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Resumo

Objetivo: Avaliar se indicadores antropométricos e de ingestdo alimentar sdo preditores da funcdo pulmonar em
pacientes com fibrose cistica (FC). Métodos: Estudo transversal com 69 pacientes (variagdo, 5,4-16,5 anos de
idade) diagnosticados com FC e em acompanhamento no Hospital de Clinicas de Porto Alegre, em Porto Alegre
(RS). A avaliacdo antropométrica consistiu nas medidas do indice de massa corporea (IMC), da circunferéncia
muscular do braco (CMB) e da dobra cuténea tricipital (DCT). A ingestéo alimentar foi avaliada pelo recordatdrio
de ingestdo habitual e comparada com recommended dietary allowances. A avalia¢do da funcdo pulmonar foi
realizada através da capacidade ventilatoria, representada pelo VEF,. Razdes de prevaléncia foram calculadas
entre os preditores e o desfecho estudado (VEF, < 80% do previsto). Resultados: Os pacientes com CMB e DCT
abaixo do percentil 25 apresentaram significativamente maior prevaléncia de VEF, < 80% do previsto (p < 0,001
e p = 0,011, respectivamente). Os pacientes com IMC menor que o percentil 50 apresentaram 4,43 vezes (1C95%:
1,58-12,41) a prevaléncia de VEF, < 80% do previsto. Os pacientes colonizados por Staphylococcus aureus
resistente a meticilina apresentaram 2,54 vezes (1C95%: 1,43-4,53) a prevaléncia do desfecho do que os nédo
colonizados. A associag¢do entre consumo caldrico e o desfecho estudado apresentou significancia limitrofe
(1C95%: 0,95-3,45). Conclusdes: O IMC superior ao percentil 50 e a auséncia de colonizac¢io por S. aureus
resistente a meticilina apresentaram uma associacdo direta com funcdo pulmonar preservada em pacientes com FC.

Descritores: Fibrose cistica; Testes de funcédo respiratoria; Avaliacdo nutricional; Ingestdo de energia.

Abstract

Objective: To evaluate whether anthropometric and dietary intake indicators are predictors of pulmonary
function in cystic fibrosis (CF) patients. Methods: This was a cross-sectional study involving 69 patients (age
range, 5.4-16.5 years) diagnosed with CF under follow-up at the Hospital de Clinicas de Porto Alegre, located
in the city of Porto Alegre, Brazil. Anthropometric assessment was based on body mass index (BMI), mid-arm
muscle circumference (MAMC), and triceps skinfold thickness (TST). Dietary intake was assessed by using recall
data, which were compared with the recommended dietary allowances. Pulmonary function was assessed by
ventilatory capacity, expressed as FEV,. Prevalence ratios for the outcome studied (FEV, < 80% of predicted)
were calculated by indicator. Results: In patients with MAMC and TST below the 25th percentile, the prevalence
of FEV, < 80% of predicted was significantly higher than in those with higher MAMC and TST (p < 0.001 and
p = 0.011, respectively). In comparison with other patients, those with a BM1 below the 50th percentile showed
a 4.43 times higher prevalence of FEV, < 80% of predicted (95% Cl: 1.58-12.41), and that prevalence was
2.54 times higher in those colonized with methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) than in those not
so colonized (95% Cl: 1.43-4.53). The association between dietary intake and the prevalence of FEV, < 80%
of predicted was of only borderline significance (95% Cl: 0.95-3.45). Conclusions: Not being colonized with
MRSA and having a BMI above the 50th percentile appear to preserve pulmonary function in CF patients.
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Introducdo

A fibrose cistica (FC) é uma doenca genética de
carater autossoOmico recessivo e que compromete
varios o0rgdos e sistemas, em especial os tratos
respiratdrio e digestivo.!” A doenca pulmonar ¢ a
principal responsavel pela morbidade e mortalidade
dos pacientes fibrocisticos.”’

A desnutricdo cronica e o comprometimento
de crescimento observado nos pacientes com FC
resultam do déficit energético, por consequéncia
do aumento de perdas, e do gasto energético,
que excede a ingestdo alimentar.®) A anorexia
por complicacdes respiratorias e gastrintestinais
contribui para o agravamento desse quadro,
levando a reduciio da ingestido energética.”

