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Resumo

A asma bronquica é uma doenga cronica
caracterizada por inflamacdo da via aérea, hiper-
responsividade bronquica e crises de broncoes-
pasmo com obstrugio reversivel ao fluxo aéreo.
O desenvolvimento e manuteng¢do da asma
dependem da a¢do de fatores externos variados
em individuos geneticamente predispostos, e é
considerada em todo mundo, um problema de
satde publica, devido a alta prevaléncia e custos
socioecondmicos.

O artigo faz uma revisdo de sua epidemio-
logia, etiopatogenia e fisiopatologia, diagndstico
clinico, funcional e da alergia, diagnostico
diferencial, classificagdo pela gravidade inicial
e pelos niveis de controle e, finalmente, de seu
tratamento atual na crise e fora da crise.

A asma é, do ponto de vista etiologico,
uma doenga multifatorial, e do ponto de vista
clinico, uma doeng¢a multifacetada, com grandes
variagdes de suas manifestagdes clinicas e de
evolu¢ao natural, requerendo uma abordagem
atenta, ampla, interdisciplinar e, muitas vezes,
multiprofissional.
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1. DEFINICAO

A defini¢ao atual da asma bronquica,
publicada recentemente no documento IV
Diretrizes Brasileiras para o Manejo da Asma'
¢ a seguinte: “Asma é uma doenga inflamatdria
cronica caracterizada por hiper-responsividade
das vias aéreas inferiores e por limitagdo variavel
ao fluxo aéreo, reversivel espontaneamente ou
com tratamento, manifestando-se clinicamente
por episddios recorrentes de sibilancia, dispneia,
aperto no peito e tosse, particularmente a noite e
pela manha, ao despertar. Resulta de uma intera-
¢d0 entre carga genética, exposicdo ambiental a
alérgenos e irritantes, e outros fatores especificos
que levam ao desenvolvimento e manutencdo
dos sintomas”

Desta forma a asma brénquica é uma
doenca cronica, caracterizada por inflamacéo
da via aérea, hiper-responsividade bronquica
e crises de broncoespasmo com obstrugéo re-
versivel ao fluxo aéreo. Um quarto aspecto que
pode ser incluido nesta definicao diz respeito
as alteracoes anatomo-funcionais da via aérea

inferior, chamadas em conjunto de remode-
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lamento bronquico, e que estdo diretamente
relacionadas a inflamacao cronica da via aérea
e ao prognostico da doenga.

O desenvolvimento e manutengdo da asma
dependem da agio de fatores externos variados
em individuos geneticamente predispostos e é
considerada, em todo mundo, um problema de
satde publica, devido a alta prevaléncia e custos
socioecondmicos.

2. EPIDEMIOLOGIA

A asma incide em qualquer idade, com
predominio na infancia e adolescéncia. O estudo
multicéntrico ISAAC (International study of
asthma and allergies in childhood), realizado
em 56 paises mostrou uma variabilidade na
prevaléncia de asma ativa em escolares e adoles-
centes de 1,5% a 37,6% no mundo, com média
de 11,6% e 13,7% em escolares e adolescentes,
respectivamente. O Brasil encontra-se em 8°
lugar com uma prevaléncia média de 20% >'2.

Anualmente ocorrem 350.000 internagdes
por asma no Brasil, constituindo-se na quarta
causa de hospitalizagao pelo SUS (2,3% do total),
sendo a terceira causa entre criancas e adultos
jovens. Ha registro de aumento desse numero
entre 1993 e 1999 e indicios de que a prevaléncia
da asma esteja aumentando em todo o mundo,
inclusive no Brasil. Os maiores custos relacio-
nados a asma concentram-se nos atendimentos
em emergéncia e hospitalizagdes. Em 1996, os
custos do SUS com internagdo por asma foram
de 76 milhoes de reais, 2,8% do gasto total anual
e o terceiro maior valor gasto com uma doenga'.

A mortalidade por asma é baixa, mas apre-
senta uma magnitude crescente em diversos
paises. Nos paises em desenvolvimento, ela
aumentou nas dltimas décadas do século XX,
correspondendo a até 10% das mortes por
causa respiratoria, com elevada propor¢ao de
obitos domiciliares. Estudos isolados apon-
taram estabiliza¢do ou até mesmo redugdo da
mortalidade por asma em algumas cidades de
paises desenvolvidos na Europa, o que pode
estar associado ao melhor reconhecimento
e consequente diagnostico da doenga, assim
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como ao uso mais difundido de medicamentos,
com efeito, anti-inflamatorio (corticosteroides
topicos) nos dltimos anos.

A asma tem, em todo o mundo, um grande
impacto econdmico, seja por custos diretos ou
indiretos, e social, relacionado a perdas de dias
de escola e trabalho, assim como ao sofrimento
individual e familiar. Dados norte-americanos
apontam para um custo total anual de mais de
6 bilhdes de dolares associados a asma naquele
pais. O custo para o controle da asma ¢ alto, mas
certamente os custos do néo tratamento da do-
enga sdo muito maiores tanto para o individuo
quanto para o sistema de saude’.

3. ETIOPATOGENIA E PATOLOGIA

Virios fatores, ambientais, ocupacionais
e individuais (genéticos) estdo associados ao
desenvolvimento de asma bronquica.

Os principais fatores externos associados
ao desenvolvimento de asma sdo os alérgenos
inalaveis (substancias do corpo e fezes de aca-
ros domésticos, antigenos fingicos, de insetos
como baratas e de animais domésticos, além de
polens) e os virus respiratérios, particularmente
as infec¢des pelo virus sincicial respiratério
(VSR) nos primeiros anos de vida. Poluentes
ambientais como a fumaga de cigarro, gazes
e poluentes particulados em suspensdo no ar,
como as particulas provenientes da combustdo
do ¢leo diesel, também parecem atuar como
fatores promotores ou facilitadores da sensibi-
lizagdo aos alérgenos e da hiper-responsividade
bronquica em individuos predispostos.

Em relagao aos agentes ocupacionais, cerca
de 300 substéncias ja foram identificadas como
potenciais agentes causais de asma ocupacional,
e acredita-se que 10% das asmas iniciadas na
idade adulta estejam associadas a estes agentes'.

