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“A vida é arte do encontro,

embora haja tanto desencontro pela vida.

E preciso encontrar as coisas certas da vida,

para que ela tenha o sentido que se deseja.

Assim, a escolha de uma profissdo também € a arte do encontro,
porque a vida s6 adquire vida,

guando a gente empresta a nossa vida,

para o resto da vida.”

Autor desconhecido.



NOTA EXPLICATIVA

De acordo com as normas estabelecidas pelo Colegiado do Programa de Ciéncias
da Salde — Area de Concentracdo Salde da Crianca e do Adolescente da
Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais, a dissertacdo €

apresentada sob a forma de dois artigos:

Artigo 1 - ALTERACOES DA FUNGCAO RESPIRATORIA NASAL EM PACIENTES

COM DOENCA FALCIFORME.
Artigo 2 - FUNCAO RESPIRATORIA NASAL DE CRIANCAS E ADOLESCENTES

COM DOENCA FALCIFORME.
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1 INTRODUCAO

Esta pesquisa tem como tema o estudo da avaliacdo da funcdo nasal de
criangas e adolescentes com doenca falciforme, a partir da avaliagdo clinica e das
medidas de pico do fluxo inspiratorio nasal (PFIN), pico do fluxo expiratério (PFE) e
da rinomanometria.

A doenca falciforme (DF) é a enfermidade monogénica mais comum no Brasil,
ocorrendo predominantemente entre afrodescendentes. Estimam-se 3.500 casos
novos por ano™.

A doenca falciforme (DF) ocorre através da mutacdo do gene da beta-
hemoglobina, que resulta na substituicdo do acido glutamico pela valina na cadeia
betaglobulina, gerando uma hemoglobina andémala, a hemoglobina S (HbS)**. E
herdada de forma autossbmica recessiva pelos filhos de pais portadores
assintomaticos do traco falciforme (HbS) , ou seja um Unico gene afetado
(heterozigoto) que produz HbA e HbS. Assim, em homozigoze quando o casal
apresenta o traco AS (HbSS), o filho recebe o gene anormal em dose dupla. Além
disso, quando a HbS é herdada em heterozigoze com outra hemoglobina variante,
como hemoglobina C (HbC), hemoglobina D (HbD), beta-talssemia, entre outras
combinac¢des sintomaticas. Todas essas combinacdes sintomaticas do gene HbS,
em homozigose ou em combinac&o, sdo conhecidas como doencas falciformes™*”.

A producgdo de uma forma anémala da hemécia, forma alongada semelhante
a uma foice™*, provoca oclusdo vascular que levam a crises dolorosas agudas e a
lesdo tecidual e organica cronica e progressiva’. O acometimento do sistema
respiratério é frequente e leva a complicacbes que resultam em significativa
morbimortalidade na populacdo pediatrica®.

A obstrucdo das vias aéreas superiores € um problema clinico comum e
figura entre as complicacdes decorrentes da d falciforme. Essa obstrucdo nasal esta,
na maioria das vezes, relacionada a hipertrofia adenotonsilar e a rinite alérgica,
doencas ou afeccbes comumente encontradas em criancas e adolescentes.

As medidas do PFIN e do PFE séo de baixo custo, rapidas, simples e de facil
obtencdo’. O PFIN mede o pico do fluxo inspiratério, sendo extremamente Util para
avaliar o grau de obstrucéo nasal®. O PFE mede o valor do pico do fluxo expiratério,

também utilizado para avaliar o grau de obstrucdo das vias aéreas inferiores®.
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Ambos apresentam boa reprodutibilidade e os dispositivos utilizados para sua
obtencéo sdo portateis e de baixo custo. A rinomanometria consiste em técnica que
avalia simultaneamente a pressédo e o fluxo da cavidade nasal durante a respiracéo
normal, utilizando ondas de ultrassom refletidas na cavidade nasal para calcular a
area de corte transversal em qualquer ponto dessa cavidade, o que permite o
célculo da resisténcia nasal*®**.

O diagnostico e acompanhamento dessas afec¢cdes em pacientes com
obstrucdo nasal, por meio dessas medidas, sdo de utilidade na pratica clinica. Nao
existem trabalhos na literatura que avaliem essas medidas em pacientes com DF.

Também nado foram encontrados trabalhos que avaliem a rinite alérgica em
pacientes com d falciforme. Portanto, devido a escassez de trabalhos sobre o tema,
surgiu a motivacdo para o0 presente estudo, almejando-se que o0s resultados
apresentados possam contribuir para otimizar a avaliagdo e tratamento desses
pacientes com vistas na redugéo da sua morbidade e melhora de qualidade de vida.

Primeiramente, sera apresentada uma revisdo de literatura sobre as
alteracdes da funcédo respiratoria nasal em pacientes com doenca falciforme. Em
seguida, o artigo original com os dados encontrados no trabalho.

Decidiu-se realizar este estudo no formato que se enquadra nas novas
determinacBes do colegiado do Programa de Ciéncias da Saude — Area de
Concentracdo Saude da Crianca e do Adolescente. Essas recomendacdes permitem
qgue as dissertacdes de mestrado e teses de doutorado sejam apresentadas como
artigos cientificos, visando aumentar a divulgacdo e o alcance das pesquisas
cientificas feitas no ambito da Faculdade de Medicina da Universidade Federal de
Minas Gerais (UFMG).

Sendo assim, este trabalho esté estruturado da seguinte forma:

Artigo 1 - Alteracbes da funcdo respiratéria nasal em pacientes com doenca
falciforme
Artigo 2 - Funcgéo respiratoria nasal de criancas e adolescentes com doencga

falciforme.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Avaliar a funcdo respiratoria nasal de criancas e adolescentes com doenca
falciforme (DF), com e sem rinite alérgica; e respiradores orais ou ndo, com base em
parametros clinicos e nas medidas do pico do fluxo inspiratério nasal, do pico do

fluxo expiratorio e da rinomanometria.

2.2 Objetivos especificos

a) Estimar a prevaléncia e gravidade da rinite alérgica (RA) e da respiracao oral

em criancas e adolescentes com DF.
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3 PACIENTES E METODOS

3.1 Desenho, local e periodo de realizagdo do estudo

Trata-se de estudo de corte transversal, analitico e descritivo, realizado no
Ambulatério de Hemoglobinopatias da Fundacdo Centro de Hematologia e
Hemoterapia de Minas Gerais (HEMOMINAS), na cidade de Belo Horizonte, Brasil,
no periodo de julho a outubro de 2017.

3.2 Amostra

A populacéo estudada foi composta de 99 criangas e adolescentes de ambos
0s sexos, com idade entre seis e 18 anos, com DF. Incluiram-se os gendétipos SS,

SRtalassemia.
3.2.1 Diagnéstico de doenca falciforme

As criancas foram selecionadas a partir do Programa de Triagem Neonatal do
estado de Minas Gerais e tiveram o diagndstico da hemoglobinopatia pelo Programa
de Triagem Neonatal pela focalizacao isoelétrica e pela HPLC (cromatografia liquida
de alta performance), além de biologia molecular dos alelos por PCR (proteina C
reativa) para confirmacdo dos gendétipos; e confirmado no Hemominas com um ano

de idade por meio da eletroforese de hemoglobina e pela HPLC.
3.2.2 Diagnéstico de rinite alérgica

O diagnostico de rinite alérgica (RA) incluiu historia clinica, antecedentes
pessoais e familiares de atopia, aléem do exame fisico. Baseia-se na presenca de
alguns dos sintomas nasais: obstrugcéo nasal, rinorreia anterior e posterior, espirros,
prurido nasal e hiposmia. Geralmente ocorrem durante dois ou mais dias
consecutivos por mais de uma hora na maioria dos dias'’. Esses sintomas, que

podem ser crénicos ou recorrentes, sdo oriundos de uma resposta inflamatéria
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mediada por imunoglobulina E (IgE), induzida pela exposicdo a alérgenos'?*3. O

exame fisico consistiu na avaliagdo da cavidade nasal pelos achados de hipocromia,
hipertrofia dos cornetos inferiores, abundante secrecao clara ou mucoide’ edema da
mucosa, prega nasal horizontal (causada pelo frequente habito de cocar a narina

com movimento para cima)™?.

3.2.3 Diagnoéstico de hipertrofia de amigdalas e adenoides

O diagnostico de hipertrofia de amigdalas foi realizado pelo exame fisico, a
inspecdo da cavidade oronasal. O diagnéstico de hipertrofia de adenoide foi
aventado pelos sinais sugestivos de respirador oral, que séo perceptiveis pelas
alteracdes faciais caracteristicas, como: aumento vertical do terco inferior da face;
arco maxilar estreito; palato em ogiva; angulo goniaco obtuso; ma-oclusédo dentaria
(mordida aberta, incisivos superiores protruso, mordida cruzada); a posicdo do 0Sso
hioide mais baixa e labio superior curto; labio inferior evertido; incompeténcia labial;
hipotonia dos elevadores de mandibula; hipotonia lingual; alteracfes da postura de
lingua em repouso, na degluticdo e na fala; alteracdes da mastigacéo e vocais; além
de alteracbes posturais associadas aos achados radiolégicos, compativeis com
hipertrofia de adenoides na radiografia simples do cavum definida pela reducdo a
coluna aérea na topografia das adenoides™**°. A radiografia de cavum era solicitada
pelo médico assistente do paciente sempre que o exame fisico indicava sinais de

hipertrofia de adenoides™**.

3.2.4 Critérios de incluséo e exclusao

Dentre os critérios de incluséo:

- pacientes com diagnostico confirmado de doenca falciforme (DF),
englobando os gendtipos SS, SR talassemia, SD

- com idade entre seis e 18 anos;

- pacientes capazes de realizar a manobra para obtencdo do pico do fluxo
inspiratorio (PFIN), do pico do fluxo expiratério (PFE) e da rinomanometria.

Dentre os critérios de excluséo:

- pacientes incapazes de realizar as manobras respiratorias necessarias;

- pacientes que nao quiseram participar do estudo;
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- pacientes que relatavam enfermidades como doencgas inflamatdérias cronicas,
outras afecces hematoldgicas ou neuroldgicas associadas;

- pacientes com sintomas gripais no momento do exame.

3.3 Aspectos éticos

O protocolo de estudo e o termo de consentimento livre foram aprovados pelo
Comité de Etica e Pesquisa da Fundac&o Centro de Hematologia e Hemoterapia de
Minas Gerais (HEMOMINAS) e da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG);
CAAE - 59296316.6.000.5149. Todos o0s pacientes assinaram o Termo de
Assentimento (APENDICE A) juntamente com seus responsaveis, que assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (APENDICE B), e os

participantes com 18 anos assinaram somente TCLE (APENDICE C).

3.4 Métodos

3.4.1 Coleta de dados

Os pacientes foram abordados no dia da consulta previamente agendada no
hemocentro.

Procedeu-se a coleta de dados a partir da entrevista, avaliacdo fisica,
pesquisa no prontuario médico e a obtencdo das medidas do PFIN, do PFE e da
rinomanometria que foram realizadas por um Unico examinador. A entrevista era
realizada com base em um questionario semiestruturado (APENDICE D). A
entrevista teve o objetivo de coletar dados sociofamiliares do paciente e também
dados sobre a histéria de rinite alérgica e asma. As prevaléncias de sintomas de
asma e de rinite foram estimadas baseado na resposta positiva ao questionario
International Study on Asthma and Allergies in Childhood ISAAC)'’ referente a
esses sintomas, a saber: para asma — “nos ultimos 12 meses, vocé teve sibilos
(chiado no peito)?”; para rinite — “nos ultimos 12 meses, vocé teve problemas com
espirros ou coriza (corrimento nasal) ou obstrucdo nasal, quando ndo estava
resfriado ou gripado?”.

A avaliagéo fisica baseava-se na medida de dados vitais, oximetria de pulso,

afericdo do peso e estatura e andlise da cavidade oronasal dos pacientes. A
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pesquisa no prontuario consistia em encontrar dados relevantes a funcao pulmonar,
como uso de hidroxiureia, hipertransfusdo, nimero de sindromes toracicas agudas
(STA) e numero de internacdes por crises algicas no ultimo ano. Essas informacoes
foram buscadas no prontuario médico e por meio da entrevista. Hemoglobina,
namero de leucdcitos, reticuldcitos e plaguetas basais foram obtidos pelos dados
encontrados no prontuario.

Durante a entrevista, também foram obtidos os seguintes dados: Escala
Visual Analogica (EVA) e escore de Wilson.

