DEFINICAO, EPIDEMIOLOGIA E
FISIOPATOLOGIA

Definicdo

A asma ¢é uma doenca inflamatoria cronica,
caracterizada por hiperresponsividade das vias
aéreas inferiores e por limitagdo varidvel ao fluxo
aéreo, reversivel espontaneamente ou com trata-
mento, manifestando-se clinicamente por episddios
recorrentes de sibildncia, dispnéia, aperto no peito
e tosse, particularmente a noite e pela manha ao
despertar. Resulta de uma interacdo entre gené-
tica, exposicdo ambiental a alérgenos e irritantes, e
outros fatores especificos que levam ao desenvolvi-
mento e manutencio dos sintomas.(-?

Epidemiologia

Anualmente ocorrem cerca de 350.000 inter-
nacdes por asma no Brasil, constituindo-se ela na
quarta causa de hospitalizacdes pelo Sistema Unico
de Saude (2,3% do total) e sendo a terceira causa
entre criancas e adultos jovens.?”) H4 registro de
aumento do numero de internacdes entre 1993 e
1999. Embora existam indicios de que a prevaléncia
da asma esteja aumentando em todo o mundo, no
Brasil ela parece estar estavel.*® Em 1996, os cus-
tos do Sistema Unico de Satde com internacdes por
asma foram de 76 milhdes de reais, 2,80% do gasto
total anual com internacdes e o terceiro maior valor
gasto com uma unica doenca. Um estudo multicén-
trico (International Study for Asthma and Allergies
in Childhood - 1SAAC) recém concluido apontou ser
a prevaléncia média mundial de asma de 11,6% entre
escolares (seis e sete anos), oscilando entre 2,4% e
37,6%. Entre os adolescentes (treze e catorze anos)
a prevaléncia mundial média foi de 13,7% e oscilou
entre 1,5% e 32,6%.° No Brasil, os indices ainda
permanecem elevados e ao redor de 200 para as
duas faixas etéarias.”

A mortalidade por asma ainda ¢ baixa, mas
apresenta magnitude crescente em diversos paises
e regides. Nos paises em desenvolvimento, a mor-
talidade vem aumentando nos ultimos dez anos,
correspondendo a 5% a 10% das mortes por causa
respiratdria, com elevada proporcdo de obitos domi-
ciliares. No Brasil, em 2000, a taxa de mortalidade
por asma como causa basica ou associada foi de
2,29/100.000 habitantes e a mortalidade proporcio-
nal foi de 0,41%, predominando no adulto jovem e

em ambiente hospitalar.¢® Dados de 2005 mostram
que as hospitalizacdes por asma corresponderam a
18,7% daquelas por causas respiratorias e a 2,6%
de todas as internacdes no periodo, também com
algum decréscimo em relacdo as décadas anteriores.
Nesse ano, os custos do Sistema Unico de Saude
com internagdes por asma foram de 96 milhdes de
reais, o que correspondeu a 1,4% do gasto total
anual com todas as doencas.”)

Patologia e patogenia

A principal caracteristica fisiopatogénica da asma
¢ a inflamacdo brénquica, resultante de um amplo
e complexo espectro de interaces entre células
inflamatorias, mediadores e células estruturais das
vias aéreas. Ela esta presente em todos os pacientes
asmaticos, inclusive naqueles com asma de inicio
recente, nas formas leves da doenca e mesmo entre
os assintomdticos.®?

A resposta inflamatdria alérgica ¢ iniciada pela
a interacdo de alérgenos ambientais com algumas
células que tém como funcdo apresenta-los ao sis-
tema imunoldgico, mais especificamente os linfo-
citos Th2. Estes, por sua vez, produzem citocinas
responsaveis pelo inicio e manutencido do pro-
cesso inflamatorio. A 1L-4 tem papel importante no
aumento da producio de anticorpos IgE especificos
ao alérgeno.!'-9

Vérios mediadores inflamatorios sdo liberados
pelos mastdcitos (histamina, leucotrienos, triptase e
prostaglandinas), pelos macréfagos (fator de necrose
tumoral - TNF-alfa, 1L-6, 6xido nitrico), pelos linfo-
citos T (IL-2, 1L-3, 1L-4, 1L-5, fator de crescimento
de coldnia de granuldcitos), pelos eosindfilos (pro-
teina basica principal, ECP, EPO, mediadores lipidi-
cos e citocinas), pelos neutrofilos (elastase) e pelas
células epiteliais (endotelina-1, mediadores lipidi-
cos, 6xido nitrico). Através de seus mediadores as
células causam lesdes e alteracdes na integridade
epitelial, anormalidades no controle neural auto-
némico (substadncia P, neurocinina A) e no tonus
da via aérea, alteracdes na permeabilidade vascular,
hipersecrecdo de muco, mudancas na funcdo muco-
ciliar e aumento da reatividade do musculo liso da
via aérea.!”

Esses mediadores podem ainda atingir o epi-
télio ciliado, causando-lhe dano e ruptura. Como
conseqiliéncia, células epiteliais e miofibroblastos,
presentes abaixo do epitélio, proliferam e iniciam o
depdsito intersticial de colageno na ldmina reticular
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da membrana basal, o que explica o aparente espes-
samento da membrana basal e as lesdes irreversiveis
que podem ocorrer em alguns pacientes com asma.
Outras alteracdes, incluindo hipertrofia e hiperpla-
sia do musculo liso, elevagdo no numero de c¢lulas
caliciformes, aumento das glandulas submucosas
e alteracdo no deposito e degradacido dos compo-
nentes da matriz extracelular, sdo constituintes do
remodelamento que interfere na arquitetura da via
aérea, levando a irreversibilidade de obstrucdo que
se observa em alguns pacientes (Figura 1).©

DIAGNOSTICO, CLASSIFICACAO DA
GRAVIDADE E DEFINICA0 DE CONTROLE

O diagndstico da asma deve ser baseado na
anamnese, exame clinico e, sempre que possivel, nas
provas de fun¢io pulmonar e avaliacio da alergia.!

Diagnostico clinico

Sédo indicativos de asma: um ou mais dos sin-
tomas dispnéia, tosse crdnica, sibilancia, aperto
no peito ou desconforto toracico, particularmente
a noite ou nas primeiras horas da manha; sinto-
mas episodicos; melhora espontidnea ou pelo uso
de medicacoes especificas para asma (broncodila-
tadores, antiinflamatorios esterdides); trés ou mais
episddios de sibilancia no ultimo ano; variabilidade
sazonal dos sintomas e historia familiar positiva
para asma ou atopia; e diagndsticos alternativos
excluidos.
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Muitos estudos mostram que 50% a 80% das
criangas asmaticas desenvolvem sintomas antes do
quinto ano de vida. O diagndstico pode ser dificil
nessa faixa etdria e tem importantes implicagdes.!”
As seguintes perguntas devem ser formuladas aos
pacientes (ou pais) para se estabelecer o diagnostico
clinico de asma: Tem ou teve episodios recorrentes
de falta de ar (dispnéia)? Tem ou teve crises ou epi-
sodios recorrentes de chiado no peito (sibilancia)?
Tem tosse persistente, particularmente a noite ou ao
acordar? Acorda por tosse ou falta de ar? Tem tosse,
sibilancia ou aperto no peito apds atividade fisica?
Apresenta tosse, sibilincia ou aperto no peito apds
exposicdo a alérgenos como mofo, poeira domiciliar
ou animais, irritantes como fumaca de cigarro ou
perfumes, ou apds resfriados ou alteracdes emocio-
nais como riso ou choro? Usa alguma medicacio
quando os sintomas ocorrem, e com que freqiiéncia?
Ha alivio dos sintomas apos o uso de medicacdo?
Tem antecedentes familiares de doencas alérgicas
ou asma? Tem ou teve sintomas de doencas alérgi-
cas (especialmente rinite ou dermatite atdpica)?

Diagnostico funcional

0O diagndstico de asma ¢ fundamentado pela
presenca de sintomas caracteristicos, sendo confir-
mada pela demonstracdo de limitacdo varidvel ao
fluxo de ar. As medidas da funcdo pulmonar for-
necem uma avaliagcdo da gravidade da limitacdo ao
fluxo aéreo, sua reversibilidade e variabilidade, além
de fornecer confirmacio do diagnostico de asma.
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Figura 1 - As complexas interacdes celulares neurais presentes na patogenia da asma resultam em manutengdo da

inflamacdo e conduzem ao remodelamento brénquico.
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Os termos variabilidade e reversibilidade estdo rela-
cionados a alteracdes dos sintomas acompanhadas
por alteracdes do fluxo aéreo que ocorrem espon-
taneamente ou apos intervencdo farmacoldgica. O
termo reversibilidade ¢ mais utilizado para indicar
melhoras rapidas no VEF1 ou PFE apds a inalacio
de um beta-agonista de acdo rapida ou a melhora
gradual em dias ou semanas apos a introdugdo de
medicacdo controladora efetiva. Varibilidade indica
melhora ou deterioracdo dos sintomas ou funcio
pulmonar no decorrer do tempo. Pode ocorrer
durante o dia, com o passar dos dias ou semanas ou
anualmente. A obtencdo de uma histéria de varia-
bilidade ¢ componente essencial no diagnostico de
asma além de fazer parte dos critérios para o esta-
belecimento do controle da asma.

Espirometria: E o método de escolha na determi-
nacdo da limitacdo ao fluxo de ar e estabelecimento
do diagndstico de asma. Sio indicativos de asma:("
121419 obstrucio das vias aéreas caracterizada por
reducdo do volume expiratdrio forcado no primeiro
segundo (VEF)) para abaixo de 80% do previsto e
da sua relacdo com a capacidade vital forcada para
abaixo de 75% em adultos e de 86% em criangas;
obstrucéo ao fluxo aéreo, que desaparece ou melhora
significativamente apo6s o uso de broncodilatador
(aumento do VEF, de 7% em relagdo ao valor pre-
visto e de 200 mL em valor absoluto, apos inalacdo
de beta-2 agonista de curta duracio), ressaltando-se
que limitacdo ao fluxo aéreo sem resposta ao bronco-
dilatador em teste isolado ndo deve ser interpretada
como obstrucio irreversivel das vias aéreas; aumen-
tos no VEF1 superiores a 20% e excedendo a 250 ml
de modo espontineo no decorrer do tempo ou apos
intervecdo com medicacdo controladora (ex., predni-
sona 30 a 40 mg/dia VO, por duas semanas).

Pico de fluxo expiratorio (PFE): O PFE ¢é impor-
tante para o diagnostico, monitoracdo e controle da
asma. A variacdo diurna do PFE pode ser utilizada
para se documentar a obstrucdo do fluxo aéreo. Sdo
indicativos de asma:!""">'” aqumento de pelo menos
15% no PFE apds inalacdo de um broncodilatador
ou um curso oral de corticosteroide; variacdo diurna
no PFE maior que 20% (diferenca entre a maior e
a menor medida do periodo) considerando medidas
feitas pela manhai e a tarde, ao longo de um periodo
de duas a trés semanas.

Testes adicionais: Em individuos sintomaticos
com espirometria normal e auséncia de reversibilidade
demonstravel ao uso de broncodilatador, o diagnos-
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tico pode ser confirmado pela demonstracédo de hiper-
responsividade das vias aéreas. As medidas de hiper-
responsividade refletem a sensibilidade ou facilidade
com que as vias aéreas reagem aos estimulos externos
que podem causar sintomas de asma e os resultados
do teste sdo usualmente expressos como a concentra-
céo (ou dose) provocadora do agonista utilizado em
causar uma queda significativa no VEF1 (por conven-
cdo = a 20%):"") teste de broncoprovocagio com
agentes broncoconstritores (metacolina, histamina,
carbacol) com alta sensibilidade e alto valor preditivo
negativo; teste de broncoprovocacdo por exercicio
demonstrando queda do VEF, acima de 10 a 15%.

Diagnostico da alergia

A anamnese cuidadosa ¢ importante para a iden-
tificacdo da exposicdo a alérgenos relacionados com
a asma. A sensibilizacdo alérgica pode ser confir-
mada através de provas 777 vivo (testes cutineos) ou
in vitro (determinacdo de concentracdo sanguinea
de 1gE especifica).??