Diversos genes candidatos, em diferentes
niveis de associa¢do e penetracdo, tém sido
associados a diferentes fendtipos de asma.
Tipicamente, o impacto destes diversos genes
individualmente nas manifestagdes fenotipicas
da doenca é pequeno, entretanto, grandes efeitos
podem advir da atuagio sinérgica de multiplos



destes genes, em um contexto ambiental favo-
réavel. A grande heterogeneidade fenotipica da
asma, que pode iniciar em qualquer idade, pode
ser intermitente e leve, e até mesmo transitdria,
ou, ao contrario, persistente e extremamente
grave, além de estar associada a diferentes
fenétipos intermediarios, como atopia, hiper-
responsividade bronquica, niveis séricos de
IgE, dermatite atdpica, dentre outros, colabora
para a dificuldade na caracterizagdo do papel
especifico de genes isolados no desenvolvimento
da doenga.

Mais de 30 genes ja foram identificados
como candidatos a susceptibilidade no desen-
volvimento de asma, e estdo divididos em quatro
grandes grupos: (a) associados a imunidade
inata e imunoregula¢do (p.ex. CD14, TLR2, 4,
6, 10, IL-10, TGF-beta e HLA DR, DQ e DP);
(b) associados a atopia, diferenciacdo Th2 e suas
funcoes (p.ex. GATA-3,1L-4, IL-4R, FceRI, IL-5,
IL-5R e STAT-6); (c) associados a biologia epi-
telial e imunidade das mucosas (p.ex. genes de
quimiocinas CCL5/RANTES, CCL11, CCL24,
CCL26, filagrina e outros) e (d) associados a
func¢éo pulmonar e remodelamento brénquico
(ADAM-33, DPP-10 e HLA-G dentre outros)™.

Além disso, outras caracteristicas individuais
também estdo associadas ao desenvolvimento
de asma. Criangas do sexo masculino tém risco
2 vezes superior de desenvolver asma em com-
paragdo com meninas da mesma idade, assim
como a obesidade tem sido associada ao maior
risco de asma'®.

A inflamagdo bronquica constitui o mais
importante mecanismo fisiopatolégico da asma,
e resulta de interagdes complexas entre células
inflamatdrias, mediadores e células estruturais
das vias aéreas. Estd presente ndo apenas em
asmaticos graves ou com doenca de longa du-
ragdo, mas também em pacientes com asma de
inicio recente, em pacientes com formas leves da
doenca e mesmo nos assintomaticos. A mucosa
brénquica inflamada torna-se hiper-reativa a
diversos estimulos, sejam eles alérgicos ou néo.

Na asma alérgica, que representa a maioria
dos casos, a resposta mediada por IgE causa
alteracdes imediatas, minutos apds a exposi-
¢do ao(s) alérgeno(s), e alteracdes tardias, que
representardo a resposta inflamatoria cronica
caracteristica da doenga (Fig.1).

Os individuos atdpicos, que tém a pre-

disposi¢do geneticamente determinada para

vasodilatacso

Constrigio
brénguica

leucheibos

Athvacio de leucdotos &
inflamagio crénica

L. Mecanismes efeiores: fase tardia, inflamacio persisiente:

FiGura 1. Fases pA ResposTA IGE-MEDIADA (ABBAS & LicHTMAN, CELULAR

AND MOLECULAR IMMUNOLOGY 2005).
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produzirem grandes quantidades de anticorpos
IgE especificos para alérgenos ambientais/ina-
laveis (substancias de dcaros da poeira, fungos,
insetos, animais domésticos e polens), apos
estarem sensibilizados, ou seja, ja produzirem
IgE especifica para um ou mais destes alérgenos,
apresentam uma resposta de hipersensibilidade
imediata (mediada por IgE) na mucosa da via
aérea quando inalam essas substéncias. A ligacdo
do alérgeno a IgE na membrana dos mastdcitos
na mucosa e submucosa bronquica leva a ativa-
¢40 e desgranulacdo destas células, que liberam
mediadores inflamatorios pré-formados (ja
estocados em seus granulos), como a histamina
e o fator ativador de plaquetas (PAF), e me-
diadores neoformados, produzidos a partir do
acido aracddnico liberado da membrana celular,
como prostaglandinas e leucotrienos. Os efeitos
imediatos destas substincias sdo vasodilatagdo
e extravazamento vascular, com consequente
edema da parede bronquica, hipersecre¢ido
de muco e broncoconstri¢ao, responsaveis
pelas manifestacdes clinicas da crise de asma
(dispneia, tosse com secrec¢do viscosa, sibilos e
sensac¢ao de aperto no peito).

Os mastdcitos ativados também produzem
interleucinas (IL)-3, IL-5, e fator estimulador
de crescimento de granulédcitos e mondcitos
(GM-CSF) que, junto com os leucotrienos,
atraem e ativam outras células inflamatdrias a
parede bronquica, que perpetuardo o processo
inflamatdrio local. Isso confere caracteristicas
especiais a inflamagdo bronquica da asma, além
da ativagao e desgranulagdo de mastdcitos, como
infiltragdo eosinofilica, lesdo intersticial e epite-
lial das vias aéreas e ativa¢do de linfécitos Th2
que produzem citocinas, como IL-4, IL-5,1L-13,
entre outras, responsaveis pela amplificagdo e
agravamento do processo inflamatdrio.

A TL-4 tem papel importante no aumento
tanto da producio de IgE especifica como da
expressdo de receptores de alta e baixa afinidade
para IgE por muitas células inflamatérias, como
mastdcitos, basdfilos e eosindfilos. A IL-5 é im-
portante na atragdo, ativagdo e aumento da so-

brevida de eosindfilos, principal célula efetora da
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lesao tecidual através da liberagdo de proteinas
cati6nicas que agridem a matriz extracelular e as
células epiteliais. A IL-13 age de forma andloga a
IL-4, aumentando a produgio de IgE especifica
por linfdcitos B diferenciados em plasmdcitos,
tanto em nivel local como a distancia.

Varios mediadores inflamatdrios e citocinas
também sao liberados por outras células ativa-
das, como macrofagos (fator de necrose tumoral
- TNFa, IL-6, 6xido nitrico), pelos linfocitos
T (IL-2, IL-3, IL-4, IL-5 e GM-CSF), pelos
eosindfilos (proteina basica principal - MBP,
proteina catiénica eosinofilica - ECP, peroxidase
eosinofilica - EPO, PGs, LTs e citocinas), pelos
neutréfilos (elastase) e pelas células epiteliais
(endotelina-1, LTs, PGs, éxido nitrico). Além
disso, o endotélio vascular ativado tem um papel
importante no recrutamento de células infla-
matorias através do aumento da expressdo de
moléculas de adesdao como ICAM-1e VCAM-1.