Para obtencdo da EVA, que é uma escala que varia de zero a 10, em que
zero indica auséncia de sintomas nasais, ou seja, 0 paciente ndo percebe incomodo
algum e 10 indica extremo desconforto nasal®. O paciente foi solicitado a indicar o
namero de zero a 10 que correspondia ao grau de incdmodo nasal que ele percebia

naquele momento®’.

FIGURA 1 - Escala Visual Analdgica

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Nem um pouco incomodado Extremamente incomodado

Fonte: arquivo pessoal da autora.

O escore de Wilson, que era aplicado em pacientes com diagndstico de rinite
alérgica, permitindo quantificar a gravidade dos sintomas de rinite, varia de zero a 18
pontos, levando em consideracdo a avaliacdo de seis sinais/sintomas, como se
segue: obstrucdo nasal, rinorreia, espirros, prurido nasal, prurido de orofaringe e
prurido ocular. Foi atribuida pontuacdo de zero a trés. zero para auséncia de
determinado sinal/sintoma; um, no caso do sinal/sintoma ser leve, bem tolerado,
sem interferir no sono e nas atividades diarias do individuo; dois, quando o sinal/
sintoma avaliado causava desconforto e interferia apenas naquelas atividades que
exigissem alta concentracdo; e trés, quando o sinal/sintoma avaliado era de forte
intensidade, mal tolerado, impedindo o sono e a realizacdo das atividades diarias do
individuo. O total do escore permitiu a classificagdo da gravidade da rinite alérgica
em leve (1 — 6 pontos), moderada (7 — 12 pontos) e grave (13 — 18 pontos)*®.
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3.4.2 Obtencédo do pico do fluxo inspiratério nasal (PFIN)

Na avaliagdo do paciente era medido o PFIN utilizando-se o equipamento in-
check-inspiratory flow meter (Clement Clarke, Harlow, Inglaterra). Antes da
verificagdo do PFIN, o participante realizava a higiene nasal habitual, assoando
levemente as narinas. Com o participante de pé, a mascara facial era
cuidadosamente adaptada, sendo ele instruido a fazer, a partir do volume residual,
uma vigorosa inspiracdo nasal com a boca fechada até atingir a capacidade
pulmonar total. Ap6s o minimo de trés afericdes, o maior valor era escolhido. O valor
encontrado era comparado ao valor de referéncia para a idade estudada, utilizando-
se, para isso, as tabelas sugeridas por Ibiapina et al. (2011)*°.

FIGURA 2 — Medidor de pico de fluxo inspiratorio (PFIN)

Fonte: www.jornalpneumologia.com.br

3.4.3 Obtencéao do pico do fluxo expiratério (PFE)

A medida do PFE foi realizada utilizando-se o Mini-Wright Peak Expiratory
Flow Meter (Clement Clarke, UK). A crianca, de pé, era previamente orientada a
atingir o fluxo méximo durante uma expiracdo forcada. O maior valor individual de
trés afericbes consecutivas foi escolhido para andlise, usando-se os valores de
referéncia obtidos por Godfrey et al.’, por serem valores de referéncia aceitos

internacionalmente.


http://www.jornalpneumologia.com.br/
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FIGURA 3 — Medidor de pico do fluxo expiratorio (PFE)

Fonte: arquivo pessoal da autora.

3.4.4 Obtencao da rinomanometria

A rinomanometria consiste em um teste dinamico que permite avaliar a
paténcia nasal a partir de uma medida objetiva da via aérea nasal realizada por meio
da relacdo entre a pressdo e o fluxo transnasais. Primeiramente, o participante
realizou a higiene nasal habitual. Depois, com 0 paciente na posi¢ao sentada, foi
adaptado um tamp&o nasal de tamanho apropriado, do lado oposto aquele em que a
medida estava sendo realizada. Em seguida, foi adaptada cuidadosamente a
mascara facial de tamanho apropriado para evitar vazamento. O paciente foi
instruido a respirar somente através da narina livre, e ndo pela boca, durante alguns
ciclos respiratérios, enquanto a medida era obtida pelo software'®*!,

A medida foi realizada por meio do Rhinomanometer: PDD-301/r (Piston
Medical, Budapeste, Hungria) utilizando a pressao transnasal de 150 Pa, cujas
caracteristicas atendem as especificagbes e requisitos do ATS/ERS Task Force:

Standardization of lung function testing®.
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FIGURA 4 — Paciente executando a rinomanometria, aparelhagem e software

especifico, respectivamente

Fonte: manual do equipamento.

3.5 Andlise estatistica

A selecdo dos pacientes foi por amostragem ndo probabilistica. Foram
empregados os calculos de distribuicdo de frequéncia (absoluta e relativa), intervalo
de confianca 95% para as médias e diferenca de médias e de proporcdes para
descricdo das variaveis e os testes do qui-quadrado de Pearson, teste exato de
Fisher, teste t de Student para amostras independentes e pareadas nas
comparagdes entre 0s grupos: com rinite e sem rinite alérgica. As comparacdes dos
valores previstos do PFIN e PFE com os valores absolutos encontrados, para cada
grupo, foram realizadas com base no teste t de Student para amostras pareadas. O
nivel minimo de significancia utilizado em todos os testes estatisticos foi de 5% (p <
0,05).


http://www.pistonmedical.com/Images/Products/Rhino_Patient_800V.jpg
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4 ARTIGOS

4.1 Artigo de revisdo: Alteracdes da funcdo respiratéria nasal em pacientes

com doenca falciforme

Resumo

Este estudo tem como objetivo a revisdo de literatura a respeito das
alteracdes da funcéo respiratéria nasal em criancas e adolescentes com doenca
falciforme; e da prevaléncia de rinite alérgica e hipertrofia de adenoides nesses
pacientes. Foram revisados, por meio de uma pesquisa ndo sistematica, 0s
periédicos do banco de dados Medline, via Pubmed, publicados até janeiro de 2018,
utilizando as seguintes palavras chaves: doenca Falciforme, anemia falciforme, rinite
alérgica, hipertrofia de adenoides, hipertrofia de amigdalas, pico do fluxo inspiratério
nasal, rinomanometria, obstrucdo nasal. Esta pesquisa destaca a hipertrofia de
adenoides (HAT) e a rinite alérgica como afeccbes respiratorias importantes,
estando a prevaléncia da HAT entre 30 e 37,6 na populacdo geral e em 55% na
populagdo com doenca falciforme; e da rinite em 37,2% na populagéo geral e na
populacdo com doenca falciforme essa prevaléncia ainda ndo foi estimada. Essas
doencas alteram a funcdo respiratéria nasal devido ao alto grau de obstrucédo,
podendo levar a piora da qualidade de vida, a crises de hipoxemia e vaso-oclusdo. O
pico do fluxo inspiratério nasal (PFIN) e a rinomanometria sdo medidas reconhecidas
para avaliar o grau de obstrucédo nasal, porém foi encontrado apenas um estudo que
utilizasse o PFIN e nenhum que utilizasse a rinomanometria nos pacientes com
doenca falciforme. Concluiu-se que, apesar da doenca falciforme ser uma das
doencas hereditarias mais comuns no mundo e no Brasil, e o seu diagnostico fazer
parte do programa de rastreio neonatal, ainda sdo necessarios mais pesquisas que
envolvam as alteracbes da funcdo respiratéria nasal nessa populagdo. Visa-se,
assim, a melhoria na qualidade de vida e aumento na sobrevida, ja que muitas vezes
essas afeccOes podem passar despercebidas pelos pediatras e hematologistas.

Palavras-chave: Doenca Falciforme. Rinite alérgica. Hipertrofia de adenoides. Pico
do fluxo inspiratério nasal. Rinomanometria.

Abstract

This study aims to review the literature regarding changes in nasal respiratory
function in children and adolescents with sickle cell disease and the prevalence of
allergic rhinitis and adenoid hypertrophy in these patients. The journals of the
Medline database, via Pubmed published until January 2018, were reviewed through
a non-systematic review, using the following keywords: Sickle cell disease, sickle cell
disease, allergic rhinitis, adenoid hypertrophy, amygdala hypertrophy, nasal
inspiratory flow peak, rhinomanometry, nasal obstruction. This study emphasizes
adenoid hypertrophy (HAT) and allergic rhinitis as important respiratory diseases,
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with a prevalence of HAT between 30 and 37.6 in the general population, and in 55%
in the population with sickle cell disease; and of rhinitis in 37.2% in the general
population and in the population with sickle cell disease this prevalence has not yet
been estimated. These pathologies alter nasal respiratory function due to the high
degree of obstruction, which can lead to worsening of quality of life, hypoxemia and
vaso-occlusion crises. The use of peak nasal inspiratory flow (PNIF) and
rhinomanometry are recognized measures to assess the degree of nasal obstruction,
but only one study using the PFIN was found and no study using rhinomanometry in
patients with sickle cell disease. It was concluded that, although sickle cell disease is
one of the most common hereditary diseases in the world; and in Brazil, its diagnosis
is part of the neonatal screening program, further studies involving the alterations of
nasal respiratory function in this population are necessary, aiming at an improvement
in the quality of life and an increase in survival because these conditions can often be
unnoticed by pediatricians and hematologists.

Keywords: Sickle cell disease Allergic rhinitis. Hypertrophy of adenoids. Nasal peak
inspiratory flow. Rhinomanometry.

INTRODUCAO

A doencga falciforme, descrita pela primeira vez em 1910 por Herrick, é a
anemia hemolitica genética mais comum em todo o mundo e afeta 250.000
nascimentos por ano!, sendo, no Brasil, 3.500 nascidos vivos®.. Em Minas Gerais-
MG, terceiro estado do Brasil em numero de ocorréncia, a incidéncia é de
aproximadamente 1:1.400 recém-nascidos triados, tendo como base o Programa
Estadual de Triagem Neonatal (PETN-MG), que implantou a triagem para
hemoglobinopatias em marco de 1998%2,

A causa da doenca € uma mutacdo do gene da beta-hemoglobina, que
resulta na substituicdo do &cido glutamico pela valina na cadeia betaglobulina,
gerando uma hemoglobina anémala, a hemoglobina S (HbS). A producdo de uma

forma andmala da hemacia, forma alongada semelhante a uma foice®3*

, provoca
oclusdo vascular que levam a crises dolorosas agudas e a leséo tecidual e organica
cronica e progressiva’.

A doenca falciforme (DF) é herdada de forma autossGmica recessiva pelos
filhos de pais portadores assintomaticos do traco falciforme (HbS) , ou seja um unico
gene afetado (heterozigoto) que produz HbA e HbS. Assim, em homozigoze quando
o casal apresenta o tragco AS (HbSS), o filho recebe o gene anormal em dose dupla.
Além disso, quando a HbS é herdada em heterozigoze com outra hemoglobina

variante, como hemoglobina C (HbC), hemoglobina D (HbD), beta-talssemia, entre
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outras combinacgdes sintométicas. Todas essas combinagdes sintométicas do gene
HbS, em homozigose ou em combinacdo, sdo conhecidas como doengas
falciformes*®.

Caracteriza-se clinicamente por comprometimento multissistémico, resultando
em relevante morbidade e mortalidade”®. O fenémeno de vaso-oclusédo ocorre
geralmente na microcirculagdo, resultando em uma vasculopatia proliferativa. No
entanto, grandes artérias, principalmente nos pulmdes e cérebro, também podem
ser afetadas’.

Entre as doencas do trato respiratério superior, a hipertrofia adenotonsilar
(HAT) é mais comumente encontrada nos pacientes com DF. A HAT frequentemente
leva a sindrome da apneia obstrutiva do sono (SAOS), caracterizada por obstrucéo
intermitente de via aérea superior e hipoxemia noturna®%2,

Outra afeccéo respiratoria, que pode levar a alteracdo da funcdo respiratoria
nasal em pacientes portadores de DF, € a rinite alérgica (RA). Arinite pode provocar
a piora da qualidade de vida, devido a alteracBes no sono, e favorece sinusites de
repeticdo e dificuldade de controle da asma™®**. Assim, em pacientes com doenca
falciforme sdo importantes o diagndstico e a abordagem precoce.

