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ABSTRACT

Nas ultimas duas décadas verificou-se um incremento quer
na incidéncia da obesidade infantil quer na de asma. Estes
aumentos com proporcdes epidémicas ocorreram de forma
paralela, motivando curiosidade quanto a relacdo entre as
duas patologias e multiplos estudos.

Este artigo tem como objectivo a sintese do actual
conhecimento cientifico sobre a provavel relacdo entre asma
e obesidade/excesso de peso (EP) na populagdo infantil.
Abordam-se os possiveis mecanismos envolvidos, tipo e
severidade da asma, impacto do género, idade e factores
socio-econédmicos nessa relacdo, bem como o potencial
beneficio da dieta mediterranica, actividade fisica e perda
ponderal.

De modo a alcangar a meta proposta, foi efectuada uma
andlise da literatura existente sobre o tema, com auxilio da
PubMed, considerando-se artigos publicados desde 2001.

No ambito desta revisdo, pode concluir-se a complexidade
dos contornos da relacdo asma-obesidade e a insuficiéncia
dos dados actuais para a dissipacdo de multiplas duvidas
sobre esta problematica. Novos estudos, mais homogéneos e
metodologicamente mais rigorosos, sdo necessarios para um
grau de saber mais elevado, que permita adequar praticas de
prevencdo a estes dois problemas de saude publica de
grande impacto na saude infantil.

Palavras Chave

asthma, obesity, pediatrics,
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N as ultimas duas décadas verificou-
se um incremento paralelo nas
incidéncias de obesidade e asma
infantil, com propor¢des epidémicas.

Da analise da bibliografia consultada
sobre a relacdo entre estas duas
patologias, verifica-se que ndo é isenta
de incongruéncias e incertezas, desde o
desenho dos estudos disponiveis, a
definicdo de conceitos, a real existéncia
de relacdo e influéncia do género,
idade e factores socio-econdmicos.
Analisa-se em seguida a informacao
disponivel,  procurando  esclarecer
todos estes tdpicos.

Consideragoes Gerais

Varios estudos, incluindo uma meta-
analise, encontraram relacdo entre o
percentil do indice de massa corporal
(IMC) e asma. *®

O EP duplica o risco de asma na idade
escolar, e 6,6% da asma infantil atribui-
se a obesidade. ® Numa cohort, apds
10 anos, o EP duplicou e a obesidade
triplicou e, paralelamente, duplicou a
frequéncia de asma, sibilancia e uso de
medicacdo. ° O estudo Physical Activity,
Nutrition and Allergies in Children
Examined in Athens (PANACEA) refere
gue o aumento de 1Kg estd associado a
um aumento de 13% na asma. ° O
facto de a obesidade preceder a asma é
a favor da causalidade.

Ultimamente aumentou a controvérsia
sobre esta relacdo porque se tem
verificado um  abrandamento no
crescimento da prevaléncia de asma,
mas ndo da obesidade - serdo as
tendéncias realmente paralelas? ***2

Um estudo realizado entre 1982 e 1994
mostrou que a obesidade ndo explicava
0 aumento da asma. Seriam as
alteracGes do estilo de vida que
estariam na base do aumento das duas
patologias **, ou que favoreceriam a
clinica asma-like. ** Dois estudos
longitudinais, comparando o IMC de
asmaticos com ndo asmaticos, nao
encontraram prevaléncia aumentada
de obesidade/EP nos asmaticos e o IMC
era independente do sexo, atopia,
comorbilidades de foro alérgico ou
medicacdo para asma. >*°

Alguns estudos sdo controversos por
ndo utilizarem critérios objectivos de
diagndstico 417 e porque o IMC na
infancia tem menor fiabilidade do que a
prega cutdanea no diagnodstico de
obesidade. Na puberdade, pelas
alteracbes corporais, o perimetro
abdominal pode nao prever
correctamente a gordura visceral. % *®
Por outro lado, mesmo recorrendo a
utilizacdo de critérios de diagndstico
estritos, ja se concluiu que os doentes
com sintomatologia asma-like tinham
até menos EP do que o grupo com
asma. >

Também o cut-off do IMC utilizado
pode induzir a erro, se a relacdo so6
existir a partir de certo valor %%
porém, outros autores nao
encontraram diferengas nos resultados
utilizando IMC como varidvel continua
ou categérica. '8
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Tipo de Asma e Obesidade