0 adequado consumo alimentar ¢ essencial
para a manutencdo do bom estado nutricional
dos pacientes com FC, em especial quando
apresentam insuficiéncia pancreatica. Para tanto,
recomenda-se um consumo de 120-150% da
energia estabelecida para a populacdo saudavel
de igual idade e sex0.>®

O estado nutricional do paciente tem uma
importante relacdo com a evolucdo da doenca
pulmonar, influenciando na qualidade de vida e na
sobrevida.” A manutencio do estado nutricional
adequado mostra-se essencial para a integridade
do sistema respiratdrio na FC.®? Stallings et al.t"?
evidenciaram uma associacdo direta entre a funcéo
pulmonar e o estado nutricional, demonstrando
que o indice de massa corporea (IMC) acima
do percentil 50 esta associado diretamente a
VEF, > 80%.

O objetivo do presente estudo foi avaliar
se indicadores antropométricos e de ingestdo
alimentar sdo preditores da func¢do pulmonar
em pacientes com FC em acompanhamento em
um hospital especializado.

Métodos

Foi realizado um estudo transversal cuja
amostra foi composta de 69 criangas e adolescentes,
diagnosticados com FC, conforme os critérios
diagnosticos da Cystic Fibrosis Foundation.™
Foram incluidos no estudo os pacientes com até
18 anos de idade, diagnostico de FC confirmado
por identificacdo genética e/ou teste de suor,
que realizaram testes de funcdo pulmonar e que
estavam em acompanhamento no Ambulatério de
Pneumologia Pediatrica do Hospital de Clinicas
de Porto Alegre (HCPA), localizado na cidade de

Porto Alegre (RS). Foram excluidos do estudo
0s pacientes com exacerbacdo pulmonar. O
presente trabalho faz parte de um estudo que
tem por objetivo a validacdo de uma ferramenta
de screening nutricional para pacientes com
FC (aprovado sob o n° 09637, pelo Grupo de
Pesquisa e Pds-Graduacdo do HCPA).

Os dados foram coletados apds a assinatura
do termo de consentimento livre e esclarecido
durante a consulta de nutricdo, entre marco e
outubro de 2010. As medidas antropométricas
avaliadas foram peso, estatura, dobra cutinea
tricipital (DCT) e circunferéncia muscular do
braco (CMB). O detalhamento do método de
obtencdo dessas medidas e a avaliacdo do consumo
alimentar (recordatdrio de ingestdo habitual) estdo
descritos em Pereira et al.'? Foram calculados
os percentis do IMC e do indice estatura/idade
(E/), segundo a OMS," e os percentis da CMB
e da DCT, segundo critérios de Frisancho.(" As
varidveis tipo de mutacéo, coloniza¢io bacteriana,
nivel de albumina e dados de funcdo pulmonar
foram obtidas do prontuario on-line, sendo os
dois ultimos itens referentes ao ultimo check-up
anual.

A avaliacdo da funcdo pulmonar foi realizada
através do estudo da capacidade ventilatoria
por espirometria, representada pela medida de
VEF,, no Servico de Pneumologia do HCPA. A
técnica da realizacdo da espirometria é baseada
nas diretrizes para testes de fun¢do pulmonar.
(19 A gravidade geral da doenca foi avaliada
pelo escore de Shwachman-Kulczycki, obtido
através da avaliacdo do médico do paciente e
da nutricionista da equipe, baseado na soma
de pontuacdes para quatro condicdes avaliadas
(atividade geral do paciente, exame fisico, estado
nutricional e achados radioldgicos). Posteriormente
a soma dos dados, o paciente foi classificado de
excelente (pontuacio entre 86 e 100) até grave
(40 ou menos).®

A dosagem de albumina sérica foi realizada
pelo método colorimétrico verde de bromocresol
durante o check-up anual dos pacientes, sendo
os resultados coletados do prontudrio. Em relacdo
a colonizacgdo bacteriana, os dados extraidos do
prontudrio clinico, referentes as amostras de
escarro coletadas durante o periodo dos ultimos
12 meses, incluiram a presenca das seguintes
cepas: Staphylococcus aureus, methicillin-resistant
S. aureus (MRSA, S. aureus resistente a meticilina),

J Bras Pneumol. 2012;38(4):470-476



472

Pseudomonas aeruginosa, P aeruginosa mucoide
e Burkholderia cepacia.

0 desfecho do presente estudo foi VEF, < 80%
do previsto, em virtude do valor acima desse ponto
de corte representar funcdo pulmonar preservada.
As varidveis antropométricas e de composicdo
corporal, assim como o nivel de albumina sérica,
ingestio alimentar e colonizacdo bacteriana foram
avaliados como possiveis preditores desse desfecho.