Nesse cenario, 0 presente artigo tem por objetivo apresentar as principais
alteracfes e sintomas relacionados as vias aéreas superiores e a funcao respiratoria

nasal em pacientes com doenca falcifome.
METODOLGIA

Foi realizada uma pesquisa nao sistematica no banco de dados Medical
Literature Analysis and Retrieval System On-lin (MEDLINE) e Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), via Publicacbes Médicas
(PUBMED) e Biblioteca Virtual em Saude (BVS), até janeiro de 2018. Utlizando as
seguintes palavras-chaves: doenca Falciforme, anemia falciforme, rinite alérgica,
hipertrofia de adenoides, hipertrofia de amigdalas, pico do fluxo inspiratério nasal,

rinomanometria, obstrucéo nasal.
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RESULTADOS

Sistema Respiratério

O Sistema respiratorio € o conjunto de 6rgdos responsaveis pelas trocas
gasosas. E formado, estruturalmente, pelas vias aéreas superiores — nariz, cavidade
nasal, faringe e estruturas associadas (amigdala e adenoide),laringe; e pelas vias
aéreas inferiores — traqueia, pulmdes, bronquios, bronquiolos, alvéolos
pulmonares®*®.

Funcionalmente, o sistema respiratorio pode ser dividido na parte condutora —
que aquece e umedece o ar conduzindo-o aos pulmdes; e na parte respiratoria —

que realiza a troca gasosa *>*°.

FIGURA 1 - Sistema respiratorio

Trato respiratorio superior
A

Cavidade nasal

Faringe

Laringe

Trato respiratorio inferior

Traqueia
Bronquio princip

Pulmao

Fonte: www.pt.wikipedia.org/wiki/Sistema_respiratorio

Sdo varias as doencas que afetam o sistema respiratério, tdo o trato
respiratorio superior como o trato respiratorio inferior, podendo ser infecciosas ou

alérgicas.

Hipertrofia adenotonsilar

A prevaléncia da HAT em criancas e adolescentes com doenca falciforme é

alta, se comparada a populacéo normal, e est4 em torno 55%°>%1"18,


http://www.pt.wikipedia.org/wiki/Sistema_respiratorio
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A associacdo entre HAT e DF se explica pelo aumento de tecido linfatico
compensatoério em decorréncia da autoesplenectomia e, consequentemente, maior
probabilidade de desenvolver infeccbes de repeticdo das vias aéreas superiores
devido a diminuicdo da opsonizacao de bactérias patégenas; e o funcionamento das
tonsilas faringeas e palatinas como centros hematopoiéticos devido a anemia
hemolitica™®.

A HAT esta fortemente associada as crises vaso-oclusivas que conduzem a
SAOS e a hipoxemia em criancas. A SAOS pode estar associada ao acidente
vascular isquémico silencioso, causando varias deficiéncias neurocognitivas, como
problemas de aprendizado e reducéo do quociente de inteligéncia'®**1"*°,

Estudo revelou reducdo muito significativa na taxa de crises de dor durante o
periodo de 12 meses ap6s amigdalectomia em pacientes com doenca falciforme e
amigdalite crbnica. O beneficio dessa cirurgia € provavelmente devido ao seu efeito
na prevencdo de novos episodios de infeccdo aguda que induzem crises de dor na

doenca falciforme®’.

Rinite alérgica

A RA é uma doenca comumente encontrada na populacdo, mas pouco
estudada na populagdo com doenca falciforme, podendo levar a complicacbes
respiratorias graves e internacgdes frequentes.

A prevaléncia na populacao em geral, mais bem definida no estudo
colaborativo denominado International Study on Asthma and Allergies in Childhood
(ISAAC)® esta entre as maiores dentro das doencas respiratérias cronicas. Sua
prevaléncia é de 37,2% na populacao brasileira®’ e, apesar de ndo estar entre
aguelas de mais gravidade, € um problema global de saude publica, pois é uma
doenca muitas vezes subtratada e subdiagnésticada pelos profissionais de
saude®'*?'?2 Estudo publicado recentemente apurou aumento na prevaléncia da
RA em adolescentes na regido de Belo Horizonte de 26,1% para 35,3%, em 10
anos®. Contudo, ndo foi encontrada publicacdo que estimasse a prevaléncia da
rinite alérgica na populacdo com doenca falciforme.

A RA é a inflamacdo da mucosa de revestimento nasal, mediada por IgE,
induzida pela exposicdo a alérgenos. O diagnostico da rinite alérgica é clinico e
baseia-se em alguns sinais ou sintomas: prurido de faringe, espirros, coriza aguosa,

coceira no nariz, coceira nos olhos e obstrucdo nasal. Esses sinais ou sintomas
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geralmente ocorrem durante dois ou mais dias consecutivos por mais de uma hora
na maioria dos dias. De acordo com a frequéncia de sintomas, as rinites alérgicas,
sdo classificadas como: sazonais ou perenes™®!#4242¢,

A classificacdo da rinite alérgica, baseada nas recomendacfes da
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) e da Allergic Rhinitis and Its Impact on
Asthma (ARIA), leva em consideracdo a duracdo (intermitente ou persistente) e a

gravidade dos sintomas, incluindo aspectos de qualidade de vida®***.

Intermitente
Sintomas
* <4 dias por semana

* 0OU £4 semanas

Persistente
Sintomas
* >4 dias por semana

* e 24 semanas

Leve

* sono normal

+ atividades normais
0 esporte, lazer
o trabalho, escola

* sintomas nido incomodam

Moderada -
Grave

um ou
mais itens

* sono comprometido

« atividades comprometidas
0 esporte, lazer
o trabalho, escola

* sintomas incomodam

Figura 2. Classificagdo da rinite alérgica segundo Allergic Rhinits and Its Impact on
Asthma (ARIA - 2001,2008).

O diagnéstico precoce e o acompanhamento adequado das criancas e
adolescentes com DF evitam complicacdes respiratorias e pulmonares graves, que

sd0 as maiores causas de morbimortalidade’®.
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Respiradores orais

A respiragdo oral € um dos sintomas mais frequentes na infancia. Varias sao
as suas causas e, dessa forma, € de uso comum denominar-se a sindrome do
respirador oral.

Os disturbios respiratorios podem variar desde pequenos processos alérgicos
até quadros mais exuberantes, como SAOS. Vérias sdo as etiologias da respiracéo
oral, podendo-se destacar a HAT e a RA, sendo a rinite alérgica uma das mais
frequentes®’.

Sabe-se que a HAT obstrutiva implica a diminuigdo do espago para passagem
do ar através da rinofaringe. Logo, o paciente tende a abrir a boca para respirar,
desviando a passagem do ar da rinofaringe para a orofaringe. Porém, a associacao
entre HAT e respiracdo predominantemente bucal, bem como com a obstrucéo
nasal, ndo é totalmente definida™®*"*¢,

Entre as comorbidades da RA, a principal é a alteracdo do desenvolvimento
craniofacial, tornando-os respiradores bucais™.

Criancas que apresentam respiracao bucal por tempo prolongado e durante a
fase de crescimento facial podem desenvolver a sindrome da face alongada. Ela se
caracteriza pela maior altura vertical do terco facial inferior, com alturas faciais
anterossuperior e total maiores. Também sao frequentes o estreitamento alar basal,
a incompeténcia labial e o arco maxilar comprido e estreito, com distancia intermolar
estreita e angulo mandibular aumentado com mandibula retrognata e, por vezes,
rodada. A obstrucdo da via aérea é seguida por rebaixamento da mandibula, com a
finalidade de estabelecer respiracéo oral®.

Pico do fluxo inspiratério nasal: PFIN e rinomanometria

A medida do pico do fluxo inspiratério (PFIN) e a rinomanometria sao
medidas muito estudadas e utilizadas para avaliacdo do grau de obstrucdo
nasal®®?°,

O PFIN é uma medida rapida, indolor e de baixo custo, realizada por meio de
um medidor portatil desenvolvido por Youlten, em 1980, que se torna muito atraente
por sua simplicidade®. Em revisdo recente da literatura, j& existem varios estudos
que confirmam a utilidade do PFIN na populacéo pediatrica®®. Recente estudo

elaborou uma curva de referéncia para criangas e adolescentes brasileiros,
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possibilitando sua maior utilizagdo na pratica diaria e novas pesquisas com 0S nNovos
dados obtidos™.

Para sua obtencéo, o paciente realiza higiene nasal habitual para a remocao
de qualquer residuo de secrecdo nasal. Depois, é instruido a fazer, a partir do
volume residual, uma vigorosa inspiracdo nasal com a boca fechada até atingir a
capacidade pulmonar total. A mascara fica em sua face, abrangendo toda a area do
nariz e da boca. Para isso, o paciente deve manter sua boca totalmente fechada.
Esse procedimento é repetido por trés vezes e é adotada a maior medida®.

E necessario salientar que os resultados do PFIN dependem da cooperagdo
do paciente e da impressdo do examinador, que ird observar se o paciente foi capaz
de realizar a manobra de forma adequada®.

Em relacdo ao pico do fluxo inspiratério nasal, apenas um trabalho recente,
realizado na Fundacédo Centro de Hematologia e Hemoterapia de Minas Gerais
(HEMOMINAS), Belo Horizonte, em 2014, avaliou 0 seu uso na populagéo pediatrica
(n=94), com idades entre oito e 15 anos, com doenca faciforme®. Foram
encontrados valores iguais ou abaixo do minimo previsto estabelecido por Ibiapina et
al. na curva de referéncia®. No entanto, ndo foi avaliada a rinite alérgica nesse
grupo.

A rinomanometria € um método bem descrito, que permite o calculo da
resisténcia aérea transnasal ou, mais simplesmente, o quéo dificil € respirar pelo
nariz, com base na medida do fluxo aéreo e da diferenca da pressdo durante a
respiragdo normal. Utilizam-se ondas de ultrassom refletidas na cavidade nasal para
calcular a area de corte transversal em qualquer ponto dessa cavidade, o que
permite o calculo da resisténcia nasal, bem como a avaliacdo objetiva da
perviabilidade nasal através de um método indolor e confiavel***°. E um bom exame,
porém fica mais restrito a pesquisa, por ter alto custo, depender de profissional
experiente, local adequado e controle de temperatura e umidade®.

A rinomanometria € um procedimento validado e intensamente utilizado nas
tltimas décadas, sendo considerada referéncia para a avaliacdo objetiva da
obstrucdo e funcdo nasal®®. Além disso, tem seus valores estabelecidos na
populacao geral e também é reconhecida para investigacdo de obstrucdo nasal em
pacientes com rinite alérgica®. N&o foram encontrados, porém, na revisdo da
literatura trabalhos que avaliassem o0 uso da rinomanometria nos pacientes com

doenca falciforme.
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Portanto, apesar de serem métodos confiaveis e amplamente descritos na

36
|

literatura para avaliagdo de obstrucdo nasal®, pouca relacéo foi encontrada entre a

sua utilizacao na avaliacdo de pacientes com doenca falciforme.
CONSIDERACOES FINAIS

A doenca falciforme é uma das doencas hereditarias mais comuns no mundo,
com origem, principalmente, no continente africano. No Brasil, devido a marcante
presenca de afrodescendentes, que sdo uma das bases da populacdo do pais,
constitui um grupo de doencas e agravos relevantes®’.

Apesar do diagnostico precoce de doenca falciforme pelo Programa de
Rastreio Neonatal, da significativa melhora no progndstico desses pacientes e do
uso de medidas preventivas e terapéuticas, a mortalidade dos pacientes com
doenca falciforme no mundo ainda é significativa®®°.

A letalidade em pacientes com DF é de 80% de crian¢cas com menos de cinco
anos de idade que ndo recebem os cuidados de salde necessarios. A vida média
dessa populacdo ja alcanca a faixa dos 48 anos®. Portanto, o diagndstico e
tratamento precoces comprovadamente aumentam a sobrevida e melhoram a
qualidade de vida das pessoas com DF.

Predominancia de etnia negra, niveis baixos de educacédo e renda foram
observados em estudos que caracterizaram o perfil sociodemografico desses
pacientes no Brasil***°.