Na heterogeneidade da asma
distinguem-se varios fenétipos:
sibilancia transitéria, asma ndo atdpica
e asma atdpica. E proposto um quarto
fendtipo, de sibilancia relacionada com
o EP/obesidade, sobretudo no sexo
feminino, com menarca precoce, em
gue a obesidade afecta a producdo de
hormonas femininas ou a sua
sensibilizaggo. 2

A relacdo obesidade-atopia ndo é
pacifica. A inflamacgdo verificada nao é,
necessariamente, induzida pela
sensibilizagdo alérgica. > Um estudo
nega relacdo entre obesidade e
dermatite alérgica e menor prevaléncia
de conjuntivite e rinite alérgicas nas
criangas obesas, e outro acrescenta

proposta de mecanismos ndo atdpicos.
4,13

Alguns autores revelaram que as
criancas obesas sdao mais sintomaticas e
recorrem mais aos cuidados de saude,
mas ndo apresentam mais alteracdes
na funcdo pulmonar por espirometria
do que as criangas n3o obesas ® *’, o

gue ndo é comprovado noutro estudo.
18

Severidade da Asma e Obesidade

Mudltiplas fontes referem que a
obesidade ndo interfere na severidade
da doenca. % ?® Através da analise de
absentismo escolar, recurso ao SU
(Servico de Urgéncia), necessidade de
corticoterapia/hospitalizacdes e
contagem de eosindfilos ou IgE, é
negada a relacdo entre IMC e o
controle da asma. % Doentes com
maior IMC que recorriam ao SU, apesar

de mais sintomaticos e de requerer
mais medicacdo, apresentavam funcdes
respiratérias melhores. ™

J4 outros trabalhos reportam uma
associacdo entre severidade da asma e
obesidade. **?? 75% dos doentes
asmaticos que recorrem ao SU por
asma tém EP/obesidade: EP é
frequente na asma severa. 22 Criangas

obesas apresentam mais
broncoconstri¢do e inflamacao
sistémica. * A associacdo das duas

patologias (asma e obesidade) daria
origem a um curso mais severo nos
obesos com asma, considerando o
score de morbilidade na asma de Rosier
e da Global Initiative for Asthma
(GINA). 3

Alguns estudos alertam para o papel
das comorbilidades e/ou efeitos
mecanicos da obesidade na gravidade
da asma, além do contributo da
libertacdo das citoquinas e manutencao
do estado inflamatério **. As criancas
obesas terdo, pelo menos, uma
percepcdo mais severa da asma. ’

Patofisiologia da Relagao Asma-
Obesidade: Factores Mecanicos,
Inflamatorios, Comorbilidades,
Hiper-Reactividade Aérea (HRA)

Factores Mecanicos

A obesidade acarreta um impacto
negativo na fisiologia pulmonar, sem
alteragbes na relacdo entre volume
expiratorio forcado no 12 segundo e
capacidade vital forcada (FEV1/CVF),
sugerindo perturbacdo restritiva, sem a
inflamacdo e a HRA tipicas da asma
mas com sintomas asma-like. A
compliance  estd diminuida pela
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compressdo da parede tordcica e
infiltracdo de gordura. Os volumes
respiratérios reduzidos condicionam
uma diminuicdo do diametro da via
aérea periférica, obstrucdo, HRA e
maior consumo de oxigénio. " **

Comorbilidades

A presenca de comorbilidades como o
refluxo gastroesofagico (RGE) e a
apneia do sono podem  ser
responsaveis pela  sintomatologia
asma-like, facto a ter em conta no
diagnéstico diferencial. %

Factores Inflamatdrios

A obesidade leva a uma elevacdo de
citoquinas inflamatérias, adipoquinas,
proteinas de fase aguda ’, neutrdfilos e
plaquetas, promovendo um estado
inflamatdrio sistémico, incluindo da via
aérea, conduzindo a HRA e asma. 4

No entanto, estes achados ndo sdo
consensuais, havendo estudos que nao
0s comprovam, como um realizado com
o6xido nitrico exalado, que ¢é um
marcador inflamatério, que nado
revelou aumento nos obesos. ’