Os dados foram analisados com o programa
Statistical Package for the Social Sciences, versao
18.0 para Windows (SPSS Inc., Chicago, 1L, EUA).
Foram apresentadas as frequéncias absolutas e
relativas das variaveis categdricas. Utilizou-se o
teste do qui-quadrado de Pearson para testar
associagOes entre as caracteristicas da amostra
representadas pelas varidveis categoricas. As
varidveis continuas foram descritas através de
média e desvio-padrao. Para comparar médias,
foi utilizado o teste t de Student para amostras
independentes. Para a construcdo do modelo
ajustado, foi realizada a andlise de regressao
de Poisson com variancia robusta, com inclusdo
progressiva de varidveis que na analise univariada
apresentaram valor p < 0,2. Permaneceram no
modelo final as varidveis com valor p < 0,05.
0 nivel de significancia estabelecido foi de 5%
(p < 0,05).

Resultados

Foram estudados 69 pacientes, com idade
entre 5,4 e 16,5 anos, sendo 35 (50,7%) do sexo
feminino. A idade ao diagnostico variou desde o
periodo neonatal até 12 anos, com mediana de
6 meses. A identificacdo genética foi verificada
em 63 pacientes (91,3%), sendo que 15 (21,7%)
possuiam a mutacdo AF508 em homozigose e
32 (46,4%) a mutacido AF508 em heterozigose.

A insuficiéncia pancredtica era presente
em 63 pacientes (91,3%), e o diabetes melito
relacionado a FC, em 2 (2,9%). Apenas 3 pacientes
(4,3%) da amostra faziam uso de terapia
nutricional enteral (gastrostomia). A média do
escore de Shwachman-Kulczycki mostrou-se
satisfatoria (>71,0%) em 55 pacientes (79,7%).
A caracterizacdo da amostra de acordo com os
parametros nutricionais e clinicos e dados de
funcdo pulmonar e de colonizagdo bacteriana
encontra-se descrita na Tabela 1.

A analise da amostra em relacdo ao desfecho
demonstrou que pacientes com valores de
VEF, < 80% apresentaram concomitantemente
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pardmetros nutricionais inferiores (Tabela 2).
Pacientes com func¢do pulmonar preservada
(VEF, > 80%%) apresentaram idade, em média, 2,8
anos menor que os que apresentavam VEF, < 80%.
0 nivel de albumina sérica, apesar de se encontrar
dentro da normalidade, apresentou média inferior
nos pacientes com comprometimento pulmonar
maior. Em relacdo a ingestdo alimentar, foi possivel
observar que os pacientes com VEF, < 80% ndo
atingiram, em média, a recomendacio nutricional
para FC, que ¢ > 120% da recommended dietary
allowance (RDA).

A composigéo corporal como preditora de VEF,
demonstrou que pacientes com CMB e DCT abaixo
do percentil 25 apresentaram significativamente
maior prevaléncia de VEF < 80% (p < 0,001 e
p = 0,011, respectivamente). Quanto a colonizacdo
bacteriana, ndo foram encontradas diferencas
estatisticamente significativas em pacientes
colonizados pela maioria das cepas pesquisadas
em relagdo ao desfecho VEF, < 80%, com excec¢do
daqueles colonizados por MRSA, que tiveram uma
maior prevaléncia de VEF, < 80% (p = 0,017).

Os pacientes que foram classificados com IMC
abaixo do percentil 50 tiveram prevaléncia de
VEF, < 80% 4,43 vezes maior quando comparados
aqueles que tiveram IMC acima do percentil 50,
ajustando-se o modelo para idade, %RDA < 120%,
albumina, percentil E/l, CMB < percentil 25, DCT
< percentil 25 e colonizacdo por MRSA (Tabela 3).
Por outro lado, a colonizacdo por MRSA foi
significativamente associada ao desfecho. Os
pacientes colonizados por MRSA tiveram 2,54 vezes
a prevaléncia de VEF, < 80% quando comparados
aos pacientes ndo colonizados por essa bactéria,
ajustando-se o modelo para as demais variaveis
preditoras. A associacdo da ingestdo alimentar
com a fungdo pulmonar apresentou significancia
limitrofe.

Discussiao

0 presente estudo reforca o preconizado na
literatura — pacientes com FC devem apresentar
pardmetros antropomeétricos acima do percentil
50 como fator protetor de comprometimento
pulmonar.'” Além disso, a colonizacio por MRSA,
que preocupa a populacdo com FC no Brasil,
mostrou-se, da mesma forma, associada a esse
comprometimento.