Assim, o paciente com doenca falciforme deve merecer mais atencao por
parte do sistema de saude e de promocao social, visando a um atendimento global,
multidisciplinar e multiprofissional . I1sso deve se dar principalmente em relagéo as
alteracbes apresentadas neste artigo, que muitas vezes podem passar

despercebidas pelos pediatras e hematologistas.
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4.2 Artigo original: Funcéo respiratoria nasal de criancas e adolescentes com

doenca falciforme

Resumo

Introducédo: a doenca falciforme (DF) é a mais frequente das hemoglobinopatias
hereditarias e apresenta repercussfes multissistémicas. Uma manifestacao clinica
que é comumente registrada na DF é a obstrucdo respiratdria alta, encontrada
principalmente nas seguintes afeccfes: hipertrofia adenotonsilar (HAT) e rinite
alérgica (RA) Objetivo: o presente trabalho tem como objetivo realizar a avaliacéo
da funcao respiratéria nasal, utilizando a avaliacdo do pico do fluxo inspiratorio nasal
(PFIN) e da rinomanometria, além de quantificar a prevaléncia dos sintomas de RA
nessa populacdo. Para melhor analise dos pacientes com RA foi utilizada a escala
visual analégica (EVA) e a avaliacdo clinica. Métodos: trata-se de estudo
transversal realizado na Fundacdo Centro de Hematologia e Hemoterapia de Minas
Gerais (HEMOMINAS), na cidade de Belo Horizonte-MG, Brasil, entre os meses de
julho e outubro de 2017. Foram incluidas criancas e adolescentes entre seis e 18
anos com diagndstico de DF. Medidas do PFIN, PFE e rinomanometria foram
obtidas dos pacientes, além de avaliacdo fisica e aplicacdo de questionario
semiestruturado. Resultados: participaram 99 pacientes com média de idade de
11,4 anos. A RA foi confirmada em 37,4% da amostra, sendo 8,1% de forma
persistente e moderada a grave. Apenas 36,1% dos pacientes com RA eram
tratados. A hipertrofia de amigdalas foi verificada em 63,7% e o0s sintomas de asma
em 14,3%. No grupo de pacientes que possuiam RA observou-se EVA média de 4,9
+ 3,2 e 0 escore clinco de rinite alérgica foi de 7,9 + 3,0. Em relacdo as variaveis que
avaliaram a funcao respiratéria, encontrou-se a média de 96,6 + 34,3% do valor
previsto para o PFIN, de 62,7 + 18,5% do valor previsto para o PFE e de 0,35 + 0,21
(Pa/cm®is) para rinomanometria. Conclusdo: o presente estudo mostrou alta
prevaléncia da RA nos pacientes com DF, além de alterac6es significativas tanto no
PFIN quanto na rinomanometria. Nesse contexto, mais pesquisas sdo necessarias
para minimizar o impacto das complicacdes e das comorbidades respiratérias em
pacientes com doenca falciforme.

Palavras-chave: Doenca Falciforme. Rinite alérgica. Hipertrofia de adenoides. Pico
do fluxo inspiratorio nasal. Pico do fluxo expiratorio. Rinomanometria.

Abstract

Introduction: Sickle cell disease (SCD) is the most frequent of hereditary
hemoglobinopathies and presents multisystemic repercussions. One manifestation
that is commonly found is upper respiratory obstruction, mainly found in the following
conditions such as adenotonsillar hypertrophy (ATH), and allergic rhinitis (AR).
Objective: the present study aims to evaluate nasal respiratory function using the
assessment of the peak nasal inspiratory flow (PNIF) and rhinomanometry; and
quantifying the prevalence of AR symptoms in this population. For a better analysis
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of patients with AA, visual analogue scale (VAS) and clinical evaluation were used.
Methods: a cross-sectional study was carried out at the Hematology and
Hemotherapy Center of Minas Gerais (HEMOMINAS), in the city of Belo Horizonte /
MG, Brazil, between July 2017 and October 2017 (VAS) and clinical evaluation were
used. Including children and adolescents between six and 18 years old with a
diagnosis of SCD. Measures of PNIF, PEF and rhinomanometry were obtained from
the patients, in addition to performing a physical evaluation and application of a semi-
structured questionnaire. Results: 99 patients participated, with a mean age of 11.4
years. AR was confirmed in 37.4% of the sample; being 8.1% of persistent and
moderate to severe form. Only 36.1% of patients with RA were treated. Tonslil
hypertrophy was verified in 63.7%; and symptoms of asthma in 14.3%. In the group
of patients who had RA, mean VAS was 4.9 + 3.2 and the clinical score of allergic
rhinitis was 7.9 = 3.0. In relation to the variables that evaluated the respiratory
function found the average of 96,6 + 34,3% of the predicted value for the PNIF and
62,7 + 18,5% of the predicted value for PFE, and 0.35 £ 0.21 (Pa /cm3 /s) for
rhinomanometry. Conclusion: the present study shows the high prevalence of
alterations in nasal respiratory function, presenting significant alterations in PNIF and
rhinomanometry. In this context, more research is needed to minimize the impact of
complications and respiratory comorbidities in patients with sickle cell disease.

Keywords: Sickle cell disease. Allergic rhinitis. Hypertrophy of adenoids. Nasal peak
inspiratory flow. Peak expiratory flow. Rhinomanometry.

INTRODUCAO

A doenca falciforme (DF) é a enfermidade monogénica mais comum no Brasil,
ocorrendo predominantemente entre afrodescendentes’. Estimam-se 3.500 casos
novos por ano. A incidéncia no estado de Minas Gerais € de aproximadamente
1:1.400 nascidos vivos, de acordo com o Programa de Triagem Neonatal de Minas
Gerais (PETN-MG)"3. E secundaria a uma mutagdo no gene da cadeia B da
hemoglobina, transformando a hemoglobina normal (HbA) em hemoglobina
falciforme (HbS)*. As manifestacdes da doenca s&o decorrentes do predominio de
hemacias em forma de foice, que levam a doenca hemolitica crdnica e fenbmenos
vaso-oclusivos®. A DF conduz a prejuizo multissistémico, sendo o acometimento
pulmonar uma importante causa de morbidade e mortalidade®®.

Criancas e adolescentes com DF comumente apresentam afecgOes
respiratorias, na qual se destacam a asma e a hipertrofia de adenoides (HAT)*. A
HAT frequentemente leva a sindrome da apneia obstrutiva do sono (SAOS),
caracterizada por obstrugdo intermitente de via aérea superior e hipoxemia

noturna*®*°. A asma é uma doenca cronica e caracterizada por crises repetidas de
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obstrucao de vias aéreas e sintomas relacionados a hiper-responsividade brénquica,
desencadeadas por fatores como exercicio fisico, alérgenos e infeccdes virais™.
Outra doenca respiratéria das vias aéreas superiores, muito encontrada em
criancas e adolescentes, € a rinite alérgica (RA), porém pouco estudada na
populacdo com DF. A RA é definida como inflama¢do da mucosa de revestimento

nasal, mediada por IgE, apds exposicdo a alérgenos'**?

, € pode provocar piora da
qualidade de vida devido a alteracdo do sono, além de queda do rendimento escolar.
Favorece sinusites de repeticéo e dificuldade de controle da asma. E considerada a
doenca de maior prevaléncia entre as doencas respiratérias cronicas>*°.

Poucos estudos sobre a funcéo respiratéria nasal nos pacientes com DF sdo
encontrados na literatura, apesar da importancia dos sintomas relacionados as vias
aéreas superiores, principalmente em relacdo a associacdo da HAT e da RA em
pacientes com doenca falciforme.

Nesse contexto, o presente estudo tem como objetivo de avaliar a funcao
respiratoria nasal, utilizando a avaliacdo do pico do fluxo inspiratério nasal (PFIN) e
da rinomanomentria, além de quantificar a prevaléncia dos sintomas RA nessa

populacao.
METODOS

Trata-se de estudo transversal realizado na Fundacdo Centro de Hematologia
e Hemoterapia de Minas Gerais (HEMOMINAS), na cidade de Belo Horizonte,
estado de Minas Gerais, Brasil, entre os meses de julho e outubro de 2017.
Participaram da pesquisa criancas e adolescentes com idades entre seis e 18 anos,

com doenca falciforme.

Critérios de incluséo e exclusédo

Foram incluidas no estudo criancas e adolescentes acompanhados no
Ambulatério de Hematologia da HEMOMINAS, com o diagnostico de doenca
falciforme confirmado com um ano de vida. Foram incluidos os genotipos SS,
SBCtalassemia, com idades entre seis e 18 anos. Foram excluidos os pacientes que
apresentavam outras afeccdes hematolégicas ou neuroldgicas associadas; com

sintomas gripais no momento da coleta; que nao tinham os genétipos supracitados
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para doenca falciforme; eram incapazes de realizar as manobras respiratorias; e

agueles que n&o quiseram participar do estudo.

Procedimentos

Procedeu-se a coleta de dados a partir de entrevista, avaliacdo fisica,
pesquisa no prontuario médico e a obtencdo das medidas do PFIN, do PFE e da
rinomanometria que foram realizadas por um unico examinador. A entrevista foi
realizada com questionario semiestruturado que incluia as questdes referentes aos
sintomas de asma e rinite, do International Study on Asthma and Allergies in
Childhood (ISAAC), para estimar a prevaléncia desses sintomas'®, a saber: para
asma — “nos ultimos 12 meses, vocé teve sibilos (chiado no peito)?”; para rinite —
“nos ultimos 12 meses, vocé teve problemas com espirros ou coriza (corrimento
nasal) ou obstrugdo nasal, quando nao estava resfriado ou gripado?”. Além disso,
adotou-se a iniciativa Allergic Rhinitis and Its Impact on Asthma (ARIA) para
classificar os sintomas em intermitente ou persistente e a gravidade em leve ou
moderada/grave'®. A avaliacdo fisica baseava-se na medida de dados vitais,
afericdo do peso e da estatura. A pesquisa no prontuario consistia em encontrar
dados relevantes como hemoglobina basal, o uso de hidroxiureia, nimero de
internacdes e de sindromes toracicas agudas (STA).

Durante a entrevista, também foram obtidos a escala visual analdgica (EVA) e
o escore clinico de rinite proposto por Wilson. A EVA é uma escala que varia de zero
a 10, em que zero indica auséncia de sintomas nasais, ou seja, 0 paciente nao
percebe algum incomodo, e 10 indica extremo desconforto nasal'’. O paciente foi
solicitado a indicar o numero de zero a 10 que correspondia ao grau de incémodo
nasal que ele percebia naguele momento. O escore de Wilson foi aplicado em
pacientes com diagndéstico de rinite alérgica, permitindo quantificar a gravidade dos
sintomas de rinite, e varia de zero a 18 pontos, levando em consideracdo a
avaliacdo de seis sinais/sintomas, como se segue: obstrucdo nasal, rinorreia,
espirros, prurido nasal, prurido de orofaringe e prurido ocular. Foi atribuida
pontuacédo de zero a trés: zero para auséncia de determinado sinal/sintoma; um no
caso do sinal/sintoma ser leve, bem tolerado, sem interferir no sono e nas atividades
diarias do individuo; dois quando o sinal/sintoma avaliado causava desconforto e

interferia apenas naquelas atividades que exigissem alta concentracdo; e trés
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guando o sinal/sintoma avaliado era de forte intensidade, mal tolerado, impedindo o
sono e a realizacdo das atividades diarias do individuo. O total do escore permitia a
classificacdo da gravidade da rinite alérgica em leve (1 — 6 pontos), moderada (7 —
12 pontos) e grave (13 — 18 pontos)*®.

A medida do PFIN (In-check-inspiratory flow meter, Clement Clarke, Harlow,
Inglaterra) foi obtida com o paciente de pé. Antes da aferi¢do, o paciente realizava a
higiene nasal habitual assoando o nariz levemente para eliminar a secre¢cao nasal
residual. A mascara facial era cuidadosamente adaptada e ele era instruido a fazer
forte inspiragdo nasal com a boca fechada e, a partir do volume residual, atingia a
capacidade pulmonar total. Apds o minimo de trés afericdes, o maior valor era
escolhido. O valor encontrado era comparado ao valor de referéncia para a idade
estudada, utilizando-se, para isso, os valores preditos sugeridos por Ibiapina et al.
(2011)"°.

O pico do fluxo expiratorio (PFE) (Mini-Wright Peak Expiratory Flow Meter,
Clement Clarke, UK) foi medido com o paciente de pé€, previamente orientado a
atingir o fluxo maximo durante uma expiracao forcada. O maior valor individual de
trés afericbes consecutivas foi escolhido para analise, usando-se os valores de
referéncia obtidos por Godfrey et al.?°, por serem valores de referéncia aceitos
internacionalmente.

A rinomanometria foi realizada por meio do Rhinomanometer. PDD-301/r
(Piston Medical, Budapeste, Hungria) utilizando a presséo transnasal de 150 Pa,
cujas caracteristicas atendem as especificacfes e requisitos do American Thoracic
Society/ European Respiratory Society (ATS/ERS) Task Force: Standardization of
lung function testing®, com o paciente na posicéo sentada, adaptando um tamp&o
nasal de tamanho apropriado, do lado oposto aquele em que a medida foi realizada.
Em seguida, foi adaptada cuidadosamente a mascara facial de tamanho apropriado
para evitar vazamento. O paciente foi instruido a respirar somente através da narina
livre, e ndo pela boca, durante alguns ciclos respiratérios enquanto a medida era

registrada pelo software?.