A leptina é pré-inflamatdéria e esta
elevada na obesidade, aumentando as
células Thelper tipo 1 (Th1) e gerando
um desequilibrio em relacdo as Thelper
tipo 2 (Th2). Sendo a asma atdpica
associada as células Th2, acredita-se
que o efeito da obesidade ndo estd
relacionado com atopia. 13.17,27

Outros autores ndao  registaram
diferencas nos niveis séricos das
adipoquinas nos diferentes grupos:
asmadticos atdpicos, ndo atdpicos e
controles, o que contraria a relacdo
directa entre IMC e funcdo pulmonar,
HRA, asma ou atopia. 2 0 ratio

leptina/adiponectina foi relacionado
com o IMC unicamente nos doentes
asmaticos, rigorosamente
seleccionados pelos critérios de
diagndstico GINA. %

Outros apenas relacionam os niveis de
leptina e adiponectina, e o ratio entre
as duas, com a obesidade e o género, e
ndao com a asma. A leptina geralmente
é baixa antes da puberdade,
aumentando em ambos géneros nessa
etapa, mantendo-se o aumento nas
raparigas e decrescendo nos rapazes
(mulheres tém maior propor¢do de
massa gorda). A leptina isolada ndo se
relaciona directamente com a asma,
pelo que se admite que o efeito do IMC
na asma nao deve ser exclusivamente
através da ac¢do da leptina. *°

Um mecanismo pro-inflamatério
envolve a insulino-resisténcia. A
insulina age como anti-inflamatério a
nivel celular e molecular. A frequéncia
de asma aumenta significativamente
com a insulino-resisténcia, que é
superior na populacdo hispanica e na
de raca negra, consistente com as
tendéncias de maior frequéncia de
asma nestas populacdes. Mecanismo
de accdo alternativo é a interferéncia
no sistema nervoso auténomo. A
insulina diminui  os  receptores
muscarinicos tipo 2 (M2) levando a um
estado de HRA e broncoconstricdo. *°

Factores Genéticos

A investigacdo do papel dos
polimorfismos do gene da leptina (LEP),
do receptor da leptina (LEPR) e
também no gene da grelina (GHRL) no
aparecimento e severidade da asma
revelou diferenca significativa entre
pacientes asmaticos e controles quanto
aos polimorfismos do LEP, mas ndo em
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relacdo aos do LEPR ou GHRL, excepto
no subgrupo de asma severa, em que
nao se registaram diferencas
significativas também para o gene
GHRL. *'

No campo da genética, vdrios outros
genes foram considerados, quer os
genes que codificam as citoquinas, quer
0s que se encontram agrupados em
regides cromossémicas conectadas a
asma. Esta proximidade pode indicar a
tendéncia para a heranca simultanea
de ambos os tracos. 2

Hiper-Reactividade Aérea (HRA)

Muitos defendem que a obesidade nao
conduz a HRA ou inflamacdo
aumentada na via aérea, mas que
promove alteragGes no seu
crescimento e maturacdo, através de
uma respiracdo mais superficial e
rapida. #"’

Num teste de provocacdo de
reactividade aérea por nebulizagdo com
solucdo salina hiperténica, ocorreu uma
maior sibilancia nos obesos, mas ndo
foi comprovada associacdo entre HRA e
IMC. ' Numa outra investigac3o,
apesar de o IMC ser mais elevado entre
0 grupo de asmaticos, a resposta a
provocagdo com metacolina entre
asmaticos e ndo asmaticos ndo era
significativamente distinta. %>

Outros estudos com metacolina
assinalam uma diminuicdo acentuada
de FEV1 nos obesos durante o teste, o
gue indicia que a obesidade pode
cursar com HRA, numa populacdo nao
asmadtica, sem se verificar relagdo digna
de nota entre os grupos de asmaticos e
ndo asmaticos. ¥/ Num outro estudo
apenas se verificou relacdo de IMC com
HRA nos obesos n3o asmaticos. ** O
broncoespasmo induzido pelo exercicio

também é mais frequente em criangas
obesas. °

A HRA pode, igualmente, ser avaliada
pela resposta a broncodilatadores. A
resposta a estes farmacos em obesos
foi maior do que nos individuos do sexo
masculino de peso normal. Nado foi
encontrada diferenca no grupo do sexo
feminino. ** Outros estudos n3o
encontraram maior resposta nos
obesos. &%