Através de seus mediadores, as células cau-
sam lesoes e alteragdes na integridade epitelial,
anormalidades no controle neural autonémico
e no toénus da via aérea, alteragdes na perme-
abilidade vascular, hipersecrecio de muco,
mudancas na fun¢do mucociliar e aumento da
reatividade do musculo liso da via aérea, levando
a hiper-responsividade brénquica.

Neste processo inflamatdrio crdnico, as
células epiteliais e miofibroblastos, presentes
abaixo do epitélio, se ativam e proliferam
iniciando a deposi¢do intersticial de colageno
e proteoglicanos na lamina reticular da mem-
brana basal, o que explica o seu aparente es-
pessamento e as lesdes irreversiveis que podem
ocorrer em pacientes com asma mais grave ou
de longa evolugéo. Outras altera¢des, incluindo
hipertrofia e hiperplasia do musculo liso, eleva-
¢40 no numero de células caliciformes, aumento
das glandulas e vasos sanguineos submucosos e
alteracdo no depdsito/degradacao dos compo-
nentes da matriz extracelular, sio constituintes
do remodelamento que interfere na arquitetura
da via aérea, podendo levar a irreversibilidade
da obstrucdo bronquica nos casos graves e de
longa evolucédo. Todas estas alteragdes estrutu-



rais ocorrem devido a ativagdo e desregulacdo
da atividade normal da chamada unidade tréfica
epitélio-mesenquimal, representada pelo epi-
télio bronquico, os miofibroblastos da camada
subepitelial e 0 musculo liso bronquico. Estudos
recentes, inclusive, demonstraram a capacidade
da célula muscular lisa ativada transformar-se
também numa célula com atividade pro-infla-
matdria, produzindo citocinas e adquirindo a
capacidade de expressar diversas moléculas de
superficie importantes na inflamagédo crdnica.

Infec¢des virais do trato respiratorio alto
ou baixo sdo o principal fator desencadeante de
crises tanto em adultos quanto em criangas. Os
virus respiratdrios tém a capacidade de aumen-
tar consideravelmente a hiper-responsividade
brénquica, ao estimularem o processo inflama-
tério e aumentarem a disfun¢do autondémica
local, com aumento significativo da producio de
neuropeptideos (substincia P, neurocininas A e
B, etc.) pelas fibras nervosas nao-adrenérgicas/
ndo colinérgicas (NANC) da submucosa. Além
disso, o atdpico apresenta maior facilidade em
contrair infec¢des virais respiratdrias, particu-
larmente pelo rinovirus, que utiliza moléculas
de adesdo como ICAM-1, que tém sua expressao
aumentada no epitélio bronquico inflamado,
como receptores para a infec¢ao destas células.
Desta forma, os virus podem ser importantes
fatores de aumento e manutencio da inflamagéo
bronquica e de agravamento da doenga, parti-
cularmente em criangas.

Alteragdes anatomo-patologicas, anterior-
mente identificadas apenas em casos graves de
morte por asma, atualmente sdo, gragas aos
métodos disponiveis de estudo e obtengio de
bidpsias bronquicas, encontradas mesmo em
individuos com formas leves da doenca e até
mesmo em criangas.

A fibrose subepitelial estd presente, em
graus varidveis, em todos os individuos com
asma, mesmo antes do surgimento de sintomas.
Hé hipertrofia e hiperplasia da musculatura lisa
bronquica, que se correlaciona com a gravidade
e o tempo de doenga. Estas alteragdes, asso-
ciadas a proliferagdo vascular e ao aumento de

tamanho das glandulas submucosas, colaboram
para o progressivo espessamento da parede
bronquica, denominado de remodelamento
bronquico, e redugdo da reversibilidade da
obstrugdo ao fluxo aéreo.

Com a progressao do processo inflamatdrio
e a consequente lesdo ao epitélio bronquico,
ocorre destacamento de areas de células epite-
liais contiguas e maior exposi¢ao de terminagdes
nervosas sensitivas a agentes irritantes, bem
como de células inflamatérias a alérgenos. Em
casos de morte por asma, observa-se grande
quantidade de muco rico em eosinéfilos na
luz bronquica, cristais de Charcot-Layden
(agregados de proteinas cationicas eosinofili-
cas), espirais de Curchmann (aglomerados de
eosinofilos moldados), extensa lesdo epitelial,
e intenso infiltrado de linfécitos e eosinéfilos
na submucosa, além de exagerado aumento da
musculatura lisa bronquica, de glandulas da
submucosa bronquica e extensa fibrose com
espessamento subepitelial, ou seja, extenso
remodelamento da via aérea inferior (Fig.2).

4. Quabpro CLINICO

Na anamnese, deve-se procurar um ou
mais dos seguintes sintomas: dispneia, tosse,
sibilancia (chiado), sensagdo de aperto no peito
ou desconforto toracico, particularmente a noite
ou nas primeiras horas da manha.

Esses sintomas sdo caracteristicamente
episddicos, com frequéncia e intensidade vari-
4veis entre diferentes pacientes e eventualmente
no mesmo paciente, em diferentes épocas do
ano. Os sintomas melhoram espontaneamente
ou com o uso de medicagdes especificas para
asma (broncodilatadores ou anti-inflamatorios
esteroides). Em lactentes e criangas pequenas, a
ocorréncia de 3 ou mais episodios de sibilancia
no tltimo ano chamam a atengdo para essa pos-
sibilidade diagndstica, principalmente se houver
histéria de asma materna, eczema na crianca e se
0s epis6dios ndo ocorrem apenas em associagao
com infecgdo de via aérea superior (IVAS).

Em pacientes com asma leve a moderada,
no periodo intercrise, o exame do aparelho res-

Ano 7, Julho / Dezembro de 2008 37



Secrecao excessiva de
muco

Infiltrado inflamatério na
submucosa com predominio
de linfdcitos e eosindfilos

Espessamento da lamina
propria

Hiperplasia da musculatura
lisa

FIGuRrA 2. (A) BRONQUIO NORMAL, (B) BRONQUIO EM ASMA FATAL (ABBAS & LiCHTMAN, CELLULAR

AND MOLECULAR IMMUNOLOGY 2005).

piratdrio costuma ser normal. Na maioria dos
pacientes, independente da gravidade da asma,
poderdo estar presentes os sinais caracteristicos
ou estigmas das doengas atopicas, como pregas
palpebrais, “olheira alérgica’, eczematides e hi-
perceratose pilosa, descritos no capitulo sobre
rinite alérgica.