Analise estatistica
A selecdo dos pacientes foi por amostragem ndo probabilistica. A analise
descritiva foi utilizada para caracterizar a populacdo. Os testes do qui-quadrado de

Pearson, teste exato de Fisher, teste t de Student foram escolhidos para amostras
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independentes e pareadas nas comparac¢des entre 0S grupos: com rinite e sem rinite
alérgica. As comparagOes dos valores previstos do PFIN e PFE com os valores
absolutos encontrados, para cada grupo, foram feitas com base no teste t de
Student para amostras pareadas. O nivel minimo de significancia utilizado em todos

0s testes estatisticos foi de 5% (p < 0,05).

Aspectos éticos

O protocolo de estudo, o termo de assentimento e o termo de consentimento
livre foram aprovados pelo Comité de Etica e Pesquisa da Fundacdo Centro de
Hematologia e Hemoterapia de Minas Gerais (HEMOMINAS) e da Universidade
Federal de Minas Gerais (UFMG); CAAE - 59296316.6.000.5149. Todos os
pacientes assinaram o Termo de Assentimento juntamente com seus responsaveis,
que assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), e os
participantes com 18 anos assinaram somente TCLE

RESULTADOS

No presente estudo foram avaliados 99 criancas e adolescentes com doenca
falciforme, sendo 50,5% do género masculino, com média de idade de 11,4 + 3,7
anos. A Tabela 1 apresenta as medidas descritivas das criancas e adolescentes

guanto ao género, idade, peso, altura e indice de massa corporal.

TABELA 1 - Caracteristicas descritivas dos pacientes (n=99)

Caracteristicas descritivas

Variavel Minimo Maximo Média *dp
Idade (anos) 6,0 18,0 11,43 3,7
Peso (KG) 17,0 86,0 36,0 15,1
Altura (m) 1,10 1,74 1,42 0,18
IMC 12,2 29,7 17,0 3,2

*dp: desvio-padrao.

Com base no questionario, verificaram-se 0s seguintes aspectos
socioeconémicos: a renda familiar da populagédo estudada era, em média, de 1,6 +
0,8 salarios minimos; a maioria dos responsaveis nao tinha até o 2° grau completo

(62,9%); e a média de irméos era de 2,2 + 1,8. A Tabela 2 mostra os dados
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referentes a histéria familiar de atopia, tabagismo no domicilio e escolaridade do

responsavel.

TABELA 2 — Historia familiar de atopia, tabagismo no domicilio e escolaridade do

responsavel (n=99)

Variavel %
Histéria Familiar Atépica

Rinite 19,2

Asma 26,2
Fumantes na casa

Sim 36,1

Néo 63,9

Escolaridade do responsavel

Analfabeto 31

1° grau incompleto 25,8

1° grau completo 17,5

2° grau incompleto 16,5

2° grau completo 30,9

Superior incompleto 3,1

Superior completo 3,1

A rinite alérgica foi confirmada em 37,4% dos pacientes da amostra. Destes,
59,5% possuiam a RA de forma intermitente e leve segundo a classificacdo
estabelecida pelo ARIA. Nesse grupo, 43,2% eram respiradores orais e 68,7%

possuiam hipertrofia de amigdalas (Tabela 3).

TABELA 3 — Andlise descritiva entre grupo com e sem rinite alérgica e amostra total

Com rinite alérgica | Sem rinite alérgica Total (n=99)

Variavel n % n % n %
Respirador Oral (p=0,18)
Sim 16 43,2 13 21 29 29,3
Nao 21 56,8 49 79 70 70,7
Hipertrofia de Amigdala* (p=0,464)
Sim 22 68,7 36 61 58 63,7
Nao 10 31,3 23 39 33 36,3

*n=91; 8 pacientes tinham realizado amigdalectomia.

Quanto a prevaléncia de HAT na populacdo estudada, ndo foi possivel
estima-la, pois, apesar de ser solicitada a todos 0s pacientes respiradores orais a
radiografia simples de cavum para analise, apenas 10 dos 29 pacientes a
realizaram. Desses 10 pacientes que realizaram a radiografia simples de cavum, oito

tinham estreitamento da coluna aérea indicativo de HAT.
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Em relacdo aos sintomas de asma, quando os pacientes foram questionados
por meio das perguntas do ISAAC'®, foram encontrados os seguintes resultados

expostos na Tabela 4.

TABELA 4 — Andlise de concordancia entre rinite confirmada e sintomas de asma

Com rinite alérgica Sem rinite alérgica Total (n=99)

Sintomas de asma n % n % n %
Sim 8 8,2 6 6,1 14 14,3

Nao 29 29,6 55 56,1 84 85,7

Total 37 37,8 61 62,2 98 100

Nota: 1 caso sem informac&o / indice de concordancia de Kappa = 0,13 — IC 95% p/ Kappa (0,0; 0,31)
- p =0,106.

N&o houve diferenca no uso da hidroxiureia (p=0,221) entre grupo de
pacientes com e sem rinite alérgica, sendo que 81,8% da amostra total utilizavam a
medicacdo. Também néo foi registrada diferenca estatisticamente significante entre
0S grupos em relacdo ao numero de internacbes (p=0,676) e a quantidade de
sindrome toracica aguda (p=0,298). Observou-se que a hemoglobina basal do grupo
de pacientes com RA foi de 8,7 £ 1,5 g/dL, maior que no grupo de pacientes sem
RA, 8,0 + 1,0 g/dL (p=0,017). Poucos pacientes faziam acompanhamento com
pneumologista ou otorrinolaringologista, e dos que faziam a maioria eram aqueles
com RA, sendo 16,2% dos pacientes com RA.

No grupo de pacientes que possuiam RA (n=37), somente 36,1% realizavam
tratamento (Grafico 1). Na avaliacdo desse grupo, apurou-se EVA com média de 4,9

+ 3,2 e 0 escore de Wilson de 7,9 + 3,0.

GRAFICO 1 - Percentual de pacientes com rinite alérgica tratados
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Quanto a informacgéo dos responsaveis acerca da presenca da RA e da asma
nesses pacientes, poucos sabiam informar, havendo assim baixa concordancia entre
a avaliacao clinica do paciente e a informacéo dos responsaveis.

Em relacdo as variaveis que avaliaram a funcéo respiratéria encontrou-se
meédia de 96,6 + 34,3% do valor previsto para o PFIN e de 62,7 + 18,5% do valor
previsto para o PFE. Observou-se diferenca estatisticamente significativa para o
PFE, quando foram comparados os valores absolutos com os valores previstos (p<
0,001). Ja para o PFIN encontrou-se valor menor ou igual ao previsto em 57,6% da
amostra. Essa andlise foi feita tanto para o grupo de pacientes com rinite quanto
para o grupo sem RA. Na rinomanometria nao foi observada diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos com e sem rinite, sendo o valor médio
dos grupos de 0,35 + 0,21 (Pa/cm®/s) (Tabela 5).

TABELA 5 - Andlise descritiva das medidas do PFIN, PFE e da rinomanometria nos

grupos com e sem rinite alérgica

Com Rinite Alérgica Sem Rinite Alérgica

Variavel Minimo Maximo Média dp  Minimo Maximo Média dp

PFIN Previsto % 40,4 197,3 94,5 36,1 35,7 226 97,9 33,4
(p=0,650)

PFE Previsto % 29,6 94,5 63,6 16,9 23,6 108,1 62,2 19,4
(p=0,713)

Rinomanometria 0,08 0,9 0,35 0,17 0,13 1,54 0,35 0,23
(p=0,967)

DISCUSSAO

Na populacdo estudada, observou-se alta prevaléncia de RA (37,4%),
semelhante a encontrada na populacdo de adolescentes na cidade de Belo
Horizonte (35,3%) em 2012%. J4 em relacdo aos sintomas de asma, a prevaléncia
foi similar & encontrada em adolescentes no Brasil (14,3%)"°, porém menor que o
registrado em 2012 por Fernandes (19,8%)%. A hipertrofia de amigdala teve
prevaléncia significativamente alta (63,7%), porém menor que a encontrada para a
populacdo com doencga falciforme em Salvador, Bahia (84,7% — prevaléncia de
hipertrofia de amigdala grau 1 a 4)°, mas significativamente maior do que a referida
em criancas e adolescentes sem a doenca de base (entre 11 e 12,6%). Isso pode

ser justificado devido a acentuada suscetibilidade dos pacientes com DF em contrair
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infeccbes graves, pela asplenia, diminuicdo da capacidade de opsonizacéo,
alteracées do sistema reticuloendotelial e da func&o fagocitica®.

O presente estudo mostrou que fungéo nasal, avaliada por meio do PFIN e da
rinomanometria, apresentou alteracdes na populacdo estudada. O estudo encontrou
alta prevaléncia de criangas e adolescentes, 57,6% do total da amostra, com PFIN
igual ou inferior ao minimo previsto estabelecido por Ibiapina et al.*® na curva de
referéncia. Esses valores sdo especialmente altos quando se considera que numa
populacdo normal ndo se espera encontrar mais que 2,5% de individuos com PFIN
abaixo do limite inferior. Ao se comparar os resultados encontrados no atual estudo
com pesquisa realizada na Fundagédo Centro de Hematologia e Hemoterapia de
Minas Gerais (HEMOMINAS), Belo Horizonte, em 2014, que também avaliou os
valores de PFIN na populacédo pediatrica (n=94) com idades entre oito e 15 anos,
com doenca falciforme, constataram-se valores similares (84,6 + 23,6% PFIN)*.
Todavia, ndo se verificou diferenca nos valores de PFIN quando se dividiu a
populacdo estudada em pacientes com e sem RA, o que pode ser explicado pela
tipologia nasal - narinas e base alargadas, ponta arredondada e dorso curto e
baixo®® - encontrada na populacdo com DF que tem origem afrodescendente’; e
também pela alta taxa da populacdo estudada que faz uso da hidroxiureia que
minimiza os efeitos da DF?°.

Obtiveram-se, também, valores significativamente inferiores para o PFE?*?7,
As medidas do PFE também foram realizadas, pois conforme demonstrado por
outros autores, existe correlacdo entre as medidas de PFIN e PFE na populagéo
pediatrica (r=0,433)%. Isso porque, quando se encontra um valor de PFIN baixo, ele
deve ser confirmado pelo valor de PFE — valores que podem refletir redugdo na
permeabilidade das vias aéreas inferiores®®, uma vez a asma e a RA geralmente
ocorrem simultaneamente conforme evidéncias demonstradas pela iniciativa ARIA,

Em relagdo a rinomanometria, o presente estudo encontrou valor meédio de
0,35 + 0,21 (Pa/cm®s), ndo havendo diferenca estatisticamente significante entre os
grupos com e sem RA. Apesar da rinomanometria ja ser um método validado para
investigacdo de RA, sdo ausentes 0s estudos que envolvem 0 seu uso na populagéao
com doenca falciforme. Existem pesquisas que validam o seu uso na avaliacdo da
RA, comprovando que os valores sdo mais elevados do que na populagdo sem
doencas de vias aéreas superiores®=°. Valores normais ja foram estabelecidos para

rinomanometria em torno de 0,23 Pa/cm3/s, variando entre 0,15 e 0,39 Pa/cm3/s
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para individuos saudaveis, entretanto um limite superior razodvel para resisténcia
nasal é de 0,30 Pa/cm3/s®. Foram reportados valores significantemente mais
elevados para o grupo com RA do que para o grupo saudavel (0,309 Pa/cm3/s
versus 0,205 Pa/cm3/s, respectivamente)..

Ao se analisar somente o grupo de pacientes portadores de RA, houve maior
prevaléncia de hipertrofia de amigdalas e respiracdo oral, uma vez que essas sédo
complicacdes comumente encontradas nos pacientes portadores de RA'?. Apesar do
papel da alergia ndo ser claro como agente causador da hipertrofia de amigdala, a
rinite alérgica deve ser sempre investigada em criancas sintomaticas*?.

Essas complicacdes devem ser avaliadas de maneira rigorosa, pois levam a
sindrome da apneia obstrutiva do sono* e & hipoxemia®, fatores desencadeantes
de crises vaso-ocluisvas nos pacientes com DF*.