Testes cutaneos devem ser realizados utilizando-
se extratos biologicamente padronizados (a técnica
mais utilizada é a de puntura). Em nosso meio pre-
domina a sensibilizacdo a antigenos inalaveis, sendo
os mais freqlientes os dacaros Dermatophagoides
pteronyssinus, Dermatophagoides farinae e Blomia
tropicalls.

Outros alérgenos inalaveis (polen, baratas, epité-
lio de gatos e cdes) sdo importantes, mas sensibilizam
menor numero de pacientes. Alimentos raramente
induzem asma. Poluentes ambientais ou ocupacio-
nais sdo desencadeantes e/ou agravantes de asma.

A determinacéo de IgE sérica especifica confirma
e complementa os resultados dos testes cutaneos.

Diagnostico diferencial

Algumas condicdes sdo especificas das diferen-
tes faixas etarias. O Quadro 1 resume as que mais
freqiientemente podem ser confundidas com asma
e que devem ser consideradas no diagnostico dife-
rencial. E importante assinalar o papel das infec-
coes virais na eclosdo e manutencdo de sibilancia
no lactente.™

Classificacdo da gravidade para inicio de
tratamento

O objetivo primordial do manejo da asma ¢ a
obtencdo do controle da doenca. A classificacdo da
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Quadro 1 - Diagnostico diferencial.

Anel vascular

Fistula traqueoesofagica

Apnéia obstrutiva do sono

Néo coordenacido da degluticdo
Aspergilose broncopulmonar alérgica
Infeccoes virais e bacterianas
Bronquiectasias

Insuficiéncia cardiaca

Bronquiolites

Massas hipofaringeas

Carcinoma brénquico

Massas mediastinais

Discinesia da laringe

Obstrugio alta das vias aéreas
Disfuncéo de cordas vocais
Obstrugdo mecénica das vias aéreas
Doenca respiratdria cronica da prematuridade
Refluxo gastresofagico

Doenca pulmonar obstrutiva cronica
Sindrome de Loeffler

Embolia pulmonar

Sindrome de hiperventilagcio

Fibrose cistica

Alveolite alérgica extrinseca ou pneumonite por
hipersensibilidade

gravidade tem como principal funcdo a determina-
cdo da dose de medicamentos suficiente para que o
paciente atinja o controle no menor prazo possivel.
Estima-se que 60% dos casos de asma sejam inter-
mitentes ou per-sistentes leves, 25% a 30% mode-
rados e 5% a 10% graves. Ressalta-se que embora a
proporcdo de asmaticos graves represente a minoria
dos asmaticos ela concorre com a maior parcela na
utilizagdo dos recursos de saude.

A avaliacdo usual da gravidade da asma pode ser
feita pela andlise da freqiiéncia e intensidade dos
sintomas e pela funcdo pulmonar. A tolerancia ao
exercicio, a medicacdo necessaria para estabilizacio
dos sintomas, o numero de visitas ao consultorio
e ao pronto-socorro, o numero anual de cursos de
corticosteroide sistémico, o nimero de hospitaliza-
cdes por asma e a necessidade de ventilacdo meca-
nica sdo aspectos também utilizados para classificar
a gravidade de cada caso.("

A caracterizacdo da gravidade da asma deve
envolver a gravidade da doenca subjacente pro-
priamente dita e sua responsividade ao tratamento.
Em consequencia disso, a asma pode se apresentar
com graves sintomas e limitacdo ao fluxo de ar e ser
classificada como persistente grave na apresentacdo
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inicial, mas responder muito bem ao tratamento e
necessitar de uma dose baixa de medicacdo con-
troladora e ser entdo caracterizada como asma leve
ou moderada. Mais ainda, a gravidade ndo ¢ uma
caracteristica fixa do paciente com asma e pode se
alterar com 0s meses ou anos.

Neste sentido, uma avaliacdo periodica do
paciente com asma e o estabelecimento do trata-
mento de acordo com o nivel de controle seria mais
relevante e util.

No Quadro 2 sdo apresentados os principais para-
metros para classificacdo da gravidade da asma.

Controle da asma

A principal meta do tratamento da asma ¢ a
obtencdo e manutencdo do controle da doenca. No
Seu senso mais comum, o controle poderia indicar
prevencdo total da doenca ou mesmo a sua cura, mas
no caso da asma, onde, presentemente, nenhuma
destas opcdes ¢ realista, se refere ao controle das
manifestagdes clinicas e funcionais. ldealmente
iste conceito deveria ser aplicado aos marcadores
laboratoriais de inflamacéo e as caracteristicas fisio-
patoldgicas da doenca. No entanto, a falta de dis-
ponibilidade generalizada e os custos elevados dos
metodos de medida seriada da inflamacio (escarro
induzido ou Oxido nitrico exalado), os tornam
impraticaveis como parametros de medida de con-
trole na pratica clinica diaria. O controle pode ser
caracterizado de acordo com pardmetros clinicos e
funcionais em 3 diferentes niveis: asma controlada,
asma parcialmente controlada e asma ndo contro-
lada (Quadro 3).1"

0 completo controle da asma ¢ frequentemente
obtido com os tratamentos atualmente disponiveis.
O objetivo do tratamento ¢ manter o controle da
asma por periodos prolongados levando-se sem-
pre em consideracdo os efeitos adversos poten-
ciais, interacdes medicamentosas e custos dos
medicamentos.

O tratamento inicial da asma pode ser iniciado
de acordo com critérios de gravidade. No entanto
a manutencio deve ser baseada fundamentalmente
no estado de controle da doenca , conforme apre-
sentado no Quadro 3.

TRATAMENTO DE MANUTENCAO

0 tratamento atual ¢ dirigido para controlar os
sintomas e prevenir exacerbacdes. A introducdo pre-
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Quadro 2 - Classificacdo da gravidade da asma.
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Intermitente*® Persistente
leve moderada grave
Sintomas Raros Semanais Didrios Diarios ou continuos
Despertares noturnos Raros Mensais Semanais Quase diarios
Necessidade de beta-2 para alivio Rara Eventual Diaria Diaria
Limitacdo de atividades Nenhuma Presente nas Presente nas Continua
exacerbacdes exacerbacdes
Exacerbagoes Raras Afeta atividades Afeta atividades Freqiientes
€ 0 50No € 0 50No
VEF, ou PFE > 800% predito > 80% predito 60-80% predito < 60% predito
Variacdo VEF, ou PFE < 20% < 20-30% > 30% > 30%

Classificar o paciente sempre pela manifestacdo de maior gravidade.
*Pacientes com asma intermitente, mas com exacerbagdes graves, devem ser classificados como tendo asma persistente

moderada.

VEF : volume expiratorio for¢ado no primeiro segundo; PFE: pico de fluxo expiratorio.

Quadro 3 - Niveis de controle do paciente com asma.

Parimetro Controlado

Sintomas diurnos Nenhum ou minimo

Despertares noturnos Nenhum
Necessidade de medica- Nenhuma
mentos de resgate

Limitacdo de atividades Nenhuma

2 ou mais/semana
pelo menos 1
2 ou mais por semana

Presente em qualquer momento

PFE ou VEF, Normal ou préximo do < 80% predito ou do melhor
normal individual, se conhecido
Exacerbagdo Nenhuma 1 ou mais por ano 1 em qualquer semana

Parcialmente controlado Néo controlado
(Pelo menos 1 em

qualquer semana)

3 ou mais parametros
presentes em qualquer

s€émana

Adaptado da revisdo do GINA 2006

*A ocorréncia de uma exacerbacdo deve levar a uma revisdo do tratamento de manutencdo para assegurar que o mesmo ¢

adequado.

coce do tratamento antiinflamatdrio com corticoste-
roides inalatorios (Cl) resulta em melhor controle de
sintomas, podendo preservar a fun¢ido pulmonar em
longo prazo e, eventualmente, prevenir ou atenuar
o remodelamento das vias aéreas. Alguns pacientes
com asma grave podem desenvolver obstrucdo irre-
versivel apos muitos anos de atividade da doenca.

Principios do tratamento de manutencéo

Todos os pacientes com asma e seus familiares
devem receber orientacdes sobre sua doenca e noc¢des
de como eliminar ou controlar fatores desencadean-
tes, especialmente os domiciliares e ocupacionais.
As diferencas entre tratamento broncodilatador
sintomatico e tratamento de manutencdo regular
devem ser enfatizadas. O paciente deve entender a

doenca e seu tratamento. Em casos moderados e
graves, o registro escrito da medicacdo consumida
e sintomas pode auxiliar no melhor autocontrole e
na conducdo médica. Todos os pacientes com asma
persistente moderada ou grave devem ter um plano
de acdo escrito para uso em caso de exacerbacdes.
A terapia deve focalizar de forma especial a redu-
cdo da inflamacdo. Deve-se iniciar o tratamento de
acordo com a classificacdo da gravidade da asma. A
manutencéo do tratamento deve variar de acordo com
o estado de controle do paciente. Havendo duvida
na classificacdo, o tratamento inicial deve correspon-
der ao de maior gravidade. O tratamento ideal ¢ o
que mantém o paciente controlado e estavel com a
menor dose de medicacgdo possivel. Uma vez obtido o
controle sintomdatico por um periodo minimo de trés
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meses, pode-se reduzir as medicacdes e suas doses,
mantendo-se o acompanhamento do paciente.

Se o controle esperado ndo for obtido, antes de
quaisquer mudancas terapéuticas deve-se conside-
rar: a adesdo do paciente ao tratamento; os erros
na técnica de uso dos dispositivos inalatorios; a pre-
senca de fatores desencadeantes e/ou agravantes,
como rinite persistente, sinusite cronica, doenc¢a do
refluxo gastresofagico, exposicdo a alérgenos, taba-
gismo, e transtornos psiquicos e sociais.

Recomenda-se, sempre que possivel, a realiza-
cdo de espirometria de controle, no minimo semes-
tralmente nos casos mais graves e anualmente para
todos os asmaticos.

Recursos terapéuticos para o tratamento de
manutencido da asma

Corticosterdide inalatdrio: Trata-se do principal
medicamento utilizado no tratamento de manuten-
cdo, profilatico e antiinflamatorio, tanto em adul-
tos como em criancas. Grande parte dos pacientes
com asma leve obtém o controle com doses baixas,
enquanto que outros necessitam de doses moderadas
ou altas. O tratamento de manutencdo com Cl reduz
a freqiiéncia e gravidade das exacerbacdes, o numero
de hospitalizacdes e de atendimentos nos servicos de
emergéncia, melhora a qualidade de vida, a funcio
pulmonar e a hiperresponsividade bronquica, e dimi-
nui a broncoconstriccdo induzida pelo exercicio.

0 controle dos sintomas e a melhora da funcéo
pulmonar podem ocorrer apos uma a duas sema-
nas de tratamento, enquanto que para reversio

da hiperresponsividade bronquica o paciente pode
necessitar de meses ou anos de utilizacdo de CI. A
suspensdo do tratamento com Cl pode levar a dete-
rioracdo do estado de controle da asma.

Os efeitos colaterais sistémicos dos Cl sdo habi-
tualmente observados com utilizacdo de doses altas
por tempo prolongado e sdo eles: perda de massa
o6ssea, inibicdo do eixo hipotdlamo-hipdfise-adrenal
e déficit de crescimento, sem alteracdo da matura-
¢do da cartilagem de crescimento. Candidiase oral,
disfonia e tosse crénica por irritacdo das vias aéreas
superiores podem ser observadas com qualquer dose
e sdo reduzidas se a recomendagdo de higiene oral
apos o uso for seguida. O Quadro 4 mostra a equi-
valéncia de doses dos corticosterdides utilizados no
Brasil (Evidéncia A).?1-28)

Beta-agonistas de acdo prolongada (LABA): Os
LABA sdo utilizados em associacdo aos Cl em pacien-
tes acima de quatro anos, quando estes forem insu-
ficientes para promover o controle da asma. Estdo
disponiveis no Brasil o formoterol e o salmeterol. A
associacdo dos LABA ao Cl pode ser utilizada como
terapia inicial na asma classificada como moderada
ou grave. A adi¢do do LABA ao Cl reduz o tempo
para obtencdo do controle da doenca. A monotera-
pia com LABA deve ser sempre evitada.