Os pacientes com asma grave e de longa
duragdo podem apresentar alteragdes seme-
lhantes a doenga pulmonar obstrutiva cronica,
como deformidade tordcica pela hiperinsuflacéo
pulmonar cronica, aumento do didmetro ante-
ro-posterior, diminui¢do da expansibilidade,
hipertimpanismo na percussao e redugdo do

murmurio vesicular na ausculta do térax. Estas
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alteracdes podem também estar presentes em
criangas com asma grave, mesmo com poucos
anos de doenga.

Durante a crise de broncoespasmo, e de-
pendendo da sua gravidade, pode-se encontrar
tosse seca ou com expectora¢do mucoide e
viscosa (muitas vezes comparada a clara de ovo
pelo paciente), dispneia com prolongamento do
tempo expiratorio, uso de musculatura acesso-
ria da respiragdo, sibilos geralmente bilaterais
e simétricos, roncos esparsos ou difusos. Nos
casos mais graves pode haver cianose e agitagdo
psicomotora secunddria a hipoxemia, redugdo
dos sibilos até “siléncio respiratério’, torpor e

coma, resultante da fadiga respiratdria e conse-



quente hipercapnia.

5. DIAGNOSTICO

O diagndstico da asma baseia-se em trés
pilares: os dados clinicos obtidos pela anamnese,
a identificagdo da sensibilidade alérgica e, em
criancas maiores e adultos, em pardmetros de
fungdo pulmonar.

Algumas perguntas facilitam a identificagdo
da doenga, e devem ser formuladas aos pacientes
(ou responsaveis) para se estabelecer ou suspei-
tar do diagndstico clinico de asma':

o tem ou teve episddios recorrentes de falta
de ar (dispneia)?

o tem ou teve crises ou episodios recorren-
tes de chiado no peito (sibilancia)?

o tem tosse persistente, particularmente a
noite ou ao acordar?

« acorda por tosse ou falta de ar?

o tem tosse, sibilancia ou aperto no peito
apos atividade fisica?

o apresenta tosse, sibilancia ou aperto no
peito apos exposi¢do a alérgenos como
mofo, poeira domiciliar e animais, ou a ir-
ritantes como fumaga de cigarro e perfumes
ou apos resfriados ou alteragdes emocionais
como riso ou choro?

« usa alguma medica¢do quando os sinto-
mas ocorrem, e com que frequéncia?

« hd alivio dos sintomas apds o uso de
medicac¢do?

o tem antecedentes familiares de doengas
alérgicas ou asma?

o tem ou ja teve sintomas de rinite alérgica

ou eczema atdpico?

O diagnoéstico da condigdo alérgica baseia-
se na busca de outras manifestagdes atopicas
pregressas ou familiares (asma, rinite ou derma-
tite atdpica), na relagdo dos sintomas com fatores
especificos (poeira, mofo, animais domésticos)
e na identificacdo de IgE especifica para os

principais alérgenos inalaveis intradomiciliares

(4caros, fungos, caes/gatos e baratas), através
do teste cutineo de leitura imediata, que é o
método mais rapido, sensivel e de melhor rela-
¢d0 custo-beneficio para este fim, se realizado
de forma adequada, por profissional treinado e
com extratos alergénicos confiaveis. A dosagem
sérica de IgE especifica devera ser utilizada na
impossibilidade da realizagdo de teste cutineo
de forma adequada, como por exemplo, no uso
crdnico de anti-histaminicos, presenga de ecze-
ma extenso ou durante periodo de descontrole
da asma.

A presenca de IgE especifica para um ou
mais alérgenos inalaveis define a presenca de
sensibiliza¢do alérgica/atopica, mas é a correla-
¢do desta informagdo com a historia clinica do
paciente que permitira o diagnéstico da asma
como de carater alérgico. Em alguns casos, como
na asma induzida pelo exercicio (AIE), sem ou-
tros fatores desencadeantes de crises, ou ainda
em criangas pequenas com broncoespasmo as-
sociado apenas as IVAS, a sensibilidade alérgica
pode néo ter relacio com o desencadeamento de
sintomas e o quadro clinico. Além disso, a pes-
quisa de IgE especifica também deve ser direcio-
nada pela relagdo dos sintomas com alérgenos
especificos ndo habituais, em casos selecionados,
como na asma associada com a inala¢éo de trigo
(asma dos padeiros), a associada ao contato com
animais de laboratdrio (camundongos, cobaias)
e a outros agentes ocupacionais, como o latex.

Em adultos e criancas maiores deve ser rea-
lizada a espirometria antes e ap6s administragdo
de broncodilatador inalado, para o diagndstico
funcional e classificacao inicial da gravidade da
doenga. A varia¢do diurna exagerada do pico de
fluxo expiratério (PFE) pode ser utilizada para
documentar a obstru¢io variavel do fluxo aéreo
(Fig.3). Em individuos sintomaticos com espi-
rometria normal e auséncia de reversibilidade
demonstravel ao uso de broncodilatador, o diag-
nostico pode ser confirmado pela demonstragéo
de hiper-responsividade bronquica através de
teste de broncoprovocagdo com agentes bron-
coconstritores (metacolina, histamina, carbacol)

ou teste de broncoprovocagio por exercicio, em
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Ficura 3. UriLizA¢A0 DO MEDIDOR DE PFE
POR ADULTO E CRIANCA (ARQUIVO DO AUTOR).

casos suspeitos de AIE. O diagnéstico e acom-
panhamento funcional da asma é discutido com

maior detalhe no capitulo seguinte.

6. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

o Compressoes vasculares da traqueia e
bronquio fonte: em lactentes as anomalias
do arco adrtico, como anéis vasculares
completos (duplo arco adrtico e arco a di-
reita com persisténcia do ducto arterioso)
e incompletos (artéria subcldvia direita
anOmala, anel da artéria pulmonar e artéria
inominada direita andémala) podem causar
precocemente sintomas obstrutivos, como
estridor, chiado, respiracio ruidosa, tosse, e
dispneia e cianose nas mamadas. Algumas
criangas podem apresentar sintomas menos
intensos e ocasionais, que simulam uma
crise asmatiforme. Eventualmente a com-
pressdo traqueal pode ser acompanhada
de hiperinsuflacdo pulmonar bilateral. O
exame contrastado do esdfago geralmente

define o diagndstico e, eventualmente, a
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endoscopia da via aérea inferior pode ser
util®.