Outros dois achados importantes foram o escore clinico de rinite (7,9 + 3,0 —
grau moderado) e EVA (4,9 = 3,2) para os pacientes com RA, por serem
instrumentos importantes para quantificar o grau de sintomas nasais. Apesar do
escore de Wilson'® ainda n&o ser validado, é utilizado em diversos estudos e na
pratica clinica, pois é de facil execu¢cdo e depende de minima colaboracdo do
paciente. Ja a EVA, inicialmente usada para quantificar a intensidade de dor, é
atualmente muito empregada em pacientes com RA tanto na avaliacdo da gravidade
quanto na verificacdo da eficacia da intervencdo terapéutica’’, além disso, é muito
simples e de facil execucao.

Esses resultados corroboram outros achados que correlacionam a doenca
falciforme e algumas afeccdes respiratorias, sobretudo hipertrofia adenotonsilar e

asma®®10

, porém ainda sdo escassos 0s estudos que relacionem doenca falciforme
e rinite alérgica, o que torna a presente pesquisa pioneira ao realizar essa avaliacdo
e associar a mensuragdo do PFIN e da rinomanometria, instrumentos de grande
valia para avaliacdo da funcdo nasal e dos pacientes com rinite alérgica. O PFIN é
uma medida rapida, indolor e de baixo custo, realizada por meio de um medidor
portatil desenvolvido por Youlten, em 1980, sendo, entdo, muito atraente por sua
simplicidade®®. Revis&o recente na literatura® ressalta que ja existem varios estudos
que confirmam a utilidade do PFIN na populacdo pediatrica. J& rinomanometria,
apesar de ser método indolor e confiavel, bem descrito, que permite o céalculo da
resisténcia aérea transnasal®>*’, tem seu uso limitado por ter alto custo, depender

de profissional experiente, local adequado e controle de temperatura e umidade?.
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Em relagdo ao uso da hidroxiureia, farmaco que tem efeito direto no
mecanismo fisiopatologico da DF, atuando no aumento da sintese da hemoglobina
fetal como também promovendo diminuicdo no numero dos neutrofilos e das
moléculas de adesdo dos eritrécitos®®, grande parte da populacdo estudada ja
utilizava a medicacao.

Apesar da diferenga estatisticamente significativa encontrada em relagdo aos
valores de hemoglobina basal no grupo de pacientes com e sem RA, ha pouca
relevancia clinica nesse achado, uma vez que os valores encontram-se acima de 7,0
g/dL>®, considerado um dos fatores de gravidade da doenca falciforme.

Como limitacbes do presente estudo destacam-se: a melhor avaliacédo e
estimativa da prevaléncia dos pacientes com hipertrofia adenotonsilar devido a nao
realizacdo da fibronasolaringoscopia; padrao-ouro para avaliacdo de hipertrofia de
adenoides; limitagdo de recursos, optando-se, assim, pela radiografia simples de
cavum. Entretanto, devido a dificuldade de acesso ou ndo compreensdo da real
necessidade do exame por parte dos pacientes e responsaveis, apesar da sua
gratuidade, poucos pacientes realizaram a radiografia simples de cavum. Além
disso, néo foi possivel estabelecer a dindmica da evolucdo das medidas do PFIN ao

longo da progressao da doenca.
CONCLUSAO

O presente estudo mostrou a alta prevaléncia das alteracdes da funcdo
respiratéria nasal, apresentando alteracfes significativas tanto no PFIN quanto na
rinomanometria. No entanto, a avaliacao da funcéo nasal, com o uso principalmente
do PFIN, ndo faz parte da avaliacdo habitual dos pacientes com DF. Seria de grande
valia a incorporacdo dessa avaliagdo, bem como o acompanhamento adequado pelo
otorrinolaringologista, visando facilitar as decisdes terapéuticas e prevenir
complicagoes.

Nesse contexto, mais pesquisas Sao necessarias para se determinar a real
causa da diminuicdo do fluxo aéreo nasal, bem com a associacao da rinite alérgica
nesses pacientes. Por outro lado, ainda que seja um estudo pioneiro e preliminar, os
resultados oferecem informacdes fundamentais sobre a prevaléncia da rinite

alérgica, sobre a avaliacdo nasal por meio do PFIN e da rinomanometria para que
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em pesquisas futuras sejam realizadas visando minimizar o impacto das

complicacBes e das comorbidades respiratorias decorrentes da doenca falciforme.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

Os achados do presente estudo poderdo contribuir muito para o melhor
atendimento dos pacientes com doenca falciforme. A pesquisa clinica permite que
se aprofundem os conhecimentos a respeito do assunto escolhido, modificando o
modo de agir e pensar dos profissionais de saude, visando sempre a melhores
atendimentos desses pacientes.

A alta prevaléncia dos problemas respiratorios encontrados nesta pesquisa
revela a necessidade de mais atencdo a essas comorbidades e complicacdes,
principalmente pela alta incidéncia da rinite alérgica encontrada entre pacientes com
doenca falciforme. Isso porque a rinite alérgica € um problema de saude mundial e
sua prevaléncia vem aumentando muito nos ultimos anos. Até o presente trabalho,
nada havia sido estudado sobre a populagdo com doenca falciforme que possuisse
rinite alérgica. Portanto, essas complicacdes merecem mais cuidado, seja a partir
das medidas do PFIN, que € um método de facil execucao e acesso, seja a partir da
incorporagdo do  atendimento  especializado por  pneumologistas  ou
otorrinolaringologistas, fato ainda limitado na populagéo estudada.

A doenca falciforme por muitos anos foi negligenciada pelos pesquisadores e
por isso existem tantas lacunas no entendimento da doenca. Hoje, apesar do
diagnostico precoce de doenca falciforme pelo Programa de Rastreio Neonatal,
significativa melhora no prognostico desses pacientes e o uso de medidas
preventivas e terapéuticas, a mortalidade por doenca falciforme no mundo ainda é
significativamente elevada.

Portanto, ha necessidade de mais estudos que envolvam a doenca, suas
complicagbes e tratamentos, pois o diagnostico e tratamento precoces
comprovadamente aumentam a sobrevida e melhoram a qualidade de vida das
pessoas com DF. Fica, entdo, a sugestao de se ampliar o estudo, a partir de uma
avaliacdo mais precisa acerca da hipertrofia de adenoides, que teve sua avaliacao
limitada no presente estudo. Sem duvida existe um campo muito fértil de pesquisa a

ser explorado.
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APENDICES E ANEXO

Apéndice A - Termo de assentimento

Vocé esta sendo convidado(a) a participar da pesquisa intitulada “Avaliacao
da funcéo respiratdria nasal em criancas e adolescentes com doenca
falciforme” sob minha responsabilidade e da orientadora Professora Claudia
Ribeiro de Andrade, cujo objetivo € avaliar a sua capacidade de respirar pelo nariz.

Para realizacdo deste trabalho, usaremos o0s seguintes métodos: o pico de
fluxo inspiratério — que mede a for¢a para puxar o ar; o pico de fluxo expiratorio —
que mede a forga para soltar o ar; a rinomanometria — que avalia como € o nariz por
dentro; e a escala visual — que vocé ird me dizer se o0 nariz esta ou ndo entupido.

Seu nome, assim como todos os dados que lhe identifiquem, serd mantido
sob sigilo absoluto antes, durante e apés o término do estudo. Quanto aos riscos e
desconfortos, eles sdo pequenos, a medida é indolor. Caso vocé venha a sentir
alguma dor ou incémodo durante a realizagdo, comunique ao pesquisador para que
sejam tomadas as devidas providéncias, como a interrupcao do teste.

Os beneficios esperados com o resultado desta pesquisa sdo diminuir as
complicagBes respiratérias e morte de pacientes com doenca falciforme.

No curso da pesquisa VvOocé tem o0s seguintes direitos: a) garantia de
esclarecimento e resposta a qualquer pergunta; b) liberdade de abandonar a
pesquisa a qualquer momento, mesmo que seu pai ou responsavel tenha consentido
em sua participacao, sem prejuizo para si ou para seu tratamento; c) garantia de que
caso haja algum dano a sua pessoa, 0S prejuizos serdo assumidos pelos
pesquisadores ou pela instituicdo responsavel, inclusive acompanhamento médico e
hospital.

Caso haja gastos adicionais, o0s mesmos serdao absorvidos pelo pesquisador.
Nos casos de duvidas vocé devera falar com seu responsavel, para que ele procure
0s pesquisadores ou COEP-UFMG, a fim de resolver seu problema e esclarecer

suas duvidas.
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Pesquisadores responsaveis
e Prof?. Claudia Ribeiro de Andrade - Endereco: av. Professor Alfredo Balena,
190, sala 267, BH, CEP: 30130-100, Telefone: 34099772. E-mail:
cloandrade@hotmail.com
e Prof. Cassio da Cunha Ibiapina - Endereco: av. Professor Alfredo Balena, 190
sala 267, BH, CEP: 30130-100, Telefone: 34099772. E-mail:
cassioibiapina@terra.com.br
o Fst. Camila Novais e Silva -
Endereco: rua da Groelandia, 318/501, Sion, BH, CEP: 303020-060, Telefone:
992173490. E-mail: cnovaisfisio@hotmail.com.
CONTATOS COM A COMISSAO DE ETICA
Se vocé tiver qualquer duvida ética como participante da pesquisa, vOcé
podera telefonar e consultar o Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Minas Gerais (COEP-UFMG).

COEP - Comité de Etica em Pesquisa

Av. Antonio Carlos, 6.627 - Unidade Administrativa Il — 2° andar Campus Pampulha.
Belo Horizonte, MG — Brasil 31270-001 (31) 3409-4592

E-mail: coep@prpg.ufmg.br

CEP - Comité de Etica em Pesquisa do Hemominas
Alameda Ezequiel Dias, 321 — Santa Efigénia — Belo Horizonte, MG — Brasil
CEP: 30130-110 Telefone: (31) 3768-4587 E-mail: cep@hemominas.mg.gov.br

Assentimento Livre e Esclarecido

Eu, , aceito participar da pesquisa
“Avaliacdo da funcdo respiratéria nasal em criangcas e adolescentes com
doenca falciforme”, que tem o objetivo de avaliar a capacidade de respirar pelo
nariz. Entendi as coisas ruins e as coisas boas que podem acontecer. Entendi que
posso dizer “sim” e participar, mas que, a qualquer momento, posso dizer “ndo” e
desistir que ninguém vai ficar furioso. Os pesquisadores tiraram minhas duvidas e
conversaram com 0S meus responsaveis. Recebi uma via deste termo de
assentimento e li e concordo em participar da pesquisa.

Belo Horizonte, de de

Assinatura do menor Assinatura do pesquisador
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Apéndice B - Termo de consentimento para pais/responsaveis das criangas e
adolescentes menores de 18 anos

Titulo do projeto: Avaliacdo da funcdo respiratoria nasal em criancas e

adolescentes com doenca falciforme.

Pesquisadores: Camila Novais e Silva
Professora Claudia Ribeiro de Andrade

Professor Cassio da Cunha Ibiapina

A(O) senhor(a), responsavel pela crianca/adolescente, esta sendo
convidada(o) a participar da pesquisa “Avaliacdo da funcdo respiratéria nasal em
criancas e adolescentes com doenca falciforme”. Antes de aceitar participar desta
pesquisa, € importante que leia e compreenda as explicacdes. A crianca/
adolescente que vai participar vai ser informada verbalmente sobre a pesquisa. Esta
declaracdo descreve os objetivos, os procedimentos, 0os beneficios e as precaucdes
deste estudo. Também esclarece que vocé tem o direito de sair do estudo a

qualquer momento.

PROCEDIMENTOS

Se vocé concordar em participar, a crianca/adolescente que esta sob sua
responsabilidade realizard exame clinico, que ja faria normalmente, e os exames
para avaliar a funcdo respiratéria do nariz. Eles servem para verificar o grau de
obstrucdo nasal e consistem de pico de fluxo expiratério, pico de fluxo inspiratério,
rinomanometria e escala visual. S&o exames faceis de serem realizados, indolores e
gue fornecem resultados imediatos. Esses exames ndo fazem ROTINEIRAMENTE
parte do protocolo de atendimento, mas séo realizados com frequéncia em criancas
com doencgas respiratorias. Serdo colhidos também dados do prontuario de seu(sua)
filho(a).

BENEFICIOS
A justificativa de se estudar as alteragfes respiratérias na doenca falciforme é
permitir o conhecimento dessas alteragbes e como elas podem interferir no quadro

hematologico. Alguns estudos identificaram piora do andamento da doencga
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falciforme quando ela est4 associada a algumas doencas respiratérias, como rinite e
hipertrofia de amigdalas e adenoides. O melhor conhecimento desses problemas
respiratorios pode proporcionar tratamento adequado e melhora da qualidade de

vida do paciente.