Os efeitos adversos ndo sdo comuns e restringem-
se aos efeitos causados pelo estimulo cardiovascu-
lar, tremores de extremidades e hipocalemia. Alguns
pacientes podem continuar sintomaticos enquanto
que outros podem perder o controle de sua asma
por efeito paradoxal dos LABA (Evidéncia A).?*9

Quadro 4 - Equivaléncia de dose dos corticosteroides inalatorios utilizados no Brasil.

Adultos

Farmaco Dose baixa (mcg)
Beclometasona 200-500
Budesonida 200-400
Ciclesonida 80-160
Fluticasona 100-250

Criancas
Beclometasona 100-400
Budesonida 100-200
Budesonide suspensdo 250-500
para nebulizacédo
Fluticasona 100-200
Ciclesonida* *

Dose média (mcg) Dose elevada (mcg)

500-1.000 > 1.000
400-800 > 800
160-320 > 320
250-500 > 500
400-800 > 800
200-400 > 400
500-1000 > 1000
200-500 > 500

* A ciclesonida esta indicada para criangas com idade superior a quatro anos na dose entre 80 e 160 mcg por dia.

Adaptado da revisdo do Global Initiative for Asthma, 2006.
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Antagonistas de receptores de leucotrienos
cisternicos (antileucotrienos): Para alguns pacien-
tes com asma persistente, os antileucotrienos (mon-
telucaste e zafirlucaste) podem ser tteis como medi-
cago substitutiva aos LABA e adicional a associagdo
entre LABA e Cl.

Os leucotrienos estdo aumentados em secrecdes,
sangue e urina apods infecgdes por virus sincicial res-
piratorio e a sua utilizacdo em sibilancia recorrente
apos bronquiolite viral aguda pode ser uma indica-
cdo clinica util em lactentes. Efeitos adversos gra-
ves sdo raros. A sindrome de Churg-Strauss, inicial-
mente associada ao uso de antileucotrienos, parece
estar mais relacionada a suspensdo do corticoste-
roide oral. Lesdo hepatica foi descrita apenas com
antileucotrienos nio cisteinicos (Evidéncia A).1#0-4)

Teofilina: A teofilina ¢ um broncodilatador
dotado de propriedades antiinflamatdrias. Deve ser
utilizada apenas como medicamento adicional aos
Cl, em pacientes ndo controlados.

Varios efeitos colaterais estdo relacionados com
sua utilizagcdo: sintomas gastrintestinais, manifes-
tacdes neuroldgicas, arritmias cardiacas e parada
cardio-respiratoria, em geral com doses acima de
10 mg/kg/dia (Evidéncia B).“>-49

Omalizumabe: O omalizumabe é um anticorpo
monoclonal recombinante humanizado especifico.
Sua principal caracteristica ¢ inibir a ligacdo da
IgE com o seu receptor de alta afinidade (FceRl).
Ocasiona marcada inibicdo da broncoconstric¢do
induzida por alérgeno nas fases precoce e tardia da
inflamacéo, acarretando reducdo da hiperresponsi-
vidade das vias aéreas.

O tratamento com a anti-1gE esta indicado para
pacientes maiores de doze anos com asma alérgica
de dificil controle. A dose empregada (a cada duas
ou quatro semanas por via subcutinea) deve levar
em conta o peso e o nivel de IgE sérica total. Para
pacientes com peso acima de 150 kg ou IgE total
<30 ou > 700 Ul/mL ndo se recomenda, atual-
mente, a utilizacdo de anti-1gE (Evidéncia A).“>4

Bambuterol (beta-agonista de acio prolongada
por via oral): Trata-se de uma pro-droga da terbu-
talina oral com acdo broncodilatadora prolongada,
a qual permite a administracio uma vez ao dia. E
util nos pacientes com asma noturna.

A comparacdo do bambuterol com salmeterol
mostrou equivaléncia no controle dos sintomas da
asma, sendo uma alternativa para criancas e idosos
com dificuldades na utilizagdo de medicacdes ina-
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latdrias. Pode ser administrado a partir de dois anos
de idade na dose de 10 mg (10 mL) uma vez ao dia.
Para criangas com idade superior a seis anos, a dose
pode ser aumentada para 20 mg/dia. Em criancas
orientais recomenda-se iniciar com metade da dose.
Nao esta indicada sua utiliza¢do na asma induzida
por exercicio. Deve-se evitar seu uso isolado, sem
associacio com antiinflamatdrios.°-"

Cromonas: O papel do cromoglicato de sodio no
tratamento em longo prazo da asma no adulto ¢ limi-
tado. Sua eficacia tem sido descrita em pacientes com
asma persistente leve e broncoespasmo induzido por
exercicio. Seus efeitos antiinflamatorios sdo fracos e
menores do que doses baixas de Cl. O efeitos adver-
sos sdo tosse apos inalagdo e dor de garganta.®>>?)

Imunoterapia especifica com alérgenos (IT):
Consiste na administracdo de doses progressiva-
mente maiores de alérgenos especificos em pacien-
tes sensibilizados, ndo exacerbados, buscando a
inducio do estado de tolerancia.

A 1T deve ser administrada por especialista trei-
nado no manejo de reacOes anafilaticas graves e
deve ser indicada apenas na asma alérgica, demons-
trada pela presenca de anticorpos 1gE para alérge-
nos do ambiente, principalmente dacaros, polens,
fungos e insetos.

A 1T habitualmente tem sido aplicada por via
subcutéanea. Estudos recentes indicam a eficacia da
1T sublingual com doses elevadas de antigenos.

Pacientes com sensibilizacdo multipla (varios
alérgenos) podem nio se beneficiar do tratamento
imunoterapico. A IT é mais efetiva em criancas e ado-
lescentes do que em adultos, mas pode ser indicada
para individuos com idade entre cinco e 60 anos.

Para pacientes em terapia farmacologica, antes
de administrar a injecdo, ¢ aconselhavel verificar se o
VEF, ou PFE estd acima de 70% do previsto. Asmaticos
leves ou muito graves devem ser excluidos.

AT nédo esta indicada para os pacientes que res-
pondem bem a profilaxia ambiental e ao tratamento
farmacoldgico. Esta contra-indicada em pacientes
com outras doengas imunologicas ou que utilizem
drogas beta-bloqueadoras (Evidéncia A).>**

Recursos terapéuticos utilizados no resgate
de sintomas agudos

Beta-2 agonistas inalatorios de curta duragcdo:
Sdo os medicamentos de escolha para alivio dos sin-
tomas de broncoespasmo durante as exacerbagoes
agudas de asma e como pré-tratamento do bron-
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coespasmo induzido por exercicio. O aumento da
necessidade de beta-2 agonistas inalatdrios de curta
duracdo ¢ um sinal de descontrole da asma. A difi-
culdade na obtencdo de broncodilatacio sustentada
apos utilizacdo dos beta-2 agonistas de curta dura-
cdo indica a necessidade de cursos de corticosteroi-
des orais. Estdo disponiveis o salbutamol, o fenote-
rol e a terbutalina. Seus principais efeitos adversos
sdo tremores de extremidades, arritmias cardiacas e
hipocalemia.®*6-"

Glicocorticoides orais: Estio indicados no trata-
mento das exacerbacdes graves da asma. Devem ser
administrados no domicilio a pacientes em trata-
mento com Cl durante a exacerbagdo, no momento
da alta dos servicos de emergéncia, e apos exacer-
bacdo grave, em cursos de cinco a dez dias, na dose
média de 1 a 2 mg/kg/dia, com o méximo de 60 mg.
Os principais efeitos adversos surgem apds o uso
prolongado e/ou doses elevadas, destacando-se:
alteracdes no metabolismo da glicose, retencio de
liquidos, osteoporose, ganho de peso, facies arre-
dondada, hipertensdo arterial e necrose asséptica da
cabeca do fémur.

Anticolinérgicos inalatorios: O brometo de
ipratropio pode ser usado no tratamento das exa-
cerbacgdes graves de asma, associado ao beta-2 ago-
nista de curta duracdo ou em sua substituicdo, no
caso de efeitos adversos como taquicardia e arritmia
cardiaca. Os anticolinérgicos inalatdrios podem ser
utilizados em pacientes que nio suportam os tre-
mores de extremidades causados pelos beta agonis-
tas. Entre os efeitos adversos dos anticolinérgicos
estdo incluidos secura da mucosa oral, glaucoma e
retengiio urinaria.?

Dispositivos para administracdo de
medicamentos por via inalatoria

A deposicio pulmonar dos medicamentos
depende do tipo de dispositivo inalatério utilizado.
A escolha do dispositivo mais adequado depende da
analise de varios aspectos.

A satisfacdo e a adesdo do paciente ao trata-
mento podem ser melhoradas se for respeitada,
dentro do possivel, sua escolha pessoal por deter-
minado dispositivo. A escolha deve ser baseada
na otimizacdo da relacdo entre custo e beneficio,
considerando fatores ligados ao paciente, a droga e
aos dispositivos disponiveis. A maioria dos pacien-
tes, quando bem orientados, consegue usar eficien-
temente os aerossdis dosimetrados. Em pacientes
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com dificuldade de uso dos aerossois dosimetrados,
inclusive quando acoplados a espacadores, a melhor
alternativa sdo os inaladores de po. Nebulizadores
de jato sdo reservados para exacerbacdes graves,
criangas com menos de trés anos e idosos debili-
tados ou com dificuldade cognitiva, que nio con-
seguem usar corretamente ou ndo se adaptam aos
aerossois dosimetrados acoplados aos espacado-
res ou aos inaladores de pd. Sempre que possivel,
usar apenas um tipo de dispositivo para facilitar
o aprendizado da técnica e melhorar a adesdo ao
tratamento. A escolha deve levar em consideracio
a apresentacdo dos medicamentos, dispositivos dis-
poniveis e facilidade de transporte. Para reduzir os
efeitos adversos, pacientes que necessitam de altas
doses de Cl devem acoplar espacadores ao aerossol
dosimetrado e lavar a boca ap6s o uso de inaladores
de po. Independentemente do grau de dificuldade
de aprendizado da técnica, ¢ essencial conferir e
reorientar periodicamente o uso adequado de cada
dispositivo (Quadro 5).

Tratamento de manutencdo inicial baseado
na gravidade

Em asma intermitente, utilizar beta-2 agonista
de curta duracdo por via inalatéria para alivio dos
sintomas.

Em asma persistente leve: utilizar beta-2 ago-
nista de curta duracdo por via inalatéria para ali-
vio dos sintomas; iniciar terapia antiinflamatdria de
manutencdo (a primeira escolha é o Cl, em dose
baixa); sdo alternativas os antileucotrienos ou cro-
moglicato dissddico, especialmente em criancas.

Para a asma persistente moderada: utilizar beta-2
agonista de curta duracdo por via inalatoria para ali-
vio dos sintomas; utilizar Cl em doses moderadas
(especialmente em criangas) a altas ou Cl em doses
baixas a moderadas, associado a LABA; alternativas -
associar antileucotrienos ou teofilina a doses baixas
a moderadas de Cl; nas exacerbacdes graves pode
ser necessaria a utilizacdo de corticosterdide oral.

Para a asma persistente grave: utilizar Cl em
dose alta, especialmente em criangas; utilizar Cl em
dose alta associado a LABA; associar antileucotrieno
ou teofilina; utilizar corticosterdide por via oral na
menor dose necessaria para controle dos sintomas
e/ou nas exacerbacdes; no caso de ndo obtencio
do controle deve-se considerar a introducio da
terapéutica com anticorpos monoclonais anti-1gE
(Quadro 6).
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Quadro 5 - Recomendacdes para utilizagdo dos dispositivos inalatorios.

Aerossol dosimetrado - spray
® Retirar a tampa.
® Agitar o dispositivo.

® Manter a boca aberta.
® Expirar normalmente.

Inaladores de po
® Preparo da dose:

laterais.
sentido hordrio até escutar um clique.

um clique.

® Expirar normalmente e colocar o dispositivo na boca.

® Fazer pausa pos-inspiratoria de 10 segundos.

tir as manobras anteriores.

e Posicionar a saida do bocal verticalmente 2 a 3 cm da boca.

e Coordenar o acionamento do dispositivo no inicio da inspiracdo lenta e profunda.