 Apneia obstrutiva do sono: pode, eventu-
almente, causar confusdo com quadros de
asma noturna, principalmente na existéncia
de comorbidades como obstrugao nasal por
rinite alérgica e atopia. Em geral, a anam-
nese detalhada, a presenca de obesidade e
aavalia¢ao por polissonografia esclarecerdo
o diagnéstico.

 Bronquiectasias: infec¢des pulmonares,
como pneumonias, coqueluche e saram-
po, sdo a maior causa de bronquiectasias
periféricas. Pacientes com imunodefi-
ciéncias humorais e fibrose cistica estdo
particularmente predispostos ao desenvol-
vimento desta condi¢do, e na deficiéncia
de alfal-antitripsina, além da proépria
asma e da sinusopatia crénica ha o risco
de surgimento destas complicagdes. Os
pacientes sintomaticos podem apresentar
tosse cronica ou intermitente, produtiva ou
ndo, episodios de febre recorrente, astenia
e dispneia. Hemoptise ocorre em 30% dos
casos. Muitas vezes os sintomas podem se
confundir com outras condi¢des associadas,
como a propria asma. A radiografia de térax
geralmente refor¢a a suspeita diagnostica,
mas geralmente a tomografia computado-
rizada de alta resolu¢io é que define com
certeza o diagnostico.

 Bronquiolite viral: em lactentes as infec-
¢oes pelo virus sincicial respiratério (VSR)
e outros, como influenza, rinovirus, parain-
fluenza 1 e 3 e adenovirus 7 e 21, podem
causar a inflamagao aguda dos bronquiolos
terminais, que se manifesta inicialmente
com sintomas de vias aéreas superiores e,
apos alguns dias, evolui com acometimento
da via aérea inferior, com dispneia expirato-
ria, tosse, sibilos e, mais tardiamente, crepi-
tagdes a ausculta. Em 25% dos casos, ocorre
cianose e, principalmente em lactentes
menores, a doen¢a pode manifestar-se com

apneia. A radiografia de térax pode mostrar



hiperinsuflagdo pulmonar, espessamento
peribrénquico, opacificagdes segmentares e
atelectasias. A resposta aos beta-agonistas e
corticoides é variavel e seu uso controverso
nos casos leves, e geralmente seu efeito é
muito inferior se comparado as crises de
asma®’.

o Deficiéncia de alfal-antitripsina: geral-
mente as primeiras manifestagoes decorrem
de disfuncdo hepatica progressiva em crian-
¢as. As manifestacdes pulmonares sdo mais
tardias, geralmente em adultos que apre-
sentam enfisema pulmonar nio associado
ao tabagismo na 3* ou 4* década de vida.
As principais manifestacdes pulmonares
sao dispneia, chiado, infec¢des pulmonares
recorrentes, aumento do didmetro antero-
posterior do térax, cianose e baqueteamen-
to digital. Criancas heterozigéticas podem
manifestar hiper-responsividade bronquica
e até mesmo asma, de inicio precoce e evo-

lucéo grave®.

o Discinesia da laringe e disfuncéo de cor-
das vocais: nesta condigdo, a adu¢io para-
doxal das cordas vocais durante a inspiracao
leva a quadros de dispneia predominante-
mente inspiratoria e subita. A caracteristica
inspiratdria da dificuldade respiratoria,
a auséncia de sibildncia e de relagdio com
fatores desencadeantes habitualmente asso-
ciados as alergias respiratdrias, assim como
as provas de fungéo respiratdria, auxiliam
na diferenciagdo diagnostica.

o DPOC (enfisema e bronquite cronica)
- na doenga obstrutiva crénica, é caracte-
ristica a evolugdo insidiosa e progressiva-
mente mais grave da dispneia e/ou tosse e
a maioria dos individuos tem histérico de
tabagismo. Durante crises de descompen-
sagdo, geralmente associadas a infec¢do
broncopulmonar, os individuos com DPOC
podem ter a dispneia agravada agudamen-
te, com tosse e sibilos generalizados. Esta
situacdo pode se assemelhar a uma crise
de asma, e a historia pregressa de evolucédo

lenta e progressiva dos sintomas, associada
ao tabagismo, além da habitual presenga de
hipercapnia e hipoxemia mesmo em exacer-
bagdes leves de DPOC, ajudam a diferenciar
o quadro, visto que estas alteragdes gasomé-
tricas, principalmente a hipercapnia, s6 sdo
encontradas em crises graves de asma. Além
disso, os portadortes de DPOC tendem a
apresentar alteragdes do exame da caixa to-
récica s6 presentes em pacientes com asma
grave, que corresponde a 5-10 % do total de
asmaticos. Fora da crise, a espirometria com
provabroncodilatadora mostra auséncia de
resposta ao broncodilatador. Alguns asmati-
cos mais graves e de longo tempo de doenga,
especialmente os idosos, apresentam pouca
resposta ao broncodilatador, comportando-
se como pacientes com DPOC, devido ao
extenso remodelamento bronquico. Apenas
uma parcela deles apresentard melhora dos
parametros funcionais respiratorios apos
um curso de 2 semanas de corticosteroides

sistémicos.

» Embolia pulmonar: o episddio stbito de
dispneia, com hipoxemia e, eventualmen-
te, acompanhado de dor toracica e sibilos
localizados pode gerar confusio com crise
de asma. A auséncia de histdria pregressa de
atopia e asma e de sibilos difusos, associa-
dos a presenca de condigdes favorecedoras
do tromboembolismo, como imobilizagdo
prolongada, edema crénico de MMII ou
insuficiéncia cardiaca congestiva, ou ainda
neoplasias e sindromes de hipercoagulabi-
lidade, deve levantar a suspeita do diagnds-
tico. A cintigrafia de ventilagdo/perfusio e/
ou a arteriografia pulmonar confirmam o

diagndstico.