CONFIDENCIALIDADE

As informacdes neste estudo serdo confidenciais e as pessoas que
participarem ndo serdo identificadas. Em certas situacfes, pessoas responsaveis
por assegurar que o estudo foi conduzido apropriadamente poderao rever 0os seus
dados. Essas pessoas manterdao seus dados confidenciais. Pessoas néo envolvidas

no estudo néo terdo acesso a informacéo pessoal.

DESLIGAMENTO DA PESQUISA

A participacdo é voluntaria. Sua recusa em participar ou seu desejo de se
desligar do estudo nédo sofrera penalidade ALGUMA nem perdera os beneficios aos
quais vocé tem direito. Se vocé desistir de participar, seu acompanhamento médico
NA FUNDACAO HEMOMINAS né&o seré prejudicado.

COMPENSACAO FINANCEIRA
Vocé ndo recebera qualquer compensacédo financeira por sua participacao

neste estudo.

CONTATOS COM A COMISSAO DE ETICA

Se vocé tiver qualquer duvida ética como participante da pesquisa, vocé
podera telefona e consultar o Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
de Minas Gerais (COEP — UFMG).

COEP - Comité de Etica em Pesquisa

Av. Anténio Carlos, 6.627 - Unidade Administrativa Il — 2° andar Campus Pampulha.
Belo Horizonte, MG — Brasil 31270-001 (31) 3409-4592

E-mail: coep@prpg.ufmg.br

CEP - Comité de Etica em Pesquisa do Hemominas
Alameda Ezequiel Dias, 321 — Santa Efigénia — Belo Horizonte, MG — Brasil
CEP: 30130-110 - Telefone: 31 — 3768-4587 E-mail: cep@hemominas.mg.gov.br
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PESQUISADORES RESPONSAVEIS

e Prof®. Claudia Ribeiro de Andrade - Endereco: av. Professor Alfredo Balena,
190, sala 267, BH, CEP: 30130-100, Telefone: 34099772. E-mail:
cloandrade@hotmail.com

e Prof. Cassio da Cunha Ibiapina - Endereco: av. Professor Alfredo Balena, 190,
sala 267, BH, CEP: 30130-100, Telefone: 34099772. E-mail:
cassioibiapina@terra.com.br.

e Fst. Camila Novais e Silva - Endereco: rua da Groelandia, 318/501, Sion,
BH, CEP: 303020-060, Telefone: 992173490. E-mail: cnovaisfisio@hotmail.com.

Consentimento Livre e Esclarecido

Eu, , responsavel pela
crianca/adolescente , autorizo a sua participacao
na pesquisa “Avaliacdo da funcdo respiratéria nasal em criancas e
adolescentes com doenga falciforme”, que tem o objetivo de avaliar a sua
capacidade de respirar pelo nariz. Compreendi todos os procedimentos da pesquisa,
sabendo que a participacdo € voluntaria, podendo desistir e desligar quando quiser.
Recebi uma via deste termo de consentimento e li e autorizo a participacdo na
pesquisa.

Belo Horizonte, de de

Assinatura do responsavel Assinatura do pesquisador
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Apéndice C - Termo de consentimento para adolescentes de 18 anos

Titulo do projeto: Avaliacdo da funcdo respiratoria nasal em criancas e

adolescentes com doenca falciforme.

Pesquisadores: Camila Novais e Silva
Professora Claudia Ribeiro de Andrade

Professor Cassio da Cunha Ibiapina

Vocé estd sendo convidado(a) a participar da pesquisa “Avaliacdo da funcao
respiratoria nasal em criancas e adolescentes com doenca falciforme”. Antes de
aceitar participar desta pesquisa, € importante que vocé leia e compreenda as
explicacdes. Esta declaracdo explica os objetivos, os exames que seréo realizados e
os beneficios e as precaucdes deste estudo. Também esclarece que vocé tem o

direito de sair do estudo a qualgquer momento.

PROCEDIMENTOS

Se vocé concordar em participar, sera feito um exame clinico que ja faria
normalmente e 0os exames para avaliar a funcéo respiratoria do nariz. Eles servem
para verificar o grau de obstrucdo nasal. S&o eles o pico de fluxo expiratério, pico de
fluxo inspiratério, rinomanometria e escala visual. Esses exames ndo sdo dolorosos,
sdo faceis de serem realizados, porém exigem sua participacdo ativa e atencao.
Esses exames ndo fazem ROTINEIRAMENTE parte do protocolo de atendimento,
mas sdo realizados com frequéncia em adolescentes com doencas respiratorias.

Serao colhidos também dados do seu prontuério.

BENEFICIOS

A justificativa de se estudar as alterac6es respiratorias na doenca falciforme é
permitir identifica-las e conhecer como elas podem interferir na sua saude. Alguns
estudos identificaram piora da doenca falciforme quando ela esta associada a
algumas doencgas respiratorias, como rinite e hipertrofia de amigdalas e adenoides.
O melhor conhecimento desses problemas respiratdrios pode proporcionar

tratamento adequado e melhora da qualidade de vida do paciente.
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CONFIDENCIALIDADE

As informacdes neste estudo serdo confidenciais e as pessoas que
participarem ndo serdo identificadas. Em certas situacfes, pessoas responsaveis
por assegurar que o estudo foi conduzido corretamente poderdo rever 0s seus
dados. Essas pessoas manterdao seus dados confidenciais. Pessoas néo envolvidas

no estudo ndo terdo acesso a informagéo pessoal.

DESLIGAMENTO DA PESQUISA

Sua participacdo é voluntaria. Sua recusa em participar ou seu desejo de se
desligar do estudo ndo sofrera penalidade ALGUMA nem perdera os beneficios aos
quais vocé tem direito. Se vocé desistir de participar, seu acompanhamento médico
NA FUNDACAO HEMOMINAS n&o sera prejudicado.

COMPENSAC}AO FINANCEIRA
Vocé ndo recebera qualquer compensacéo financeira por sua participacéo

neste estudo.

CONTATOS COM A COMISSAO DE ETICA

Se vocé tiver qualquer davida ética como participante da pesquisa, vocé
podera telefona e consultar o Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
de Minas Gerais (COEP — UFMG).

COEP - Comité de Etica em Pesquisa. Av. Antdnio Carlos, 6.627

Unidade Administrativa Il — 2° andar Campus Pampulha.

Belo Horizonte, MG — Brasil 31270 001 31- 3409-4592

E-mail: coep@prpg.ufmg.br

CEP - Comité de Etica em Pesquisa do Hemominas. Alameda Ezequiel Dias, 321
— Santa Efigénia — Belo Horizonte, MG — Brasil CEP: 30130-110

Telefone: 31 — 3768-4587 E-mail: cep@hemominas.mg.gov.br

PESQUISADORES RESPONSAVEIS
e Prof. Claudia Ribeiro de Andrade - Endereco: av. Professor Alfredo Balena,
190 sala 267 BH, CEP: 30130-100, Telefone: 34099772 E-mail:
cloandrade@hotmail.com.
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e Prof Cassio da Cunha Ibiapina - av. Professor Alfredo Balena, 190, sala 267
BH, CEP: 30130-100, Telefone: 34099772 E-mail:
cassioibiapina@terra.com.br.

e Fst. Camila Novais e Silva - Endereco: rua da Groelandia, 318/501, Sion, BH,
CEP: 303020-060, Telefone:: 992173490. E-mail: cnovaisfisio@hotmail.com

Consentimento Livre e Esclarecido

Eu, , aceito participar da pesquisa
“‘Avaliacdo da funcdo respiratdria nasal em criancas e adolescentes com
doenca falciforme”, que tem o objetivo de avaliar a sua capacidade de respirar pelo
nariz. Compreendi todos os procedimentos da pesquisa, sabendo que a participacao
é voluntaria, podendo desistir e desligar quando quiser. Recebi uma via deste termo
de consentimento e li e concordo em participar da pesquisa.

Belo Horizonte, de de

Assinatura do adolescente Assinatura do pesquisador
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Apéndice D - PROTOCOLO DE COLETA DE DADOS

Data da Coleta [

Nome:

Numero do protocolo Numero do registro:

Data nascimento_ / /  Idade __ anos

Mae/ resp. Tel:
Endereco:

CEP: Sexo:__ (1I-M 2-F)

Cor___ 1-leucoderma 2-faioderma 3-melanoderma 4-outra
Profissdo do pai: Profissdo da mae:

Renda familiar: salarios minimos:

Numero de irmaos:

Instrucdo mae ou responsavel: _ 1-analfabeta, 2-1° grau incompleto, 3- 1° grau
completo, 4-2° grau incompleto, 5- 2° grau completo,  6- Superior incompleto,
7-Superior completo, 9-Sem informacédo. _ anos de escolaridade

Historia familiar (pai/mae/ irmaos):

____rinite atépica (1) (2) (9) ___ _asma (1) (2) (9) ___eczema(l) (2) (9)

Domicilio:

Mofo (1) (2)(9)/poeira__ (1) (2)(9/cdo___ (1) (2 (9

barata (1) (2) (9)/gato (1) (2) (9)/passaros (1) (2) (9)

plantas dentro de casa (1) (2) (9) / capa travesseiro e colchéo Q) (2) (9
Fumantes: pai__ (1) (2) (9) mae__ (1) (2) (9) pai e mae__ (1) (2) (9) outros__ (1) (2) (9)
NUmero de cobmodos na casa: Numero de pessoas no quarto:

Avaliacao darinite/ asma

Diagnostico derinite: (1) (2) (9) Diagnostico de asma: __ (1) (2) (9)

Idade (anos) __ Inicio de sintomas de: rinite alérgica _ asma
Tratamento anterior de rinite (1) (2) (9) Quando:_ Qual:_ Melhorou___ (1) (2) (9)
Tratamento anterior de asma (1) (2) (9) Quando:___ Qual:___ Melhorou___ (1) (2) (9)
Uso de profilaxia pararinite: (1) (2) (9)

Uso de profilaxia paraasma: (1) (2) (9)

Alguma vez na vida vocé teve sibilos (chiado no peito)? (1) (2) (9)

—>Se vocé respondeu sim, passe para a questao seguinte.
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Nos ultimos 12 meses, vocé teve sibilos (chiado no peito)? (1) (2) (9)

Alguma vez na vida vocé teve problemas com espirros ou coriza (corrimento nasal)
ou obstrucao nasal, quando néo estava resfriado ou gripado? (1) (2) (9)

—>Se vocé respondeu sim, passe para a questao seguinte.

Nos ultimos 12 meses, vocé teve problemas com espirros ou coriza (corrimento
nasal) ou obstrucéo nasal, quando néao estava resfriado ou gripado?(1) (2) (9)

Uso de corticoide intranasal (1) (2) (9)

- ARIA - Classificacao

______Intermitente (< 4dia/semana) / ____ Persistente (= 4 dias/semana)

_____ Leve (sono e AVDs normais, sem sintomas incobmodos) / _ Moderada —
Grave (alteracdo do sono, interferéncia nas AVDs, sintomas incomodos)

Avaliacao fisica

Peso(kg): _ Est(cm): PA: X FC: __ Spo2:

FR: Hemoglobina basal:

e Respirador oral (1) (2) (9)
Caracteristicas:
Aumento vertical do terco inferior da face (1) (2) (9) ma-ocluséo dentaria (1) (2) (9)
hipotonia dos elevadores de mandibula (1) (2) (9) palato em ogiva (1) (2) (9)
arco maxilar estreito hipotonia lingual (1) (2) (9) labio superior curto (1) (2) (9)
labio inferior evertido (1) (2) (9) incompeténcia labial (1) (2) (9)

e Desvio de septo (1) (2) (9)

e Hipertrofia de amigdalas (1) (2) (9)

e RXdecavum___ (1) (2) (9)

e Reducdodacolunaaérea (1) (2)(9)
Cirurgia para correcédo (1) (2) (9)

» Adenoamigdalectomia (1) (2) (9)

Amigdalectomia(1) (2) (9)/ Adenoidectomia(l) (2) (9)

Acompanhamento com pneumo (1) (2) (9) / otorrino (1) (2) (9)
Uso de hidroxiureia: (1) (2) (9)
Esquema de hipertransfusdo:__ (1) (2) (9)
Numero de internacdes por crises algicas no ultimo ano:
Numero de sindromes toracicas agudas:
Esplenectomia:_ (1) (2) (9)
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Hemoglobina basal: Reticuldcitos basais(%):
Leucécitos basais: Plaquetas basais:
Hb fetal: LDH: BbTotal: Bb indireta:

Escore de Wilson

0:sintoma inexistente

1: sintoma pouco definido, bem tolerado, ndo atrapalhando o sono nem atividades
diarias. O paciente ndo sente necessidade do tratamento.