® Fazer pausa pos-inspiratéria de no minimo 10 segundos.

® Nova aplicagdio pode ser repetida apds 15 a 30 segundos.

Aerolizer: retirar a tampa do inalador de po e colocar uma capsula. Em seguida, perfura-la, comprimindo as garras
Turbuhaler: retirar a tampa, manter o 1P na vertical, girar a base colorida no sentido anti-horério e depois no
Diskus: abrir o 1P rodando o disco no sentido anti-horario. Em seguida puxar sua alavanca para tras até escutar
Pulvinal: vetirar a tampa, manter o 1P na vertical, apertar o botdo marrom com uma mio, girar o 1P no sentido
anti-horario com a outra mio (aparecera marca vermelha). Em seguida, soltar o botdo marrom e girar o IP no
sentido horario até escutar um clique (aparecera a marca verde).

e Inspirar 0 mais rapido e profundo possivel (fluxo minimo de 30 L/min).

® No caso do Aerolizer, apos inalacdo do produto, verificar se ha residuo de po6 na capsula. Em caso positivo, repe-

1P: inalador de po.

Em todos os casos deve ser promovido o con-
trole ambiental e implantada e mantida a educacédo
em asma para pacientes e cuidadores.

Tratamento de manutencédo baseado no
estado de controle

0 estado de controle do paciente com asma e o
tratamento no momento da avaliacdo determinam a
escolha e a dose dos medicamentos a serem prescri-
tos. Se, durante determinada avaliacdo, o paciente
nio se encontra controlado, deve ser promovido o
incremento do esquema terapéutico, aumentando-se
as doses e/ou as classes de medicamentos, e passar
para a etapa seguinte de tratamento. Se o controle
estiver mantido por pelo menos trés meses, o paciente
deve ter seus medicamentos ou doses reduzidos de
acordo com a etapa anterior, em niveis suficientes
para se manter o controle. Se a asma estiver parcial-
mente controlada, o médico deve julgar a passagem
para a etapa seguinte, considerando aspectos como
satisfagdo do paciente com o nivel de controle, efei-
tos adversos dos medicamentos a serem prescritos,
atividades do paciente, presenca de co-morbidades e
historia de asma quase fatal (Quadros 7 e 8).

A segunda etapa representa o tratamento inicial
para a maioria dos pacientes com asma persistente,
virgens de utilizagdo de Cl. No entanto, se na ava-
liacdo inicial, ficar estabelecido que o paciente apre-
senta asma nio controlada e os sintomas e avaliacio
funcional caracterizarem o paciente como portador
de asma moderada ou grave, o tratamento pode ser
iniciado na etapa 3.

Aspectos importantes relacionados ao
tratamento da asma

Ainda que os diversos Cl inalados sejam igual-
mente efetivos em doses equivalentes (Quadro 4),
caso o paciente se mantenha sintomatico com
determinado Cl, recomenda-se a sua troca por
outro Cl e/ou sua associacio com LABA. Antes da
troca, certificar-se quanto a sua correta utilizagfo e
excluir outros fatores de descontrole.

Nio se recomenda o uso isolado de LABA como
medicacdo de controle em asma persistente.

Pacientes com asma persistente grave adequada-
mente tratados e que necessitem de uso freqiiente
de corticosteroides orais devem ter seguimento
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Quadro 6 - Tratamento de manutencdo inicial baseado na gravidade

Gravidade
Intermitente

Persistente leve

Persistente moderada

Persistente grave

Alivio
Beta-2 de curta
duracdo

Beta-2 de curta
duracdo

Beta-2 de curta
duracdo

Beta-2 de curta
duracdo

Primeira escolha

Alternativa

Uso de corticdide oral

Sem necessidade de medicamentos de manutencio

Cl dose baixa

Cl dose moderada*
a alta

Ou

Cl dose baixa a
moderada, associado
a LABA

Cl dose alta®
Cl dose alta
+ LABA

Montelucaste
Cromonas*

Baixa a moderada
dose de Cl associada
a antileucotrieno ou
teofilina

Alta dose de Cl +
LABA, associados a
antileucotrieno ou
teofilina

Corticosterdide oral
nas exacerbacdes
graves

Corticosterdide oral
nas exacerbacoes
graves

Cursos de corticoide
oral a critério do
meédico, na menor
dose para se atingir o
controle

* Especialmente em criancas. Cl: corticosterdide inalatorio; LABA: beta-2 agonista de longa duragao.

Quadro 7 - Etapas do tratamento de manutencio da asma baseadas no estado de controle (Vide Quadro 3).

ETAPA 1

Beta-2 de curta
duracio S/N

Opcéo preferencial

Qutras opcoes

ETAPA 2

Beta-2 de curta
duracio S/N
Selecione uma das
opcdes abaixo

Cl baixa dose

Antileucotrienos

ETAPAS DE TRATAMENTO

EDUCACAO EM ASMA

ETAPA 3
Beta-2 de curta
duracio S/N

Selecione uma das
opcdes abaixo

Cl baixa dose + LABA

Em criangas < 6 anos,

dose moderada de Cl
Cl dose moderada

Cl baixa dose +
Antileucotrieno

Cl dose baixa +
teofilinas

CONTROLE AMBIENTAL

ETAPA 4

Beta-2 de curta
duracio S/N

Adicionar 1 ou mais
em relagdo a etapa 3

de C1 + LABA

Antileucotrienos

Teofilinas

Moderada ou alta dose

ETAPA 5
Beta-2 de curta
duracio S/N

Adicionar 1 ou
mais em relacdo a
etapa 4

Corticoide oral dose
baixa

Anti-1gE

Adaptado da revisido do Global Initiative for Asthma, 2006.
s/n: se necessario; Cl: corticosteroide inalatdrio; LABA: beta-2 agonista de longa duracio.

Quadro 8 - Esquema simplificado para o tratamento da asma baseado no estado de controle (Vide Quadro 3).

Controlado

Nio controlado
Exacerbacdo

Estado de Controle

Parcialmente controlado

Conduta

Manter o paciente na mais baixa etapa de controle
Considerar aumentar a etapa de controle
Aumentar a etapa até a obtencdo do controle
Condutas apropriadas para a ocorréncia

Adaptado da revisdo do Global Initiative for Asthma, 2006.
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diferenciado por tratar-se de provavel asma refrata-
ria ou de dificil controle.

Acompanhamento

Pacientes com asma persistente devem ser ava-
liados regularmente. Nos classificados como mode-
rados e graves, especial atencdo deve ser dada ao
crescimento e a fungdo pulmonar (PFE, espirometria)
a cada consulta, com avaliacdo oftalmoldgica e den-
sitometria 6ssea anualmente. Nos pacientes graves é
aconselhdvel a medicdo do PFE matinal antes do uso
de broncodilatadores. A espirometria deve ser reali-
zada, sempre que possivel, para avaliacdo do controle
da asma e nas mudancas de esquema terapéutico.

Encaminhamento ao especialista

Os pacientes devem ser encaminhados ao espe-
cialista nas seguintes situagdes: duvida sobre o diag-
nostico da doenca (por exemplo, asma versus doenca

Quadro 9 - Classificacdo da intensidade da crise de asma
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pulmonar obstrutiva cronica, tosse persistente ou
dispnéia sem causa aparente); provavel asma ocu-
pacional; asma de dificil controle (asma instavel,
sintomas continuos apesar de altas doses de Cl ou
necessidade de uso de corticosteroide sistémico para
controle); piora da asma na gravidez; adeséo fraca ao
tratamento e problemas psicossociais; alta hospitalar
recente; entidades clinicas complicando a asma (por
exemplo, sinusite cronica ou refluxo gastresofagico

persistente grave].

TRATAMENTO DA CRISE

As crises de asma devem ser classificadas segundo
sua gravidade (Quadro 9) e o tratamento deve ser
instituido imediatamente.9-¢)

Identificacdo do asmatico de risco

A causa da morte por asma ¢ asfixia na quase

totalidade dos casos.

em adultos e criancas.

O tratamento excessivo ¢

Achado* Muito grave

Gerais Cianose, sudorese, exaustdo

Estado mental Agitacdo, confusio, sonoléncia

Dispnéia Grave

Fala Frases curtas/monossilabicas.
Lactente: maior dificuldade
alimentar

Musculatura Retracoes acentuadas ou em

acessoria declinio (exaustio)

Sibilos Ausentes com MV localizados
ou difusos

FR (irm)** Aumentada

FC (bpm) > 140 ou bradicardia

PFE (% melhor ou < 30%

previsto)

Sa0, (ar ambiente) < 90%

Pa0, (ar ambiente) < 60 mmHg

PaCo, (ar > 45 mmHg

ambiente)

Grave
Sem alteracdes
Normal
Moderada

Frases incompletas/parciais.

Lactente: choro curto,
dificuldade alimentar

Retracdes subcostais e/ou
esternocleidomastoideas
acentuadas

Localizados ou difusos

Aumentada
> 110
30-50%

91-95%
Ao redor de 60 mmHg
< 40 mmHg

Moderada/leve
Sem alteracdes
Normal
Ausente/leve

Frases completas

Retracdo intercostal leve
ou ausente

Ausentes com MV normal/
localizados ou difusos

Normal ou aumentada
<110
> 50%

> 95%
Normal

< 40 mmHg

* A presenca de varios pardmetros, mas ndo necessariamente todos, indica a classificacdo geral da crise.
** FR em criangas normais: < 2 meses, < 60 /min; 2-11 meses, < 50/min; 1-5 anos, < 40 /min; 6-8 anos, < 30 /min; > 8

anos = adulto.

MV: murmurio vesicular; FR: freqiiéncia respiratoria; FC: freqiéncia cardiaca; PFE: pico de fluxo expiratdrio; Sa0,: saturacdo
de oxigénio no sangue arterial; Pa0,: pressdo parcial de oxigénio no sangue arterial; PaCO,: pressdo parcial de gas carbonico

no sangue arterial.
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causa rara, por isto ¢ preciso identificar os seguintes
aspectos que indicam maior risco para os pacientes
(Evidéncia B):®? crise grave prévia com necessidade
de ventilagdo mecanica ou internacdo em unidade de
terapia intensiva (constituem os fatores de risco mais
fortemente associados a crises fatais ou quase-fatais);
trés ou mais visitas a emergéncia ou duas ou mais
hospitalizagdes por asma nos ultimos doze meses; uso
freqliente de corticosterdide sistémico; uso de dois ou
mais frascos de aerossol dosimetrado de broncodila-
tador por més; problemas psicossociais (por exemplo,
depressio, baixo nivel socioeconomico, dificuldade de
acesso a assisténcia, falta de aderéncia a tratamentos
prévios); presenca de co-morbidades (doenca cardio-
vascular ou psiquidtrica); asma labil, com marcadas
variacdes de funcio pulmonar (> 30% do PFE ou do
VEF ); ma percepgéo do grau de obstrugéo.

No Quadro 10 estdo mostradas as indicacdes
para a realizacdo de exames complementares.

Tratamento medicamentoso

O tratamento deve ser baseado no quadro cli-
nico e, quando possivel, na avaliacdo objetiva da
limitacdo ao fluxo aéreo, pela espirometria, medida
do PFE, ou da saturacdo de oxigénio no sangue
arterial, quando possivel (Evidéncia A) (Quadro 9).
O algoritmo de tratamento da crise de asma no
pronto-socorro (Figuras 2 e 3) determina uma
administracio seqiiencial de drogas e a necessidade
de avaliacdo continuada da resposta clinica.

Doses adequadas e repetidas de beta-2 agonis-
tas por via inalatoria a cada 10 a 30 minutos na
primeira hora constituem a medida inicial de trata-
mento (Evidéncia A).©)

O efeito do beta-2 agonista de curta duracgio
administrado por aerossol dosimetrado acoplado a
espacador ¢ semelhante ao obtido por nebulizador
de jato, sendo eficaz mesmo em casos de crises gra-
ves (Evidéncia A).©%

Quadro 10 - Indica¢des de exames complementares.