Género, Idade e Factores Sdcio-
Economicos

Género e ldade

Com relagdo ao género, a associacao
parece mais forte no sexo feminino.
10. 1% No estudo Effectiveness of Low
Dose Theophyline as Add-on Treatment
in Asthma (LODO) os doentes obesos
eram mais velhos, predominantemente
do sexo feminino e de minoria étnica
(hispanicos e de raca negra). *’

No sexo feminino parece existir um
ponto de viragem na puberdade, a
favor da teoria hormonal. O aumento
de estrogénios eleva as interleucinas
IL3 e IL4, a leptina e a inflamacao
eosinofilica. A asma modifica-se nos
primeiros anos reprodutivos, na
gravidez e menopausa, ou até durante
o ciclo menstrual. >

Serd somente uma diferenca na
percepcao? As mulheres reportam mais
sintomas e menor qualidade de vida,
mesmo com melhores fungdes
pulmonares. Mas tém mais HRA e
menor didmetro das vias, além de que
a forca muscular respiratéria é menor e
maior a dispneia. >
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Alguns estudos apenas encontraram
relacdo no sexo feminino (asma mais
severa, maior utilizacdo de cuidados
intensivos e medicacdo) e a partir dos
11 anos as alteracbes espirométricas e
sintomas sdo mais acentuados, porém
sem mais atopia. 18,33,34

Os diferentes resultados obtidos
relacionam-se com a idade das
populacdes  estudadas. Apds a
puberdade o risco feminino aumenta.
Maior incidéncia e severidade de asma
tem sido associada com a pré-
adolescéncia em rapazes, e 0 sexo
feminino adquire maior risco durante
ou apds esta fase. VB3I Ng
tentativa de compreensdo do papel da
puberdade na associacdo asma-
obesidade, um estudo encontrou
relacdo entre sibilancia-IMC  em
individuos do sexo feminino, com
menarca precoce (< 11 anos). ** No
entanto, estudos em adolescentes ndo
denotaram diferencas significativas
entre os sexos. %

O estudo PANACEA ! estuda a relagio
asma-sedentarismo e apenas encontra
significado no sexo masculino. Outros
falam em mais sibilancia, mais visitas
ao SU, hospitalizacbes e absentismo
escolar  exclusivamente no sexo
maSCUIinO. 1,3,6,16,24,32,36

Uma meta-andlise provou que as
diferencas verificadas entre os dois
géneros eram abolidas quando os
estudos eram analisados em
simultaneo. **

Factores Socio-Econdmicos

A exposicdo a alergenos predomina nas
classes mais baixas, sendo o sexo
masculino mais susceptivel. Os estudos
efectuados revelam maior risco de
asma somente no sexo masculino nos

niveis sécio-econdmicos mais
desfavorecidos. O sub-diagnéstico de
asma no sexo feminino (por razdo
desconhecida) ou a sobre-
representacdo do sexo feminino nos
estudos conduzidos em  meios
desfavorecidos poderiam estar na base
da diferenca. ®

Varios autores ndo encontram relagao
entre asma e etnia 3’20’26, e outros
demonstraram que as  criangas
hispanicas e afro-americanas tinham
uma relacdo mais forte, e mais
morbilidade. >**** O risco dos jovens
negros aumentava 3% por cada
elevacdo de categoria de IMC
(hispanicos - 4%, caucasianos - 5% e 6%
para asiaticos, jovens das ilhas do
Pacifico e nativos americanos). °

Dieta Mediterranica, Perda
Ponderal e Actividade fisica: Seus
Potenciais

Perda Ponderal

Se o EP é um factor de risco para a
asma, a diminuicdo ponderal deveria
diminuir a sua prevaléncia, ou melhorar
os sintomas por reducdo do RGE,
diminuicdo das citoquinas e melhoria
da mecénica da parede torécica. *’

A reducdo ponderal nos asmaticos
obesos parece melhorar clinicamente a
asma, sem altera¢des na HRA. 2236 ym
estudo comparou dois grupos, um
deles submetido a dieta, tendo este
melhorado a fun¢do pulmonar, com
menos medicacdo de urgéncia, dispneia
e impacto na vida didria. O uso de
medicacdo também diminui no pods-
operatdrio de doentes submetidos a
bypass gastrico. E consensual que, quer
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médicas quer cirurgicas, as estratégias
de perda ponderal tém melhorado os
parametros da asma. 2