2: sintomas bem definidos, incomodativos, interferindo com atividades que exigem
mais concentragao, mas nao interferindo na rotina do paciente. Gostaria de tratar

3: sintomas intensos, muito incomodativos para o paciente e seus familiares, dificeis
de tolerar, atrapalha o sono e/ou as atividades diarias.

Quer tratar classificagéo: leve 1-6 moderada 6-12 grave >12

Data do exame

Prurido nasal
Prurido de orofaringe
Prurido ocular
Obstrucdo nasal
Espirros

Coriza

ESCORE Wilson
CLASSIFICACAO

Data do exame

PFIN Absoluto Previsto

PFE Absoluto Previsto

Rinomanometria
EVA

Avaliacéo nasal
PFIN: pico do fluxo inspiratério nasal; PFE: pico do fluxo expiratorio; EVA: escala
visual analdgica

** (1) Nao (2) Sim (9) sem informacéo.
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Grafico 1 - Medida da hemoglobina basal
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Gréfico 3 — Acompanhamento com pneumologista

983

90 -

80

70 A

60

50 A

Porcentagem

40 A

30 4

20 A

Com Rinite Alérgica

838

Sem Rinite Alérgica

Acompanhamento
¢/ pneumo

B Sim
@ Nao

Grafico 4 — Boxplot da Escala Visual Analdgica (EVA) em pacientes com rinite alérgica
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Grafico 5 — Boxplot do Escore de Wilson em pacientes com rinite alérgica
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Anexo A — Parecer Etico

UNIVEESIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - COEP

Projeto: CAAE — 59296316.6.0000.5149

Interessado(a): Profa. Claudia Ribeiro de Andrade
Departamento de Pediatria
Faculdade de Medicina- UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP aprovou, no
dia 07 de outubro de 2016, o projeto de pesquisa intitulado “Avaliagio
da fungdo respiratéria nasal em criangas e adolescentes com
doenga falciforme em Belo Horizonte/ MG™ bem como:

= Temo de Consentimento Livre e Esclarecido.
= Temo de Assentimento Livre e Esclarecido.

O relatorio final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um
ano apos o inicio do projeto afravés da Plataforma Brasil.

5 7
gy

& Fa ll F r
Fi/_':-f.ﬂﬂx}'-.i]ﬁ’;._ w—xff},{/ﬁa-ﬂi‘b
Profa. Dra. Vivian Resende

Coordenadora dé COEP-UFMG

Av. Pres. Antomio Carles, 6627 — Unidade Administrativa IT- 2° andar — Sala 2005 — Cap:31270-901 — BE-MG
Telefe (031) 34094582 - 2 el compEinr uime Iy
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FUNDAGAQ
HEMCMINAS

o FUNDAGAO HEMOMINAS-MG “GR8rasl

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

Elaborado pela Instituicao Coparticipante
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: AVALIACAO DA FUNCAO RESPIRATORIA NASAL EM CRIANGCAS E
ADOLESCENTES COM DOENGCA FALCIFORME EM BELO HORIZONTE/ MG

Pesquisador: Claudia Ribeiro de Andrade

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 59296316.6.3001.5118

Instituicao Proponente: Faculdade de Medicina da UFMG
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.200.778

Apresentacao do Projeto:

Avaliacdo da fungado nasal de criancas e adolescentes de 6 a 18 anos portadores de Anemia Falciforme,
através da coleta dos seguintes dados: pico de fluxo inspiratorio, pico de fluxo expiratério, rinomanomentria,
escala visual analégica, escore de Wilson. Para um melhor anélise e discussao dos resultados o pacientes
serdo subdividos em grupos de pacientes com e sem rinite alérgica; e respiradores orais sem rinite alérgica.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario: Avaliar a funcao respiratoria nasal de criangas e adolescentes com doenca falciforme
(DF), com e sem rinite alérgica; e respiradores orais sem rinite alérgica, com base em parametros clinicos,
no pico do fluxo inspiratério nasal e na rinomanometria.

Objetivo Secundario: Avaliar a prevaléncia e gravidade da rinite alérgica, hipertrofia de amigdalas e
adenoides na populagéo estudada.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos: A realizagdo dos exames propostos na pesquisa, a saber medida do PFIN e da rinomanometria, sdo
indolores, de facil execucéo, boa aceitacao dos pacientes e que fornecem resultados imediatos.Um possivel
desconforto na realizagdo das medidas, ainda que pequeno, pode ser observado. E para minimiza-lo as
mascaras utilizadas nas coletas sdo de silicone o que

Endereco: Alameda Ezequiel Dias. 321

Bairro: Santa Efigénia CEP: 30.130-110
UF: MG Municipio: BELO HORIZONTE
Telefone: (31)3768-4587 Fax: (31)3768-4600 E-mail: cep@hemominas.mg.gov.br

Pagina 01 de 04
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5 X Plataforma
A : FUNDACAO HEMOMINAS-MG %‘
FUNDAGAQ ¢ Rgrari
HEMOMINAS

Continuagao do Parecer: 2.200.778

possibilita uma maior aderéncia e adaptacao a face.Os resultados da pesquisa serdo tornados publicos,
sejam eles favoraveis ou nao. Sera garantido ao sujeito o sigilo na pesquisa e a continuidade do
acompanhamento e do tratamento, independente da sua participacdo na pesquisa.

Beneficios: Espera-se que os resultados encontrados, através de avaliagdo mais detalhada da funcéo
respiratoria nasal desses pacientes por meio de medidas simples e viaveis, possam contribuir para otimizar
a avaliacdo e tratamento desses pacientes com vista na reducdo da sua morbidade e melhora de qualidade
de vida.

Comentarios e Consideracdes sobre a Pesquisa:
Verificar campo "Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes".

Considerag6es sobre os Termos de apresentacao obrigatéria:
Verificar campo "Conclusdes ou Pendéncias € Lista de Inadequagdes".

Recomendacoes:
Nao se aplica.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacées:

Trata-se de emenda ao projeto original solicitando a inclusdo de membros na equipe do projeto, a saber:
Lorena Machado Marques, Leticia Martins de Aradjo Campos Linhares, Francine Lemos Freitas Fontoura e
Gustavo Antunes Rodrigues Duarte. Todos os novos membros, alunos de graduacao da UFMG, assinaram
termo de compromisso. A emenda pode ser APROVADA.

Consideracg6es Finais a critério do CEP:

Prezado(a) pesquisador(a), seu projeto de pesquisa foi aprovado pelo CEP-Hemominas e, conforme
definido pela Resolucdo CNS 466/12, deve ser acompanhado por meio de relatérios parciais e final.
Solicitamos que relatérios parciais sejam apresentados a esse CEP a cada 12 meses a contar a partir da
data de aprovacédo do projeto na Plataforma Brasil. O relatério final deve ser apresentado assim que a
pesquisa for encerrada. Os relatérios devem seguir o padrdo definido pelo Servico de Pesquisa da
Fundacdo Hemominas e o formulario a ser utilizado deve ser solicitado pelo e-mail
secretaria.pesquisa@hemominas.mg.gov.br. Os relatérios devem ser preenchidos, assinados, digitalizados
e submetidos na Plataforma Brasil como "Notificagdo" para serem analisados pelo CEP-Hemominas. Os(As)
pesquisadores(as) que ndo submeterem seus relatérios serdo considerados(as) inadimplentes.

Endereco: Alameda Ezequiel Dias. 321

Bairro: Santa Efigénia CEP: 30.130-110
UF: MG Municipio: BELO HORIZONTE
Telefone: (31)3768-4587 Fax: (31)3768-4600 E-mail: cep@hemominas.mg.gov.br

Pagina 02 de 04
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FUNDAGAO
HEMCOMINAS

FUNDAGCAO HEMOMINAS-MG

Continuagdo do Parecer: 2.200.778

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

D 2

< %,"""""’“M .

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacéo
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_960160| 19/07/2017 Aceito
do Projeto E1.pdf 11:10:21
Outros cartacep.pdf 19/07/2017 [Camila Novais e Aceito
11:08:03 | Silva

Declaragéo de termoRafael.pdf 17/07/2017 | Claudia Ribeiro de Aceito

Pesquisadores 10:34:29 Andrade

Declaragéo de termoLorena.pdf 17/07/2017 |Claudia Ribeiro de Aceito

Pesquisadores 10:34:18 | Andrade

Declaragéao de termoLarissa.pdf 17/07/2017 | Claudia Ribeiro de Aceito

Pesquisadores 10:34:00 [Andrade

Declaragéo de termoGustavo.pdf 17/07/2017 |Claudia Ribeiro de Aceito

Pesquisadores 10:33:46 | Andrade

Declaragéo de termoFrancine.pdf 17/07/2017 |Claudia Ribeiro de Aceito

Pesquisadores 10:33:31 __[Andrade

Declaragéo de termocompromisso.pdf 17/07/2017 | Claudia Ribeiro de Aceito

Pesquisadores 10:33:13 _[Andrade

TCLE / Termos de | TCLE18anos.pdf 01/10/2016 |Camila Novais e Aceito

Assentimento / 22:25:26 |Silva

Justificativa de

Auséncia

TCLE / Termos de | TCLEresponsaveis.pdf 01/10/2016 |Camila Novais e Aceito

Assentimento / 22:25:12 [Silva

Justificativa de

Auséncia

TCLE / Termos de | ASSENTIMENTO2.pdf 01/10/2016 [Camila Novais e Aceito

Assentimento / 22:24:12 | Silva

Justificativa de

Auséncia

TCLE / Termos de [ASSENTIMENTO.pdf 01/10/2016 |Camila Novais e Aceito

Assentimento / 22:23:53 | Silva

Justificativa de

Auséncia

Folha de Rosto folhaderosto.pdf 23/08/2016 |Claudia Ribeiro de Aceito
20:56:32 | Andrade

Projeto Detalhado / | Projeto.pdf 05/08/2016 |Claudia Ribeiro de Aceito

Brochura 09:15:53 | Andrade

Investigador

Cronograma Cronograma.pdf 05/08/2016 |Claudia Ribeiro de Aceito
09:13:49 [Andrade

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

Endereco:
Bairro: Santa Efigénia
UF: MG

Telefone: (31)3768-4587

Municipio:

Alameda Ezequiel Dias. 321

CEP: 30.130-110
BELO HORIZONTE

Fax: (31)3768-4600 E-mail:

cep@hemominas.mg.gov.br
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FUNDAGAD
HEMOMINAS

Continuagéao do Parecer: 2.200.778

BELO HORIZONTE, 03 de Agosto de 2017

Assinado por:
Daniel Goncalves Chaves

(Coordenador)
Endereco: Alameda Ezequiel Dias. 321
Bairro: Santa Efigénia CEP: 30.130-110
UF: MG Municipio: BELO HORIZONTE
Telefone: (31)3768-4587 Fax: (31)3768-4600 E-mail: cep@hemominas.mg.gov.br
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Anexo B - Folha de Aprovacgéo

UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS UF nz G
PROGRAMA DE POS-GRADUAGAC EM CIENCIAS DA SAUDE phl
SAUDE DA CRIANGA E DO ADOLESCENTE
JFOLHA DE APROVACAO

AVALIACAO DA FUNGAO NASAL EM CRIANGAS E ADOLESCENTES COM
ANEMIA FALCIFORME EM BELO HORIZONTE/MG.

CAMILA NOVAIS E SILVA

Dissertagao submetida 4 Banca Examinadora designada pelo Colegiado do
Programa de Pos-Graduagdo em Ciéncias da Saude, Salde da Cranga e' do
Adolescante, coma requisito para abtengao do grau de Mestre em Ciéncias da Saude,
Saide da Crianga e do Adolescente, rea de concentragdo em Ciéncias da Satde.

Aprovady em 03 de muio de 2018, pela banca constituida pelos membros:

' ,&uﬁ&_} A st .«.'rfi(’

Prof* Claudia Ri b-}?{ de Andrads - Orientadora
CEMG

2
/v_,.,» 75/, B -._: =)

Prol. Céssia da Cunha Ibizpins: - Coeorientador
LEMG

Prof® Vc'r(“n’;iw l'nmcmim
UFMG

ol

Pral? Célia Maria Silva
vHQP

Belo Horizente, 3 de maio de 2018.
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