Na crise grave esta indicada a utilizacdo de bro-
meto de ipratropio em doses repetidas, adminis-
trado conjuntamente com os beta-2 agonistas de
curta duracgdo por nebulizacido ou por aerossol dosi-
metrado (Evidéncia A).©%

0 uso de beta-2 agonista de curta duracgio
administrado por via intravenosa pode ser uma
alternativa farmacologica na tentativa de se evitar
a evolucio para insuficiéncia respiratoria e a neces-
sidade de suporte ventilatorio, especialmente em
pacientes pediatricos, portadores de quadros graves
(Evidéncia B).t®

Nas crises moderadas e graves o oxigénio deve
ser utilizado. A administracdo pode ser feita por
canula nasal a 2 L por minuto, mascara facial (sim-
ples ou Venturi), campanula ou tenda. Nos pacien-
tes adultos, a meta ¢ manter a saturacdo de oxigénio
no sangue arterial > 92%, sendo que em gestantes,
pacientes com doencas cardiovasculares e criangas a
meta ¢ manter a saturacdo de oxigénio no sangue
arterial = 95% (Evidéncia A).©?

Corticosterdides reduzem a inflamagéo, aceleram
a recuperacdo e diminuem o risco de crise fatal. Os
pacientes atendidos na emergéncia devem receber
corticosteroides sistémicos precocemente, ja na pri-
meira hora de atendimento. Os usos de corticosteroide
por via oral ou endovenosa tém efeito equivalente.®-
79 As doses indicadas estdo nos algoritmos de trata-
mento (Figuras 2 e 3). Nio ha evidéncias suficientes
que indiquem a utilizacdo dos Cl na crise em substi-
tuicdo aos corticosterdides sistémicos.”” A aminofi-
lina ndo tem indicagdo como tratamento inicial. Em
pacientes muito graves, hospitalizados, ela podera
ser considerada como tratamento adjuvante.”%7%

A administracio intravenosa de sulfato de mag-
nésio tem sido proposta como forma adjuvante de
tratamento para as exacerbacgdes mais graves, sendo
a melhor indicacdo para os pacientes refratarios a
terapéutica inalatdria com beta-2 agonista de curta

Gasometria

Radiografia de torax
grave
Hemograma

Eletrdlitos

Sinais de gravidade, PFE < 30% apos tratamento ou Sa0, < 93%

Possibilidade de pneumotorax, pneumonia ou necessidade de internacdo por crise

Suspeita de infeccdo. Neutrdfilos aumentam quatro horas apos o uso de
corticosterdides sistémicos

Coexisténcia com doencas cardiovasculares, uso de diuréticos ou altas doses de
beta-2 agonistas, especialmente se associados a xantinas e corticosteroides

PFE: pico de fluxo expiratdrio; Sa0,: saturagdo de oxigénio no sangue arterial.
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Répida avaliagdo da gravidade:
Clinica, PFE, Sa0,

1

Até trés doses de f3,-agonista a cada 10 a
30 minutos, Oxigénio 3 L/min se SaO2 < 92%
ou Sa0, indisponivel

!

Reavaliacéo da gravidade

! S

T

Nao consegue falar, exaustio
cianose, baixo nivel de consciéncia

!

Cuidados intensivos

Boa resposta
Sem sinais de gravidade
PFE > 70% do pred.

Resposta parcial
Redugdo dos sinais de
gravidade PFE 50 a

Piora
Piorados sinais de
gravidade PFE < 35%

Resposta ausente/pequena
Persisténcia dos sinais de
gravidade PFE 35 a

Manter B, via inalatéria dois a
cinco jatos a cada 4 h por 48 h.
Prednisona, ou equivalente,1 a
2 mg/kg, max 60 mg, via oral
no PS e em casa por 7 a 10 dias,
Referira o clinico/especialista

70% do pred. 50% do pred. do pred.
{ — —_—
Alta Manter no PS Manter no PS

B, por via inalatéria a cada
30 a 60 min ate 4 h.
Associar ipratropio.

Prednisona ou
equivalente, 60 mg

B, por via inalatoria a cada
30 a 60 min ate 4 h.
Associar ipratropio.

Prednisona ou equivalente,

60 mg

AVALIAR A RESPOSTA ENTRE 1 E 4 HORAS

—

Boa
Sem sinais de gravidade ou fatores de
risco. PFE > 70% do pred. (aceitavel > 50%)

Alta
Continuar B2 via inalatoria
dose alta, Prednisona 40 a 60 mg, via oral,
por 7 a 10 dias Referir ao especialista

l

Parcial ou nao resposta
Sinais de gravidade ou asma de
risco PFE < 70% pred.

INTERNAR

pdem beneficiar-se do dobro da dose usual.

DOSE DOS MEDICAMENTOS
Aerossol dosimetrado (AD) + espacador de grande volume:
2-agonista—cinco jatos; Ipratropio — trés jatos
Nebulizadorde jato: soro fisioldgico 3 a 5 mL, oxigénio 6 L/min, mascara bem adaptada a face
(preferivel bocal) B2-agonista-2,5 mg (10 gotas); Ipratropio -250 ug (20 gotas) Pacientes graves

Figura 2 - Algoritmo de tratamento da crise de asma do adulto no pronto-socorro.
PFE: pico de fluxo expiratério; Sa0,: saturacdo de oxigénio no sangue arterial; PS: pronto-socorro.

duracfo. As doses recomendadas para adultos sdo
1 a 2 g em infusdo venosa durante vinte minutos, e
na populagio pediatrica, 25 a 75 mg/kg, com dose
maxima de 2 g (Evidéncia A).76-79)

Avaliacdo da resposta ao tratamento

A resposta ao tratamento inicial (entre 30 e
60 minutos) e a reclassificacdo do paciente repre-

sentam os critérios mais uteis para se determinar o
prognostico com respeito a admissdo, alta e neces-
sidade de medicacdo posterior.

Conduta na alta do paciente do
pronto-socorro

Antes da alta hospitalar, o paciente deve rece-
ber as seguintes orientacdes: utilizar 40 a 60 mg
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Avaliagdo inicial: FR, FC, PFE, uso da musculatura acessoria
Dispnéia, nivel de consciéncia,cianose, Sat0,

¥

minimo de 0,de 6 L/min) ou spray com espagador
a cada 20 minutos, até uma hora (trés doses).
(250-500 mcg/dose - 20-40 gotas). Se PFE > 9

0, para Sat0,< 95%. Nebulizagdo com B2-agonista (0,15 mg/kg/dose - max. 5 mg / dose - fluxo

sdo necessarias. Iniciar corticosterdides se o paciente ¢ cortico-dependente ou ndo apresentar uma boa
resposta ao tratamento inicial com B2-agonista (spray ou nebulizacio).

(50 meg/kg/dose = 1 jato / 2 kg, maximo de 10 jatos)
Crises mais graves associar brometo de ipratropio
0% apos o tratamento inicial, doses adicionais ndo

}

| Reavaliagdo da FR, FC, ausculta, uso da musculatura acessodria, dispnéia SatO, |

! !

!

Boa resposta Resposta incompleta M4 resposta
PFE > 70% dopredito Diminui- PFE entre 40 e 70% do predito P
x g . PFE < 40% dopredito Aumento da FR
cdo da FR e FC Ausculta: sibilos | [Aumento da FR e FC Ausculta: sibilos A
e FC Ausculta: diminuicdo da entrada
raros ou ausentes Musculatura leves ou moderados Musculatura -
. A g - . de ar Musculatura acessoria: uso
acessoria: sem uso Dispnéia: mini-| | acessoria: uso moderado Dispnéia: . R
importante Dispnéia: intensa SatO
ma ou ausente SatO, > 95% moderada SatO, entre 91 e . 2
o 2 2 < 91% em ar ambiente
em ar ambiente 95% em ar ambiente
Aumentar intervalos das Manter/adicionar prednisona ou similar (1-2 mg/Kg, max. 60 mg)
nebulizagdes para cada 2 horas E continuar nebulizagdo a cada 20 min. com B, (0,15 mg/kg)

!

f

| Observar no minimo 1 hora | | Reavaliar gravidade em 1 hora |

! !

! !

Estavel Instavel Boa resposta Ma3 resposta
PFE > 70% dopredito PFE < 70% dopredito PFE > 70% do predito PFE < 40% do predito
Sat0, > 95% e outros Sat0, < 95% e outros Sat0, > 95% e outros Sat0, < 91% e outros
parametros melhorados parametros s/ melhora parametros melhorados parametros s/melhora

1 — |

Alta Domiciliar com orientacdo;

B, spray/nebulizagéo/inaladores de po; PFE 40

Administrar corticosteroide oral;
Plano de Acompanhamento

Resposta incompleta

SatO, entre 91 e 95% e [+
melhorando outros parametros

Manter nebulizacdo a cada
20 minutos com B2-agonista.
Considerar sulfato de
magnésio 1V (25-75 mg/kg,

a 70% do predito

Continuar tratamento.

Considerar intemagdo hospitalar se
ndo houver melhora

maximo de 2 g., infundido
em 20-30 minutos).

I

Ma3 resposta

Consi

15 meg/kg (correr em 15-20 min) Apos: _,

Infusdo continua crescente até
10-15 mcg/kg/min. Considerar xantina 1V

derar B2 - agonista V. Inicial:

clinicos sdo adequados para avaliacdo da crise

Obs.: Caso ndo seja possivel o uso do saturémetro de pulso ou medidas de funcdo pulmonar, os critérios

Figura 3 - Algoritmo de tratamento da crise de asma da
FR: freqliéncia respiratdria; FC: freqiiéncia cardiaca; PFE
sangue arterial; UTI: unidade de terapia intensiva.

de prednisona/dia, por sete a dez dias para adul-
tos e, para criangas, 1 a 2 mg/Kg/dia (maximo de
60 mg/dia) por trés a cinco dias;®7°-%" utilizar téc-
nica adequada quanto ao uso da medicacdo inala-
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crianga no pronto-socorro.
: pico de fluxo expiratorio; SatO,: saturagdo de oxigénio no

toria;® seguir plano de acio em caso de exacerba-
¢40;® procurar o médico assistente o mais rapido
possivel (preferivelmente em uma semana), prefe-
rencialmente especialista.®
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Quadro 11 - Critérios para o diagndstico da asma de dificil controle.

e Altas doses de CI (Cl em mcg/dia)

e Corticosteroides orais = 50% dos dias do ano

- LABA, antagonistas dos leucotrienos ou teofilina

Obstrucéo persistente do fluxo aéreo

Trés ou mais cursos de corticosterdide oral por ano

Historia anterior de exacerbagdo de asma quase fatal

Maiores

- Adultos: beclometasona > 2.000, budesonida > 1.600 e fluticasona > 1.000
- Criancas: beclometasona ou budesonida > 800 e fluticasona > 400

Menores
e Necessidade de outro medicamento diario além dos Cl

® Necessidade didria ou quase diaria de beta-2 agonistas de curta duracédo

- VEF, < 80% previsto, variacdo diurna do pico de fluxo expiratério > 20%
Uma ou mais exacerbagdes com necessidade de ida a pronto-socorro por ano

Piora rapida apos reducdo de pelo menos 25% da dose de corticosterdides orais ou Cl

Combinacdo dos critérios American Thoracic Society 2000 e European Respiratory Society 1999.
Cl: corticosterdide inalatdrio; LABA: beta agonista de acdo prolongada; VEF,: volume expiratério for¢ado no primeiro segundo.

Erros e deficiéncias mais comuns durante o
tratamento no pronto-socorro

Os erros e deficiéncias mais comuns durante o
tratamento no pronto-socorro sdo: historia e exame
fisicos inadequados; falta de medidas funcionais
para avaliacdo da gravidade e da resposta ao tra-
tamento; ndo identificacdo de asma de risco; uso
de aminofilina como tratamento principal e inicial;
subdoses de beta-2 agonistas de curta duragido ou
grande intervalo entre as doses; ndo utilizacdo de
espacadores ou técnica de inalacdo inapropriada
para populagio pediatrica;® dose insuficiente ou
demora na administracdo de corticosteroides.

Por ocasido da alta, os erros e deficiéncias mais
comuns sdo: liberag¢do precoce do pronto-socorro;
falta de orientacdo da técnica de uso dos aerossois;
ndo orientacdo para tratamento em longo prazo;
ndo orientacdo sobre retorno a emergéncia se
necessario; falta de orientacdo quanto aos sinais de
piora; nao prescricdo de prednisona ou equivalente;
ndo encaminhamento dos casos graves aos servicos
especializados.