Observa-se, no presente estudo, o bom estado
nutricional e clinico da amostra avaliada, sendo
esses parametros semelhantes aos encontrados



Indicadores antropométricos e de ingestdo alimentar como

473

preditores da funcdo pulmonar em pacientes com fibrose cistica

Tabela 1 - Caracteristicas clinicas, nutricionais e laboratoriais dos pacientes com fibrose cistica incluidos

no estudo.
Indicadores nutricionais Resultados®

IMC, percentil 45,41 + 29,36
Peso/idade, percentil® 51,37 + 28,01
Estatura/idade, percentil 47,47 + 27,49
CMB < p5 4(5,8)
CMB > p25 17 (24,6)
DCT < p5 3 (4,3)
DCT > p25 23 (33,3)

Albumina sérica, g/dL 4,34 + 0,39

Indicadores de ingestdo alimentar
RDA, %
Carboidratos, %
Proteinas, %
Lipidios, %

Funcéo pulmonar
VEF,, % do previsto

Colonizacdo pulmonar
Staphylococcus aureus
Staphylococcus aureus resistente a meticilina
Pseudomonas aeruginosa
Pseudomonas aeruginosa mucoide
Burkholderia cepacia

Escore de Shwachman-Kulczycki®

126,45 + 28,88
50,55 + 7,19
16,17 + 3,25
32,55 + 6,10

88,23 + 21,52

32 (46,4)
5(7,2)
15 (21,7)
9 (13,0)
11 (15,9)
82,60 + 11,47

IMC: indice de massa corpdrea; CMB: circunferéncia muscular do brago; p5: percentil 5; p25: percentil 25; DCT: dobra
cuténea tricipital. RDA: recommended dietary allowance. *Valores expressos em média + dp ou em n (%). °n = 25. ‘n = 68.

Tabela 2 - Pardmetros nutricionais e de fun¢do pulmonar dos pacientes com fibrose cistica incluidos no

estudo.?

Parametros Grupos P

VEF, < 80% VEF, > 80%

1dade, anos 12,26 + 3,04 9,42 + 4,20 0,005
IMC, percentil 26,50 + 18,02 54,29 + 28,96 <0,001
Estatura/idade, percentil 36,14 + 26,74 51,84 + 27,01 0,055
Albumina sérica, g/dL 4,11 + 0,46 4,41 + 0,35 0,003
RDA, % 115,52 + 22,18 138,64 + 38,48 0,01

IMC: indice de massa corporea; e RDA: recommended dietary allowance. “Dados apresentados em média + dp.

em centros de referéncia para FC em paises
desenvolvidos.'” O valor médio de percentil
de TMC encontrado no presente estudo foi
semelhante aos dados da Cystic Fibrosis
Foundation, correspondente a uma média de
IMC igual ao percentil 48,7.7) A média de VEF,
encontrada foi equivalente a classificacdo de
doenca pulmonar leve, semelhante a média de
VEF, nos EUA (76,3%); a mediana de diagnéstico
também foi semelhante.('”

A andlise dos parametros nutricionais,
comparados ao desfecho VEF, < 80%, demonstrou
que os indices de IMC, estatura e 9%RDA

apresentaram valores inferiores na presente
amostra. Pacientes com VEF, > 80% apresentaram
concomitantemente valores médios de percentil
de IMC e de estatura acima do percentil 50;
entretanto, pacientes com VEF, < 80% tiveram
médias de percentil de IMC proximas ao ponto de
corte de risco nutricional para pacientes com FC
(IMC < percentil 25). Chaves et al. demonstraram
que o IMC e a DCT apresentaram uma associacdo
estatisticamente significativa com o grau de
acometimento pulmonar (VEF, < 700%).1'?

Em relacdo a ingestdo alimentar, pacientes
com VEF, < 80% apresentaram ingestao alimentar
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Tabela 3 - Modelo final de regressdo de Poisson da
associacdo entre preditores nutricionais e clinicos e
o desfecho.?

Preditores RP 1C95%
IMC < percentil 50 4,43 1,58-12,41
RDA < 120% 1,81 0,95-3,45
Colonizacao por MRSA 2,54 1,43-4,53

RP: razéo de prevaléncia; IMC: indice de massa corpdrea;
RDA: recommended dietary allowance; e MRSA . methicillin-
resistant Staphylococcus aureus. “Modelo ajustado para
idade, albumina, percentil estatura/idade, circunferéncia
muscular do brago < percentil 25 e dobra cuténea tricipital
< percentil 25.

menor que a recomendacdo para pacientes com
FC, diferentemente dos pacientes com melhores
pardmetros de fun¢do pulmonar, que conseguiram
atingir a recomendacédo nutricional proposta
para esse grupo. Simon et al.'® demonstraram
que 51,7% dos pacientes com FC atingiram a
recomendacio de 120% da RDA e que aqueles
pacientes apresentavam mediana de IMC no
percentil 56, enquanto os pacientes abaixo dessa
recomendacdo mantinham essa mediana igual a
34,9. Outro estudo que avaliou a ingestdo alimentar
em um grupo de pacientes de 6-9 anos com FC
encontrou uma mediana de ingestdo caldrica
de 115% da RDA, e somente 39% atingiram a
recomendacio calorica.??