« Fibrose cistica (FC) - em criangas a FC
pode ser confundida com asma, devido a
ocorréncia de crises de dispneia e sibilan-
cia associadas a hipersecre¢ido de muco de
viscosidade aumentada, particularmente
em lactentes, onde o calibre das vias aéreas

é reduzido, e durante infec¢des da arvore
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traqueobronquica. Na parcela de porta-
dores de FC que também sdo atopicos,
as duas enfermidades podem coexistir,
agravando-as mutuamente. Nesta situa¢do,
deve-se sempre lembrar da possibilidade
da complicagdo da asma pela aspergilose
broncopulmonar alérgica, assim como
outras micoses alérgicas respiratdrias, pois
as caracteristicas do muco na FC facilitam
a colonizagdo da arvore bronquica pelos
esporos de fungos.

o Infecgoes virais e bacterianas: alguns
pacientes podem evoluir com hiper-respon-
sividade bronquica por semanas a meses
apds uma infec¢do de via aérea inferior.
Criangas nos primeiros anos de vida podem
apresentar sibilancia na vigéncia de infec¢éo
viral respiratoria, sem necessariamente
evoluirem para asma cronica nos anos
subsequentes. Sdo os chamados sibilantes
transitorios ndo atopicos e geralmente sé
sibilam na vigéncia de infec¢o respiratdria
durante os trés primeiros anos de vida e
nio tém antecedentes pessoais de doenca
atdpica, nao apresentam sensibilizagao alér-
gica ou dermatite atopica associada e nem
histéria familiar de asma’. Definitivamente
a infec¢do bacteriana da via aérea inferior
pode aumentar a hiper-responsividade e a
inflamac¢do bronquica em pacientes com
asma estabelecida. No entanto, ainda ¢
muito discutido se esse tipo de infec¢do
pode também contribuir para o desencade-
amento de asma em individuos previamente

saudaveis.

o Insuficiéncia cardiaca: pacientes com
hipertensao venocapilar pulmonar aguda
ou agudizada, por insuficiéncia ventricular
esquerda ou valvopatia mitral podem apre-
sentar, devido ao edema subito da parede
bronquica associada a hiper-responsividade
bronquica pré-existente, quadro de dispneia
com tosse e sibilos difusos, denominado
no passado de asma cardiaca, devido a

grande semelhanga com uma crise de asma
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bronquica. A histdria pregressa de doenca
cardfaca, a auséncia de antecedentes de
alergia respiratdria, o aumento das cavida-
des cardiacas esquerdas na radiografia de
torax e as alteragdes valvares e de fragdo de
ejecdo do VE no ecocardiograma permitem
a diferenciacdo entre a origem cardiaca e

pulmonar do quadro.

o Obstrugdo de vias aéreas: em pré-esco-
lares a aspiragdo de corpo estranho pode
levar a tosse e dispneia subitas logo apos
o evento. Dependendo das caracteristicas
do corpo estranho, ele podera causar obs-
trugdo parcial ou total de um bronquio,
mais frequentemente o direito. Quando a
obstrugdo é total, ocorrera atelectasia do
pulméo ou lobo envolvido, com dispneia
e diagndstico radioldgico sem dificuldade.
Quando ¢ parcial, ao contrario, pode per-
manecer assintomadtico por muito tempo,
até causar uma pneumonia de dificil reso-
lu¢io. Entretanto, a maioria das obstrucdes
parciais gera um mecanismo valvular, com
obstrugéo parcial e passagem do ar na ins-
piragdo, e obstrugao total expiratdria, com
consequente hiperinsuflagio homolateral,
que pode ser observada na radiografia em
fase expiratdria®. Ja em adultos e idosos,
os tumores traqueobrénquicos (carcinoma
broncogénico) podem causar obstrucio
parcial de evolugédo progressiva, com tosse,
hemoptise e emagrecimento. Pode haver
sibilo localizado e, em caso de obstrugio
total com consequente atelectasia, dispneia

mais ou menos intensa.

o Doenga do refluxo gastroesofagico
(DRGE) / tosse cronica: a DRGE € inclu-
ida no diagndstico diferencial de asma
por ser uma reconhecida causa de tosse
cronica. Neste caso, as crises de tosse po-
dem apresentar-se associadas ao periodo
pos-prandial e ao decubito, associadas ou
nao a sintomas tipicos de refluxo, como
pirose e regurgitacdo. Pacientes com hiper-

responsividade bronquica podem apresen-



tar sibilancia durante episodios de refluxo,
e individuos com asma tém sua evolu¢ido
agravada pela coexisténcia de DRGE. A
confirmagio direta da DRGE pela pHmetria
de 24 horas, ou indireta, pela presenca de
esofagite na endoscopia digestiva, indicam
este diagnodstico. Na pratica clinica, o teste
terapéutico com inibidores de bomba de
protons, ou antagonistas H2 em lactentes,
associados ou ndo com pro-cinéticos, é ttil
para a identificagdo da tosse secunddria
a DRGE. Encontra-se em investiga¢do a
utilidade da medida do pH no condensado
do ar expirado coletado durante a crise
de tosse, como forma de confirmagdo da
DRGE nestes casos.

o Qutras condig¢des a serem consideradas
em casos especificos sdo as massas hipofa-
ringeas e mediastinais, a fistula traqueoe-
sofagica, a incoordenacdo da degluticéo, a
sindrome de Loefller, a sindrome de hiper-
ventilagdo/doenga do panico, cada vez mais
comum nas grandes cidades, e a tuberculose
pulmonar que, infelizmente, continua como
um grave problema de saude publica em

Nnosso meio.

7. FATORES DESENCADEANTES

A hiper-responsividade bronquica carac-
teristica da asma ¢é inespecifica, fazendo que o
paciente asmético esteja sujeito ao desencadea-
mento de crises por diversos fatores, especificos
(ou alérgicos), e inespecificos (ou nao alérgicos).

Dentre os especificos, destacam-se os alér-
genos inalaveis, substancias derivadas de dcaros
domésticos, animais como cdo e gato, baratas e
fungos do ar. Na regido sul do Brasil, assim como
no hemisfério norte, onde as estagdes climati-
cas sao mais bem definidas e, por conseguinte,
ocorre a polinizagdo em determinadas épocas
do ano, os polens também sdo importantes
desencadeantes de sintomas.

Os fatores inespecificos incluem as infec-
¢Oes virais (rinovirus, virus sincicial respirato-

rio, influenza e parainfluenza), que sdo a causa

mais frequente de crise de asma em lactentes e
criangas (até 90% das crises). Em adultos cerca
de 40% das crises de asma estdo associadas a
infec¢do viral, enquanto que cerca de 10% po-
dem associar-se a infec¢do bacteriana. Outros
desencadeantes inespecificos sdao as mudangas
climaticas, o ar frio e seco, os poluentes am-
bientais, inclusive o tabaco, e cheiros fortes
(detergentes, perfumes, tintas).