ASMA DE DIFiCIL CONTROLE

A asma de dificil controle (ADC) acomete menos
de 5% dos asmaticos. Em 1998, a ADC foi definida
como a falta de controle da doenca, quando sdo
usadas as doses maximas recomendadas dos farma-
cos inalatdrios prescritos.®® Qutras denominagdes
comumente usadas sdo asma resistente, refrataria,
1abil (brittle asthma) e fatal.

0 diagnostico de ADC so deve ser estabelecido
apos periodo varidvel de trés a seis meses de minu-
ciosa avaliacdo clinico-funcional, sendo essencial
descartar doencas concomitantes ou que simu-
lam asma. Devido a falta de definicdo consensual
da ADC, optamos por combinar os critérios clini-
cos da American Thoracic Society e da European
Respiratory Society (Quadro 11) (Evidéncia D).®7-89)

Para a definicdio de ADC sdo necessarios pelo
menos um critério maior e dois menores, acompanha-
mento minimo de seis meses, exclusdo de outros diag-
nosticos, avaliacdo e tratamento de fatores agravantes
e certificar-se de que ha boa adesdo ao tratamento.

A asma ¢ uma doenca de multiplos fendtipos que
resulta de interacdo complexa entre fatores genéti-
cos e ambientais.®-°¥ A ADC tem fendtipos distintos
caracterizando varios subtipos, como (Evidéncia B):
asma com obstrucdo persistente e pouco reversivel
devida a remodelamento bronquico; asma quase
fatal ou fatal (crises graves com necessidade de
ventilagdo ndo invasiva ou intubacio e ventilacdo
mecanica); asma labil tipo 1 (variag¢do diurna do PFE
acima de 40% em mais de 50% dos dias em que
foi realizada a monitorizacio), e tipo 11 (crise subita
com risco de vida); asma menstrual (crises quase
fatais no inicio do ciclo menstrual); asma com sen-
sibilidade a aspirina (associacdo com rinite, polipose
nasal e sinusite crénica).

0 custo do tratamento da ADC é elevado, em
geral dez vezes maior do que o da asma leve, prin-
cipalmente pelo grande numero de internacdes por
ano (Evidéncia C).®” Seu manejo deve ser feito por
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especialista. Quando adequado, melhora a qua-
lidade de vida dos pacientes e reduz o custo da
doenca. Baseia-se em: primeiro passo - certificar-
se do diagndstico correto (Evidéncia B);®® sequndo
passo - identificar, controlar e tratar os problemas
que dificultam o controle da asma, como fatores
desencadeantes (ambientais, medicamentos, taba-
gismo), co-morbidades (doenca do refluxo gastre-
sofagico, rinossinusite, disturbios psicossociais), ma
adesdo ao tratamento, e técnica inadequada de uso
dos aerossdis (Evidéncia B);®'%% terceiro passo -
otimizacdo do esquema de tratamento.

Um dos fatores que mais dificultam o manejo
da ADC ¢ a ma adesdo ou aderéncia ao tratamento
(Evidéncia B). E de fundamental importancia identi-
ficar este grupo de pacientes com perguntas diretas
sobre o uso dos medicamentos, controlar as marca-
coes de dose dos dispositivos de po seco e consultar
seus familiares sobre o uso dos farmacos.

As opgoes terapéuticas para o tratamento da ADC
sdo reduzidas e a maioria dos pacientes necessita de
corticosterdides orais (Evidéncia B). Os resultados dos
tratamentos com drogas alternativas como ciclospo-
rina, methotrexate, dapsona, sais de ouro e colchi-
cina sdo decepcionantes (Evidéncia B).®” Entretanto,
alguns asmaticos tém resposta clinico-funcional
acentuada e por isto devem receber teste terapéutico
individual. O omalizumab ¢ um novo medicamento
que pode ser muito util na ADC (Evidéncia A).103-104

PERSPECTIVAS TERAPEUTICAS

Anti-TNF-o.

Os inibidores de TNFo atualmente disponiveis
sdo anticorpos monoclonais contra TNFq, (inflixi-
mab e adalimumab) ou o receptor de TNF soluvel
fundido com 1gG humana (etanercept).

Os efeitos do etanercept como tratamento adi-
cional ao Cl em pacientes com asma grave resulta-
ram em melhor controle dos sintomas, da funcio
pulmonar e da hiperresponsividade bronquica a
metacolina. Faltam estudos controlados e em maior
numero de pacientes para maior consisténcia desta
forma de tratamento (Evidéncia C).(106-108)

Roflumilaste

Trata-se de um inibidor seletivo da fosfodies-
terase 4 com atividade antiinflamatoria que tem
sido estudado para o tratamento da asma. Sua acdo
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principal ¢ a inibicdo da degradacdo do monofos-
fato ciclico de adenosina.

A maior parte dos estudos clinicos fase 111 ainda
ndo esta publicada na integra. Deve-se aguardar
resultados mais consistentes (Evidéncia C).(10%-112)

Anti-1L-4

A 1L-4 atua através de seu receptor de membrana
IL-4R, sendo importante nas reagdes imunes media-
das pela IgE. Numerosas terapias anti-1L-4 falharam
em sua avaliacdo clinica. As drogas eram seguras,
sem reacdes adversas nem producdo de auto-anti-
corpos, mas nao conseguiram melhorar a asma, seja
por causa do periodo curto de tempo estudado seja
pela via de administracdo (inalatdria, com acéo local
e sem absorcdo sistémica).

0 anticorpo humano anti-IL-4Ra encontra-
se em desenvolvimento pré-clinico. Entretanto,
mais estudos clinicos necessitam ser desenvolvidos
(Evidéncia C).0"Y

Anti-1L-5

Anticorpos monoclonais humanizados foram
sintetizados contra a 1L-5 (mepolizumab) e o
IL-5Ra, objetivando depletar os eosinofilos dos
tecidos.

Embora a administracio da anti-1L-5 tenha dimi-
nuido significativamente o numero de eosindfilos
na submucosa brénquica, ndo depletou na mesma
proporcdo os eosinofilos séricos ou do escarro. Nao
ha evidéncias até agora de que a anti-IL-5 tenha
afetado de maneira significativa os desfechos clini-
cos da asma (Evidéncia C).0"?

EDUCACAO EM ASMA

A educacdo associada ao tratamento farmacold-
gico constitui um dos pilares fundamentais no trata-
mento da asma. Ajuda o paciente e os familiares na
aquisicdo de motivacoes, habilidades e confianca no
tratamento, o que permite um impacto positivo na
mudanca ativa de comportamento frente a doenca, e
ajuda a estabelecer vida normal a essas pessoas.("'>"0)

Uma revisdo sistematica da literatura, realizada
em 2005, identificou 101 estudos que tratavam de
programas de educacdo para adultos portadores de
asma. Destes, 45 foram incluidos na analise final,
sendo 36 ensaios clinicos controlados e randomi-
zados. Concluiu que a interven¢do educacional ¢
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satisfatoria para bons desfechos em saude, ou seja,
permite melhor controle da asma, reduz o numero
de hospitalizagoes, de visitas ao pronto-socorro e
de visitas ndo agendadas ao ambulatdrio, além de
reduzir o absenteismo ao trabalho e a escola, e os
episodios de asma noturna.!"”

No Brasil, as pesquisas também demonstraram os
beneficios desses programas no controle clinico da
doenca, nos custos diretos e também na qualidade
de vida tanto de adultos como de criangas.!"®""9

A educacdo em asma pode ser direcionada a
diferentes publicos: populacdo em geral - informar
que a asma ¢ uma doenca pulmonar croénica que,
se adequadamente tratada, pode ser controlada,
permitindo uma vida normal; profissionais ligados
a saude - garantir o diagnostico correto e a reco-
mendacdo terapéutica adequada para, conseqiien-
temente, diminuir a morbidade e a mortalidade;(?")
asmaticos - devem ser educados a reconhecer os sin-
tomas, conhecer os fatores desencadeantes e como
evita-los, a participar ativamente do tratamento,
identificando os medicamentos e conhecendo as
acdes a serem tomadas conforme a evolucdo da
doenca;"*? familiares e cuidadores - no sentido de
se sentirem confortados com as condutas a serem
adotadas em relacdo a evolucdo da doenca; edu-
cacdo nas escolas, empresas publicas e privadas, e
seguradoras de saude - como lidar com a morbidade
e a mortalidade relacionadas a asma.!'??)

Quanto a forma os programas podem ser infor-
mativos ou estruturados. O programa informativo
(ndo estruturado) tem conteudo programatico
minimo, com simples informacéo oral, escrita ou por
programacio.(?*'?9 O estruturado confere melhores
resultados e possui os seguintes requisitos: infor-
macdo educacional que utiliza as formas escrita,

Quadro 14 - Plano de acdo por escrito.
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verbal, visual efou auditiva; linguagem acessivel e
adaptada a populacdo-alvo; monitorizacdo dos sin-
tomas e/ou do PFE (usar escores de sintomas, e/ou
de uso de broncodilatador e/ou de PFE); consulta
médica regular (reavaliagio programada do paciente
pelo médico e por outros profissionais de saude);
plano de acdo individual por escrito que deve ser
explicado e entregue ao paciente.('7-120)

0 conteudo basico de um programa de asma ¢
apresentado no Quadro 12.01

O plano de acdo por escrito pode ser colocado
em pratica pelo proprio paciente (automanejo) e
planejado em parceria de acordo com os itens do
Quadro 12 e o modelo apresentado no Quadro 13
(Quadro 14).

Quadro 12 - Conteudo educacional
(0 “ABCD” da asma).

® Abordar os fatores agravantes e orientar como
evita-los

® Buscar medicamentos apropriados e com técnica
adequada

® Colocar em pratica a execucdo de um plano de acédo

® Descrever os efeitos colaterais dos medicamentos
usados e saber como minimiza-los

programatico

Quadro 13 - Itens de um plano de acdo adequado.

e Especificacdo do tratamento de manutencio
Monitorizacdo dos sintomas da asma e/ou do PFE
quando indicado

® Reconhecimento dos sinais e sintomas precoces de
exacerbacio

® Proposta de alteracdo do esquema terapéutico

® Tratamento domiciliar das crises leves

® Indicacdes claras de quando procurar um servico de
emergéncia

PFE: pico de fluxo expiratério.

Paciente (nome):
Classificacdo da asma:
Medicamentos de manuntec¢do utilizados:

Idade:
Data:
PFE:

Seus sintomas e sinais precoces de crise:

Quando isso acontecer, fagca o seguinte:

® Procure a emergéncia se apos 12 horas seu tratamento de crise ndo fizer efeito,
ou se antes disso aparecerem os seguintes sintomas indicativos de gravidade:

e/ou muita faltar de ar, tosse persistente e exaustiva, suor frio,fala entrecortada, noite sem conseguir dormir, dedos
arroxeados. NESTE CASO, PROCURE LOGO AJUDA MEDICA, NAO FIQUE EM CASA SE ESTIVER PASSANDO MAL

PFE: pico de fluxo expiratorio.
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Quanto a um programa de educacdo em asma
no servico publico, se houver persisténcia, cidada-
nia, compromisso e empenho ¢ possivel estruturar
um programa de educacdo em asma que pode ser
adaptado as condicdes locais e a populagio alvo. A
seguir ¢ apresentado um modelo ideal para servir de
base a um programa real.(''8-120)

Modelo de funcionamento de um programa
de educacio

Podemos aplicar uma sistematizacio de atendi-
mento por etapas que inclui pré-consulta, consulta
médica e pos-consulta.!"

Pré-consulta: Na sala de espera podera existir
uma televisio com um aparelho para apresentacio
de videos educativos sobre asma. A pré-consulta
pode ser realizada pela equipe de enfermagem, alu-
nos de graduacgdo pertencentes a ligas académicas
de asma, que facilitam o programa de treinamento
para atendimento bésico, ou alguém da comuni-
dade interessado em ajudar e treinado devidamente
no programa.’'?”

A ficha clinica de pré-consulta inclui: dados
antropométricos, questiondrio de avaliacdo subje-
tiva da dispnéia, escala analdgica visual de dispnéia
com quatro pontos, mensuracdo da pressao arterial,
pulso, freqiiéncia respiratéria e verificacdo do PFE
pré e pos-broncodilatador.