Actividade Fisica versus Sedentarismo

A actividade fisica (AF) pode induzir
broncoespasmo, mas melhora a fungdo
pulmonar e reduz a insulino-resisténcia.
Um estudo demonstrou menor HRA
nos individuos que realizavam
actividade fisica. *®* Embora os doentes
obesos sejam mais inactivos, o que se
poderia dever a sintomatologia
respiratdria, ndo se verificou maior
sedentarismo nas criangas com asma,
relativamente as saudaveis. *°

Uma outra andlise mostrou associa¢do
entre sintomas respiratérios, IMC e
sedentarismo no sexo feminino, porque
os rapazes tendem a ser mais activos.
Um grande estudo longitudinal
anunciou relagdo entre sedentarismo
aos 3,5 anos e presenca de asma aos
11,5. %

Persistem duvidas sobre o modo de
avaliar a AF e o0s mecanismos
subjacentes a esta relacdo: AF traduz
melhor saude em geral? Interfere com
a fisiologia pulmonar? Ou diminui o
estado inflamatério? *®

Dieta Mediterranica (DM)

A ligacdo entre dieta, obesidade e asma
é complexa. >’ O desenvolvimento da
via aérea na infancia parece ser
vulneravel ao stress oxidativo. *° Na
dieta ocidental, estes sdo em menor
guantidade, e o excesso calérico
fomenta a obesidade. '° Excluindo-se os
alimentos ricos em antioxidantes,
demonstra-se o agravamento da
sintomatologia, com maior influxo de
neutréfilos na via  aérea. Os
antioxidantes também protegem da

resposta imune dos asmaticos as
exposicoes infecciosas. 10

A DM predomina nos paises do sul da
Europa, e os 4acidos gordos trans
tendem a aumentar com a progressao
para o norte da Europa, contrariamente
ao que se passa com a asma. Estudos
demonstram o poder protector desta
dieta, sobretudo das formas severas de
asma e no sexo feminino. O nivel de
adesdo a DM estava relacionado de
forma inversa com reactividade aérea.
Foi admitido que a alimentacdo fast-
food se associava a maior prevaléncia
de asma grave, mas outros autores nao
encontraram esta relacdo. 23440 ¢
estudo PANACEA confirmou o efeito
negativo do consumo de snacks ricos
em diéxido de enxofre, factor pré-asma
identificado. *

Os maiores niveis de obesidade infantil
na Europa, curiosamente, registam-se
nos paises mediterranicos, onde as
taxas de asma s3o menores. >

Conclusao

Ao longo deste artigo foi possivel
apurar a existéncia de varias
incongruéncias na literatura. Os
investigadores continuam a divergir
acerca da existéncia ou nado de relagdo
causal entre obesidade e asma e dos

mecanismos subjacentes a tal relacdo.
16

E pouco provavel que a obesidade, por
si s6, conduza a asma, mas a relacdo
também n3o é completamente
explicada pela maior percepcdo de
sintomas pelos obesos ou por efeitos
mecanicos. A atopia como mecanismo
ndo parece ser plausivel. 1
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Parece haver, efectivamente, alguma
conexao entre asma/HRA e
EP/obesidade. Os contornos dessa
correspondéncia ja sdo mais obscuros,
permanecendo muitas duvidas que
requerem investigacdo futura, com
recurso a metodologias que permitam
retirar um nexo de causalidade, com
uniformidade de critérios e
instrumentos de avaliacdo rigorosos.

Sendo hoje em dia a obesidade uma
pandemia, com repercussdes na salde
publica relevantes, as conclusdes até
agora tiradas dos estudos permitem
apontar para um beneficio das
iniciativas de combate a obesidade,
tentando dessa forma diminuir a sua
prevaléncia e as patologias associadas,
como a asma, a diabetes e as doencas
cardiovasculares.

Defende-se a perda ponderal como
medida adjuvante no tratamento da
asma, assim como a promogdo da
informacdo e de medidas preventivas
aos cuidadores, pais e escolas, sobre

este tema complexo: obesidade-asma.
4,20
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