No presente estudo, pacientes com menor
média de idade apresentaram funcdo pulmonar
preservada (VEF, > 80%), concordando com o
descrito na literatura, que indica uma queda
de VEF, especialmente a partir da adolescéncia.
(1017 Doring et al.?Y descreveram uma reducio
progressiva da funcdo pulmonar nos pacientes
com FC, com uma taxa estimada de 1-2% por
ano; no entanto, ¢ evidente que essa taxa pode
variar de acordo com a frequéncia e a gravidade
das exacerbacdes pulmonares.

0 nivel de albumina foi significativamente
diferente no grupo de pacientes com VEF, < 80%,
apesar de encontrar-se dentro da normalidade. A
albumina ¢ um potente antioxidante que pode
ser essencial na manutencdo da glutationa
pulmonar®2) e tem sido relacionada com a
gravidade da doenga pulmonar, com consequente
pior progndstico em pacientes com FC.2+2%)

A anadlise da composicdo corporal nesse
grupo demonstrou que pacientes com piores
parametros de funcdo pulmonar apresentaram
concomitantemente uma maior prevaléncia de
massa muscular e de gordura abaixo do percentil
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25. Pedreira et al.?® encontraram uma associagio
positiva da massa magra com VEF, em pacientes
de 7 a 17 anos de idade com FC.

0 indicador de estado nutricional utilizado no
modelo final, IMC < percentil 50, mostrou-se um
forte preditor da funcdo pulmonar em pacientes
com FC, ou seja, esses pacientes apresentaram
uma prevaléncia de VEF, < 80% quase cinco
vezes maior do que aqueles com IMC > percentil
50. Stallings et al.'” mostraram que valores de
VEF, proximos ou superiores a 80% estavam
associados diretamente com IMC > percentil 50.

0 desfecho do presente estudo, entretanto, ndo
¢ explicado unicamente pelo comprometimento
do estado nutricional. A ingestdo alimentar e a
colonizagdo bacteriana sio outros fatores que
também interferem no desfecho. Na andlise de
regressao de Poisson com varidncia robusta,
ajustada para a idade, percentil de IMC, nivel
de albumina, percentil E/I, CMB < percentil 25,
DCT < percentil 25 e colonizacdo por MRSA,
a ingestdo caldrica abaixo de 120% da RDA
apresentou uma associacdo limitrofe para
predizer a piora da fungdo pulmonar, devido
ao baixo poder da amostra. Por outro lado, a
presenca de colonizacdo por MRSA se mostrou
fortemente associada com o desfecho estudado.
Dasenbrook et al.?” observaram uma associacio
entre a colonizag¢do por MRSA em pacientes com
FC e a piora da sobrevida. Pacientes com MRSA
apresentaram 27,7 mortes por 1.000 pacientes/
ano, enquanto os ndo colonizados apresentaram
18,3 mortes por 1.000 pacientes/ano. A propor¢io
de risco atribuido de mortalidade associada com
MRSA foi de 349%.

As limitacdes do presente estudo estdo
relacionadas ao carater de delineamento
transversal, que ndo permite o estabelecimento
de relacdo causal, ou seja, a associacdo entre
os fatores em estudo e VEF, < 80% pode estar
sujeita a causalidade reversa. A adequacdo do
consumo caldrico em relacdo ao desfecho nao
foi significativa por falta de poder do estudo.
Nesse caso, seria necessario um minimo de 100
pacientes em cada categoria de adequacéo a
RDA para encontrarmos uma associacdo com
o desfecho. A amostra do presente estudo sé
possibilita um poder de 28% para mensurar essa
associacdo. No entanto, a relevancia do presente
estudo deve-se ao fato de que dados do Brasil
corroboraram os achados da literatura internacional
em pacientes com FC e pelo fato de reforcar a
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importancia da assisténcia nutricional efetiva e
da prevencido da colonizagdo por MRSA.

O presente estudo permite concluir que o

IMC acima do percentil 50, aliado a auséncia
de colonizacdo por MRSA, esta associado com
melhor funcdo pulmonar em pacientes com FC.
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