Consulta médica: A consulta ¢ sistematizada e
constitui-se em um interrogatorio sobre intensidade
e freqliéncia dos sintomas da asma.

Os fatores que freqiientemente limitam a boa
resposta ao tratamento sdo pesquisados em um
interrogatorio que inclui adesdo ao tratamento, co-
morbidades associadas, uso de outros medicamen-
tos e eventos adversos. A composicdo de informa-
coes, levando-se em conta a dose da medicacido em
uso e a expressdo de sintomas e do PFE, determina

a condicdo de controle da asma, que pode estar
bem controlada, ndo controlada ou exacerbada.
Essa analise sistematizada determina a prescricio.
O tratamento preconizado segue a recomendacdo
do consenso baseado na classificacdo de gravidade
da asma.('"®

Pos-consulta: A pods-consulta divide-se em
duas etapas. A primeira etapa da-se logo apos o
término da consulta: a equipe de enfermagem
revisa a prescricio médica e treina o paciente para
0 uso da medicagdo inalatdria. Na segunda etapa
da pos-consulta, os pacientes participam de um
programa de educacdo agendado para um dia da
semana, e cada paciente deverad participar de uma
palestra educativa por més, tendo que cumprir o
minimo de seis palestras em seis meses. As pales-
tras educativas sdo realizadas pelos académicos de
Enfermagem e/ou Medicina, ou algum profissional
interessado ou até mesmo alguém da comunidade
que deseje ajudar.!'®

Adesio ao tratamento

A adesdo ao tratamento € essencial para um
resultado positivo. Ela é sempre considerada um
item bastante dificil, principalmente em doencas
cronicas como a asma. Por esse motivo, é funda-
mental avalid-la e tentar estratégias praticas para
aumenta-la.029-130

No Quadro 15 estdo resumidas as principais cau-
sas de dificuldades de adesdo ao tratamento

Cerca de metade dos pacientes ndo aderem ao
tratamento, mesmo com a medicac¢do gratuitamente
fornecida, geralmente por desconhecimento da
importancia do tratamento regular de manutencéo.

Os programas de educacdo visam a sanar estas
dificuldades, tentando maximizar o controle da
doenca.'? Em um pais como o Brasil, a implemen-
tacdo de estruturas de atendimento associadas a

Quadro 15 - Principais causas de dificuldades de adesdo ao tratamento.

Ligadas ao médico

Ligadas ao paciente

® Ma identificacdo dos sintomas e dos agentes desencadeantes

® Indicacdo inadequada de broncodilatadores

e Falta de treinamento das técnicas inalatorias e de prescricio de medicamentos preventivos
e Diversidade nas formas de tratamento

e Falta de conhecimento dos consensos

® Interrupcdo da medicacdo na auséncia de sintomas

® Uso incorreto da medicacdo inalatdria

e Complexidade dos esquemas terapéuticos

® Suspensdo da medicacdo devida a efeitos indesejaveis

® Falha no reconhecimento da exacerbacdo dos sintomas
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educacdo do paciente ¢ fundamental para propiciar
o adequado manejo da asma.

ASMA EM SITUACOES ESPECIAIS

Asma no idoso

Os asmaticos idosos podem ser divididos em
dois grandes grupos: asmaticos que envelheceram
e aqueles que tém asma de inicio tardio. A asma ¢
subdiagnosticada no idoso por varias razoes:(32-39
menor percepcdo da dispnéia; interpretacdo da
dispnéia como uma conseqiiéncia natural da idade;
presenca de doengas associadas (cardiovasculares,
hipotireoidismo, doenca pulmonar obstrutiva cr6-
nica, pneumopatias aspirativas e obesidade, entre
outras); dificuldade de comprovacio objetiva da
obstrucdo das vias aéreas.

As etapas do tratamento ndo diferem das dos
individuos de outras faixas etarias, mas alguns
aspectos merecem ser enfatizados:"**'*® co-morbi-
dades sdo comuns e devem ser identificadas e tra-
tadas; interacdes medicamentosas sao freqlientes e
podem dificultar o controle da asma ou das doencas
associadas; os efeitos adversos dos beta-2 agonistas
e das xantinas como tremores, hipocalemia, taqui-
cardia, arritmias e aumento do consumo de oxigé-
nio podem ser mais graves; por sua maior seguranca
os anticolinérgicos devem ser indicados quando for
necessaria medicacido broncodilatadora continua; a
vacinacdo anual antiinfluenza e a antipneumoco-
cica a cada cinco a sete anos deve ser indicada; a
técnica de utilizacdo de medicacdes inalatdrias deve
ser revisada regularmente e a utilizacdo de espaca-
dores para o uso dos aerossois dosimetrados deve
ser estimulada quando inaladores de pd ndo pude-
rem ser utilizados; é fundamental verificar a adeséo,
que pode ser inadequada devido a prescricdo de
varios medicamentos, declinio cognitivo com perda
de memdria, limitagdes fisicas, dificuldade na com-
pra por questdes financeiras ou apatia.

Asma na gravidez

A gravidez tem um efeito varidvel sobre o curso
da asma, que pode permanecer estdvel, piorar ou
melhorar, com retorno ao estado anterior a gravidez
em cerca de trés meses apos o parto.?

Os sintomas geralmente melhoram durante as
ultimas quatro semanas da gravidez e o parto ndo
costuma se associar com piora da asma. O curso da
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asma em sucessivas gestacdes costuma ser seme-
Thante em cada paciente.!'*"

0 manejo difere muito pouco daquele preconi-
zado para ndo gravidas. O subtratamento resulta
em maior risco para a mée e para o feto do que o
uso de quaisquer drogas necessarias para o controle
da doenca.'*-®) (O baixo risco de malformacdes
congénitas associadas as medicacdes usualmente
utilizadas no tratamento da asma estd documen-
tado."*1%) A budesonida é o Cl de preferéncia para
a gestacdo por apresentar mais dados referentes a
seguranca e eficacia (Evidéncia A).

Pacientes com asma mal controlada devem ser
cuidadosamente monitorizadas quanto ao retardo
de crescimento intra-uterino do feto e pré-eclamp-
sia, e ter consultas mensais de avaliagdo pulmonar
(Evidéncia B).#+149) Monitorizacdo fetal intensiva é
essencial em mulheres com asma aguda durante a
gravidez. Algumas medicacdes potencialmente usadas
para indicagdes obstétricas em pacientes com asma
devem ser evitadas pela possibilidade de broncoes-
pasmo. Estas incluem prostaglandina F2-alfa, ergo-
novina e agentes antiinflamatorios ndo esterdides
(pacientes sensiveis). A ocitocina é a droga de esco-
Tha para inducdo do parto. Crises de asma durante o
parto devem ser tratadas de maneira usual.

A categorizacdo das drogas na gravidez ¢ mos-
trada no Quadro 16.

0O Quadro 17 mostra as drogas utilizadas para
asma na gravidez com as respectivas categorias pro-
postas pelo Food and Drug Administration.

Asma e cirurgia

Os asmaticos apresentam maior risco de com-
plicacdes pulmonares pos-operatorias e o bron-
coespasmo intra-operatério deve ser encarado
como uma complicacdo com potencial risco para
a Vida.“47_148)

Tem sido sugerido que pacientes com historia
de atopia apresentam maior risco de reacdes de
hipersensibilidade imediata (rinite, asma, anafila-
xia, etc.) ou reacdes anafilactoides (pseudo-alér-
gicas) durante o ato cirirgico ou testes diagnos-
ticos (contrastes radioldgicos). Mais recentemente,
a hipersensibilidade ao latex das luvas cirurgicas
ou aos materiais utilizados em ambiente hospi-
talar, tais como cateteres, sondas e canulas, tem
sido implicada em casos de anafilaxia durante o
ato cirurgico.
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Quadro 16 - Drogas na gravidez. Classificacdo do Food and Drug Administration.

Categoria

C Risco néio pode ser excluido

D Evidéncia positiva de risco

X Contra-indicado na gravidez

A Estudos controlados mostram risco ausente
Estudos bem controlados, adequados, em mulheres gravidas, ndo demonstram risco para o feto.
B Nenhuma evidéncia de risco em humanos
Achados em animais mostraram risco, mas em humanos néo ou, se estudos humanos adequados
néo foram feitos, os achados em animais foram negativos.

Nao existem estudos positivos em humanos e em animais para risco fetal ou inexistem estudos.
Contudo, os beneficios potenciais justificam o risco potencial.

Dados de investigacdo ou apos liberagdo no mercado mostram risco para o feto.
Mesmo assim, os beneficios potenciais podem sobrepujar o risco.

Estudos em animais e humanos, ou relatos de investigacdo ou apos liberagdo no mercado, mostra-
ram risco fetal que claramente ¢ maior que os beneficios potenciais.

Interpretacdo

Quadro 17 - Drogas antiasmaticas na gravidez.

Flunisolida
Fluticasona

Cromonas
Nedocromil

Zafirlucaste
Montelucaste

Antileucotrienos

Classe Droga especifica Categoria FDA
Beta 2-agonistas Salbutamol C
Epinefrina C
Salmeterol C
Formoterol C
Terbutalina B
Metilxantinas Teofilina C
Anticolinérgicos Ipratrépio B
Corticosteroides Prednisona Nio classificada
Budesonida

Beclometasona
Triamcinolona

Cromoglicato de sodio

TW WHE NMOOOH

FDA: Food and Drug Administration.

Durante a anestesia, a intubacdo traqueal cons-
titui-se no mais vigoroso estimulo para o apareci-
mento do broncoespasmo. O uso de beta-2 agonista
de curta duracdo pode prevenir o aumento da resis-
téncia do sistema respiratorio em situacdes anesté-
sicas especiais.('*)

0 uso do Cl reduz a hiperresponsividade e pre-
vine as exacerbacdes durante a cirurgia. Em pacien-
tes com valores de VEF, menores do que 80% do
seu melhor valor podem receber um curso breve
de corticosteroides orais (Evidéncia C). Portanto, é
fundamental alcancar o controle adequado da asma
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antes de qualquer procedimento e ter uma conduta
segura no perioperatorio.*?

Asma no lactente

0 diagnostico de asma no lactente ¢ dificil de ser
realizado. Muitos lactentes sibilantes sdo considera-
dos transitorios e a exposi¢io a virus, especialmente
ao virus respiratdrio sincicial, pode ser a maior causa
da hiperresponsividade. Em lactentes susceptiveis, a
presenca de atopia predispde a sensibilizacdo por
alérgenos ambientais ou irritantes e, desse modo, a
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quadros recorrentes de sibilancia, sendo a exposi-
¢do precoce aos acaros domésticos, fungos e anti-
genos derivados de animais muito importante para
a sensibilizaco.""

0 desenvolvimento de atopia em fase precoce da
vida parece relacionar-se a presenca de hiperrespon-
sividade das vias aéreas em idade posterior. Por outro
lado, dados conflitantes apontam para o fato de que
a asma iniciada nos dois primeiros anos de vida pode
resultar em funcdo pulmonar reduzida na idade
adulta, indicando possivel acdo deletéria da asma no
desenvolvimento da funcio pulmonar.>?-'>¥

O Quadro 18 define o risco de asma em lacten-
tes sibilantes (pelo menos trés episddios no ultimo
ano). Aqueles que apresentam dois critérios maio-
res, ou um critério maior e dois menores, devem ser
considerados de alto risco para sibilancia persistente
e com provavel diagnostico de asma (risco relativo
2,6 a 5,5 vezes maior).(154150)

0O manejo do lactente com sibilancia tem sido
muito discutido, especialmente no que diz respeito
ao uso dos Cl. E inequivoco o beneficio desses
medicamentos no tratamento da asma em todas as
idades e especialmente nos lactentes que preenchem
os critérios para asma, mas ha alguns argumentos
que costumam ser debatidos quando se trata de
lactentes.('7-1%9

Argumentos contra o uso de Cl em lactentes e
pré-escolares: Nem sempre ¢ possivel identificar pre-
cocemente os asmaticos, e as crises de obstrucdo bro-
nquica sdo devidas a varias doencas com diferentes
fisiopatologias, vias aéreas estreitas e infeccoes virais,
muitas vezes constituindo uma condicdo transitdria,
que necessita somente de medicacdo sintomatica.