O exercicio fisico desencadeia crises de
asma, muitas vezes manifestadas apenas por
tosse seca e baixa tolerincia ao esforgo, prin-
cipalmente em criancgas e adolescentes. Nesses
casos, 0s mastdcitos sao ativados diretamente
pelo resfriamento e aumento de osmolaridade
na via aérea, secunddrios a hiperventilagdo do
esforgo fisico. Estas alteragdes também podem
acontecer eventualmente durante o riso.

Cerca de 10% dos asmaticos apresentam
sensibilidade ao 4cido acetil-salicilico (AAS) e
a anti-inflamatérios nao hormonais (AINHs),
que podem desencadear crises se usados por
via sistémica ou mesmo tdpica. Alguns desses
pacientes evoluem com asma grave, primaria-
mente nao alérgica, associada com rinossinusite
e polipose nasal (atualmente chamada doenga
respiratoria exacerbada pela aspirina - DREA,
ou sindrome de Samter). Na DREA, o bloqueio
das cicloxigenases (principalmente COX-1)
pela agdo do AAS ou AINHs, com consequente
aumento da produgio de cisteinil-leucotrienos
pela via da lipoxigenase, além de maior ex-
pressdo de receptores para leucotrienos em
células-alvo e reducio dos efeitos moduladores
da inflamagéo pela prostaglandina E2 e lipoxi-
nas, so os principais mecanismos responsaveis
pelo desenvolvimento da doenga respiratdria.
Caracteristicamente, a asma tende a ter evolu(;éo
grave, com crises igualmente graves e necessida-
de eventual de tratamento intensivo. A doenca
das vias aéreas, nesses casos, evolui mesmo apds
a suspensdo do uso de AAS ou AINHs.

Raramente alimentos podem desencadear
crise de asma isolada. Em quadros de alergia
alimentar o broncoespasmo pode ocorrer asso-

ciado a outras manifestagdes de anafilaxia, como
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urticaria, angioedema e hipotensao arterial.

Os beta-bloqueadores podem desencadear
broncoespasmo em pacientes com hiper-
responsividade bronquica subclinica, ou ainda
agravar a asma pré-existente, e por isso sdo
contraindicados nesses pacientes.

Na pritica clinica, nunca se deve menospre-
zar a influéncia de fatores emocionais sobre as
doengas cronicas, e ndo é raro observar sua a¢gao
como desencadeantes ou, pelo menos em parte,

como agravantes de crises de asma.

8. CONDICOES AGRAVANTES DA
Asma

Algumas condi¢des clinicas podem estar
associadas com a asma, e contribuir para seu
agravamento, aumentando a necessidade do uso
de medicamentos. Sdo elas a rinossinusopatia
(aguda ou cronica), a doenga do refluxo gastroe-
sofagico (DRGE) e as micoses broncopulmona-
res alérgicas. Devem ser investigadas e tratadas
quando houver sinais/sintomas de suspei¢ao, ou
quando a asma ndo responde ao tratamento de
manutencdo corretamente instituido. Entretan-
to, antes disso, deve-se ter em mente que a asma
¢ uma enfermidade de etiopatogenia complexa,
e influenciada por diversos fatores externos, e
a adesdo as diversas medidas terapéuticas para
asma ¢ dificil, devendo ser reavaliada em todo
paciente que ndo esteja obtendo a resposta es-

perada ao tratamento.

8.1. RINOSSINUSITE

Estudos epidemioldgicos e a propria pratica
clinica chamam a atengdo para a associagdo
importante entre rinite-sinusite-asma. Até 80%
dos asmaticos em nosso meio tém rinite alérgica
associada, que pode estar associada a sinusite
alérgica cronica e ¢ fator predisponente para
a sinusopatia infecciosa. Por outro lado, cerca
de 40% dos individuos com rinite alérgica tém
algum grau de hiper-responsividade bronquica,
muitas vezes subclinica, ou até mesmo asma®.

Os mesmos fatores genéticos e ambientais
conhecidos, predisponentes e/ou desencadean-

tes de sintomas, atuam de forma similar na via

44 Revista do Hospital Universitario Pedro Ernesto, UER]

aérea superior e inferior, levando as manifesta-
¢oes clinicas de rinite e asma alérgicas, respec-
tivamente. Além disso, mesmo em fenotipos
de asma ndo atdpica, com a asma induzida pela
aspirina, ou doenga respiratoria exacerbada pela
aspirina, coexistem a inflamagdo nasossinusal,
com polipose e asma, geralmente de evolugdo
grave®.,

Estudos demonstram que a presenca de
sinusopatia piora a evolugdo clinica de asma
e esta associada a major frequéncia de asma
grave. Além disso, o tratamento seja da rinite
alérgica isolada, seja da rinossinusopatia alér-
gica ou infecciosa, melhora o controle da asma
e reduz a hiper-responsividade brénquica.
Estudo recente encontrou 35% de frequéncia
de hiper-responsividade brénquica (com ou
sem histdria de sibilincia) em individuos com
rinossinusopatia cronica e plipose nasal’.

As vias aéreas superiores e inferiores apre-
sentam varias caracteristicas anatdmicas simi-
lares, como as células epiteliais que revestem a
mucosa, alamina propria e a matriz extracelular
submucosa, povoada por células com potencial
imunoinflamatério, e poucas diferengas, que
residem resumidamente na presenca do grande
plexo venoso da submucosa nasal, ausente na
submucosa bronquica e, de maneira inversa,
na presenca de miofibroblastos na submucosa
bronquica e musculatura lisa envolvendo a
arvore bronquica.

Acredita-se que reflexos vagais nasossino-
broénquicos, microaspiragdes repetidas, sejam
de agentes infecciosos ou de mediadores infla-
matorios, e a maior produgdo de mediadores in-
flamatorios nas vias aéreas superiores levando a
efeitos a distincia, contribuam para essa estreita

associa¢do de rinossinusite e asma.

8.2. REFLUXO GASTROESOFAGICO

Também piora a asma, principalmente nos
extremos de idade, ou seja, lactentes, criangas
pequenas e idosos, e ocorre com maior frequén-
cia em asmdticos em comparagdo com a popu-
lagdo geral. Reflexos vagais esdfago-bronquicos

parecem ser o principal fator atuante nessa



inter-relagdo e deve-se atentar para sua presenca
quando a tosse e/ou broncoespasmo persistem
ao dectbito e/ou apos refei¢des, mesmo com
o tratamento adequado da asma. Além disso,
deve-se lembrar que nesses casos as xantinas
podem agravar os sintomas por relaxarem o es-

fincter esofagiano inferior, agravando o refluxo.