Cerca de 80% dos lactentes chiadores ndo con-
tinuardo a apresentar crises de obstrug¢do bronquica
na infancia e adolescéncia. Com base em critérios
clinicos, é¢ muito dificil predizer se um lactente chia-
dor sera asmatico no futuro.

Quadro 18 - Indice clinico para diagnéstico de asma no
lactente.

Critérios maiores
1. Um dos pais com asma
2. Diagnostico de dermatite atdpica

Critérios menores

1. Diagnostico médico de rinite alérgica
2. Sibilancia ndo associada a resfriado
3. Eosinofilia maior ou igual a 4%
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Nos lactentes chiadores, a maioria dos episddios
de obstrucdo bronquica ¢ de origem viral e, quando
ndo ha atopia associada, eles permanecem assinto-
maticos entre as crises.

Recém-nascidos com baixo peso para a idade
gestacional e filhos de mées fumantes tém funcédo
pulmonar reduzida, mas melhoram com o cresci-
mento pulmonar.

Existem poucos estudos em animais sobre o uso
de Cl e crescimento pulmonar e também poucos
trabalhos sobre o uso de Cl em lactentes. As conclu-
soes obtidas, até o presente momento, mostram que
ha risco potencial do uso de Cl em afetar o cresci-
mento pulmonar, principalmente nos dois primeiros
meses de vida e que o impacto da perda de fibras
elasticas, na velhice, devera ser maior na populagio
que utilizou ClI precocemente.

Argumentos a favor e situacdes possiveis para
o uso de (I nos /actentes chiadores e pré-esco-
lares com sibilincia: Os Cl devem ser usados em
presenca de: sintomas continuos ou mais que duas
vezes por semana; crises mais de duas vezes por més;
lactentes que apresentam asma com risco de morte,
ou seja, evento ameacador da vida com insuficiéncia
respiratdria aguda grave; lactentes com funcéo pul-
monar anormal entre as crises (dificil de avaliar em
nosso meio); lactentes chiadores graves (iniciar com
altas doses e diminuir o mais rapidamente possivel);
lactentes chiadores moderados (iniciar com baixas
doses e manter ou aumentar a dose, dependendo da
resposta clinica); sibildncia persistente, apos episo-
dio de bronquiolite viral aguda (pacientes interna-
dos por insuficiéncia respiratdria aguda, em unidade
de tratamento intensivo que, apds a alta, mantém
sibilancia persistente).

Asma induzida pelo exercicio

Os termos asma induzida pelo exercicio e bron-
coconstrigcdo induzida pelo exercicio (BIE) tém sido
usados como sindnimos para expressar a resposta
broncoespastica que alguns individuos apresentam
ao se exercitar. Apresentam BIE 49% dos asmaticos
e 40% dos pacientes com rinite alérgica.('®-16)

A patogénese da BIE esta associada ao fluxo de
calor e 4gua da mucosa bronquica em direcdo a luz
do bronquio, com o objetivo de condicionar gran-
des volumes de ar que chegam ao trato respiratdrio
inferior.'¢"

O exercicio ¢ o Unico precipitante natural da
asma que induz taquifilaxia. Cerca de 45% dos
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pacientes com BIE apresentam um periodo refrata-
rio caracteristico, durante o qual a manutengdo do
exercicio ndo causa broncoespasmo. Quando o exer-
cicio € repetido apds intervalos de 30 a 90 minutos,
verifica-se que a broncoconstricdo diminui ou nio
ocorre.'%0-192 A presenca de um periodo refrata-
rio parece ser independente do grau de obstrucdo
provocado pelo primeiro teste e inversamente rela-
cionada ao tempo que separa as duas provocacgdes
consecutivas pelo exercicio.

Outro aspecto controverso relacionado a BIE
¢ a existéncia ou ndo de uma resposta tardia ao
exercicio (trés a doze horas depois). Alguns estu-
dos observaram uma resposta tardia ao exercicio,
com uma prevaléncia variando em torno de 10% a
890)0.(160-161-163)  diagnostico de BIE é feito através
da historia clinica e do teste de desencadeamento
com exercicio monitorado pela funcdo pulmonar.

A obstrucdo da via aérea costuma iniciar logo
apos o exercicio, atingindo seu pico em cinco a dez
minutos, apds o que ha remissdo espontanea do
broncoespasmo, com melhora total da funcdo pul-
monar em cerca de 30 a 60 minutos. Os pacientes
em crise de asma precipitada pelo exercicio apre-
sentam 0s mesmos sintomas observados em crises
desencadeadas por outros estimulos.!50-1¢"

A presenca de BIE pode ser demonstrada em nivel
laboratorial através da queda de 10% do VEF, em
relacdo ao VEF, basal, pré-exercicio. Alguns autores
consideram que uma queda de 15% do VEF, define
um diagndstico mais preciso. 6169

Alternativamente, pode ser usado o PFE ou
ainda a resisténcia e a condutincia especifica das
vias aéreas. Alguns autores demonstraram que alte-
ragdes na resisténcia pulmonar e no VEF, produzem
indices equivalentes de variacdo da funcdo pulmo-
nar induzida por exercicio.('®®

0 objetivo do tratamento de pacientes com BIE é a
profilaxia. Episddios de BIE podem ser atenuados com
a elaboracdo de uma escala personalizada de aque-
cimento antes da realizacdo de um exercicio fisico
vigoroso.'") O controle mais efetivo, entretanto, é
obtido com medicacdes. O primeiro passo no manejo
da BIE deve ser o controle da asma subjacente.

0 tratamento regular da asma com Cl costuma
reduzir a magnitude da BIE em 50%.%® Contudo,
muitos pacientes necessitam de tratamento adi-
cional. Os beta-2 agonistas inalatorios de curta
duragdo, se utilizados quinze a 30 minutos antes
do exercicio, inibem a BIE. A duracdo desse efeito
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protetor € de quatro horas. Os antileucotrienos tam-
bém protegem de forma satisfatoria a BIE, e seu
uso regular parece ndo estar associado com toleran-
cia e reducio de seu efeito protetor.'®-79 Os LABA
podem ser usados para impedir a BIE, porém a dura-
cdo do efeito protetor pode diminuir com seu uso
continuado.®-7Y As cromonas inalatorias atenuam
a BIE em alguns pacientes. Seu efeito protetor usu-
almente dura em torno de duas a trés horas.('”?

RECURSOS LEGAIS

Um dos grandes problemas para a adeséo ao tra-
tamento da asma ¢ a disponibilidade dos medica-
mentos, especialmente para as populacdes de baixa
renda. Nos servicos publicos, ndo raramente ocorre a
total caréncia de medicamentos, preventivos (corti-
coides inalatdrios e orais) e de alivio (especialmente os
broncodilatadores beta-2 adrenérgicos inalatdrios).

Para tentar sanar esse problema, as socieda-
des médicas envolvidas na elaboracido deste con-
senso tém se empenhado, desde 2001, na elabo-
racdo e implantacdo do Plano Nacional de Asma.
Infelizmente ele ainda ndo é uma realidade.

Entretanto, os esforcos contribuiram para que
fossem editadas duas portarias do Ministério da
Saude no sentido de promover o acesso da popula-
cdo aos medicamentos para a asma.

A primeira, a Portaria n° 1.318/GM, de 23 de
julho de 2002, determina e ordena a disponibi-
lizacdo de medicamentos para asma grave (entre
outras doencas) pelas secretarias estaduais de satde,
com repasses de recursos da Unido, através de suas
divisdes de medicamentos especiais. Os médicos
devem preencher formularios e elaborar laudo con-
substanciado onde seja identificada a necessidade
do tratamento com Cl associado ou ndo a beta-2
adrenérgicos inalatdrios de longa duracdo. Deveriam
estar disponiveis também corticosteroide topico
nasal e beta-2 adrenérgicos inalatérios de curta
duracio (salbutamol e fenoterol). Esta falha inicial,
entretanto, foi sanada pela portaria 2.084, da qual
trataremos mais adiante. Os critérios de inclusdo
dos pacientes neste programa estdo determinados
pela Portaria Complementar SAS/MS n° 12, de 12
de novembro de 2002 (Quadro 19). Os pacientes
com asma grave devem estar em acompanhamento
em um centro de referéncia ou em unidades com
médicos capacitados para prestar assisténcia a estes
pacientes.
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Quadro 19 - Critérios de inclusdo e de exclusdo no programa de disponibilizagdo de medicamentos.

Critérios de Inclusdo
Serdo incluidos os pacientes que apresentarem qualquer
um dos seguintes critérios:

a) sintomas de asma diarios e continuos;

b) uso de broncodilatador de curta acdo pelo menos 2
vezes por dia;

¢) espirometria com pico de fluxo expiratdrio ou volume
expiratorio forcado no primeiro seqgundo com menos
de 60% do previsto na fase pré-broncodilatador;

d) sintomas noturnos pelo menos 2 vezes por semana.

Critérios de Exclusdo
Serdo excluidos os pacientes com pelo menos um dos
seguintes critérios:

a) tabagismo atual, exceto para os impossibilitados de
abandonar o vicio por retardo mental ou doenca psi-
quidtrica grave;

b) predominio de doenca pulmonar obstrutiva cronica;

¢) discorddncia com os termos expostos no consenti-
mento informado;

d) qualquer contra-indicacio ao uso dos medicamentos
descritos.

As secretarias de saude estaduais, através de
suas divisbes de medicamentos especiais, deverdo
ser contatadas por cada servico especializado para
informacdes sobre os medicamentos disponiveis,
formularios necessarios e endereco de encaminha-
mento dos pacientes. A associacdo de asmaticos
local e o ministério publico também podem ser
acionados para fazer valer os direitos do cidadao.

A segunda portaria, a de N° 2.084/GM, de 26
de outubro de 2005, estabelece os mecanismos e
as responsabilidades para o financiamento da assis-
téncia farmacéutica na atencdo basica. Nela cons-
tam medicamentos para asma (beclometasona spray
250 mcg e salbutamol oral e sprg)) e para rinite
(beclometasona spray 50 mcg) que fazem parte do
elenco minimo obrigatério de medicamentos para
o nivel da atencdo basica em saude. Trata-se de
um conjunto de medicamentos e produtos cuja
responsabilidade pelo financiamento e/ou aquisi-
¢do ¢ do Ministério da Saude. Para esta finalidade,
0 Ministério da Saude devera repassar aos esta-
dos para aquisicio de medicamentos para asma e
rinite o valor anual de R$ 0,95 por habitante por
ano, dividido em doze parcelas mensais. Portarias
complementares regulamentam a transferéncia
dos recursos do Fundo Nacional de Saude para o
fundo estadual de saude de cada estado, que devera
aplica-los na aquisicdo e distribuicdo dos medica-
mentos aos municipios, conforme os recursos a eles
correspondentes. Estas portarias tém efeito finan-
ceiro a partir do més de abril de 2006 e os recursos
ja estdo disponiveis para os estados.

Ainda dentro das agoes destinadas aos cuidados
com os pacientes asmaticos, estd em andamento
no Conselho Nacional de Secretarios Municipais de
Saude um férum de discussdo para avaliar os pro-

gramas de asma em execucdo no Brasil. Este forum
envolve, além dos coordenadores desses programas,
representantes das sociedades médicas responsa-
veis por este consenso e da Associacdo Brasileira de
Asmaticos. Os objetivos sdo divulgar os programas
com éxito no controle da asma e propor ferramen-
tas que sirvam para a organizacdo da atencdo e cui-
dados para a asma nas atencdes basica e secundaria
a saude nos municipios.

Seguem os enderecos eletronicos onde estdo
disponiveis as portarias 1.318/2002, 2084/2005 e
suas complementares:

e http://www.pgr.mpf.gov.br/pgr/pfdc/grupos_
atividades/saude/portaria1318.PDF

e http://www.asmamedicamentos.com.br/docu-
mentos/ProtocoloCl%C3%ADnico_Diretrizes_

Terapeuticas.pdf
e http://dtr2004.saude.gov.br/dab/legislacao/por-

taria2084_26_10_05.pdf
e http://dtr2001.saude.gov.br/sas/gab06/

gabfev06.htm (Portarias de niimeros 402 a 434)
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