8.3. MICOSES BRONCOPULMONARES
ALERGICAS

Constituem um grupo de doengas caracte-
rizadas por hipersensibilidade tipo I (mediada
por IgE) e tipo III (mediada por imunocomple-
X0s), que cursam com asma crdnica, infiltra-
dos pulmonares transitorios, bronquiectasias
proximais, niveis muito elevados de IgE sérica
(acima de 1000 UI) e necessidade de cortico-
terapia sistémica para controle da doenca. A
primeira enfermidade descrita nesse grupo, e a
mais frequente é a aspergilose broncopulmonar
alérgica, mas outros fungos ja foram descritos
como agentes etioldgicos neste grupo de doen-
¢as. Discussdo mais profunda sobre o tema estd

disponivel em artigo especifico desta publicagao.

9. CLASSIFICACAO PELA
GRAVIDADE E AVALIACAO DO
CONTROLE DA DOENCA

E indispensavel que se classifique a gravida-
de da asma tanto fora como durante a crise em
todos pacientes, pois ela direcionara o inicio do
tratamento da doenga na crise e a longo prazo.

E importante lembrar que as duas clas-
sificagdes (periodo intercrise e da crise) sdo
independentes num mesmo paciente. Sendo
assim, pacientes com asma cronica leve po-
dem apresentar crises graves. Além disso, a
classifica¢ao da gravidade da doenga intercrise
pode se modificar com o tempo e pelo efeito
do tratamento.

9.1. GRAVIDADE INTERCRISE

A asma cronica pode ser classificada em
intermitente e persistente leve, moderada e gra-

ve. Estima-se que 60% dos casos de asma sejam

intermitentes ou persistentes leves, 25% a 30%
moderados e, felizmente, apenas 5% a 10% sdo
graves. Mesmo assim, essa minoria de asmaticos
graves representa a parcela maior em utilizagdo
de recursos do sistema de satde, devido a grande
variedade de medicamentos necessarios para o
controle e a0 maior ndmero de visitas a pronto-
socorros e internagdes.

A tolerancia ao exercicio, a medicagao
necessdria para estabilizacdo dos sintomas, o
nimero de visitas ao consultério e ao pronto-
socorro, o numero anual de cursos de corticos-
teroide sistémico, o nimero de hospitalizagdes
por asma e a necessidade de ventilagdo mecénica
também sdo utilizados para classificar a gravi-
dade de cada caso.

A avalia¢do usual da gravidade da asma
baseia-se na andlise da frequéncia e intensidade
dos sintomas e na fung¢ao pulmonar, e esta reco-
mendada para a avaliagdo inicial do paciente. A
gravidade inicial devera ser utilizada para guiar
o inicio do tratamento farmacoldgico, sendo
que todos os pacientes com asma persistente
deverdo receber corticosteroides inalatérios
(CI), associados ou ndo aos beta-agonistas de
longa duragio (LABAs). Tais recomendagdes
foram recentemente revistas e refor¢adas na ul-
tima atualizagdo das recomendagdes de manejo
da asma do National Asthma Education and
Prevention Program (NAEPP)', do Instituto
Nacional de Satide norte-americano. A partir
de entdo, nas visitas de acompanhamento,
recomenda-se a avaliagdo do controle da doenca

para o ajuste subsequente do tratamento®'>'°,

9.2. GRAVIDADE DA CRISE

As crises sdo classificadas em leve/modera-
da, grave e muito grave, de acordo com os acha-
dos clinicos, funcionais (PFE) e da oximetria
de pulso e, eventualmente, gasometria arterial
nas crises mais graves. Infelizmente muitos dos
servicos de emergéncia em nosso meio ainda
nao dispoem destes recursos, em particular de
medidores de pico de fluxo expiratdrio, para
uma adequada avaliacdo da gravidade das crises

de asma, o que contribui para frequentes erros
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na avaliagdo e tratamento da crise em pronto-

SOCOrro.

9.3. AVALIACAO DO CONTROLE DA
AsmA

A avaliagdo quanto ao grau de controle da
doenga no acompanhamento em longo prazo é
fundamental para a redugdo da morbimortali-
dade da asma, e vém sendo recomendado nos
ultimos dois anos como estratégia mais eficaz
de acompanhamento clinico do que a aplicagdo
da classificagdo de gravidade em cada visita
subsequente.

Deve-se avaliar se o paciente encontra-se
bem controlado, parcialmente controlado ou
ndo controlado nos ultimos 30 dias, para a to-
mada de decisdo em relagio ao ajuste de doses
de medicamentos, ou de troca dos mesmos,
assim como para a revisao de outras estratégias
importantes no tratamento da asma, como as
medidas de higiene ambiental e de adesdo e uso
correto de dispositivos inalatorios, assim como
a participagdo familiar no tratamento.

Outros métodos tém sido desenvolvidos
para auxiliar o diagndstico e a avaliagdo da
gravidade da asma, como a analise do escarro
induzido, as medidas de 6xido nitrico (NO) no

ar expirado e, mais recentemente, a analise de
amostras do ar expirado condensado. Estudos
recentes sugerem que a eosinofilia no escarro
induzido e 0 NO no ar expirado correlacionam-
se com a intensidade da inflamacéo bronquica
e podem ser tteis na avaliagdo néo s6 da gravi-
dade da doenga, como do controle da mesma,
auxiliando as decisdes terapéuticas durante o
seguimento dos casos, principalmente os de
maior gravidade.

Os Quadros 1, 2 e 3 resumem os pardme-
tros utilizados para classificacdo da gravidade
da asma intercrise, na crise e para a avaliagdo
do controle da doenga a longo prazo, respec-

tivamente.

10. TRATAMENTO

De acordo com as IV Diretrizes para o
Manejo da Asma', os objetivos principais do
tratamento da asma sdo controlar os sintomas,
prevenir a limitagdo crénica ao fluxo aéreo,
secundaria ao remodelamento bronquico,
permitir atividades normais (trabalho, escola e
lazer), manter a fun¢do pulmonar normal ou a
melhor possivel, evitar crises, idas & emergéncia
e hospitalizages, reduzir a necessidade do uso
de broncodilatador para alivio, minimizar efei-

QUADRO 1. CLASSIFICACAO DA GRAVIDADE DA ASMA (IV DIRETRIZES PARA O MANEJO DA ASMA).

PERSISTENTE PERSISTENTE PERSISTENTE
INTERMITENTE
LEVE MODERADA GRAVE
Sintomas Raros Semanais Diérios Didrios ou continuos
Despertares . . .
Raros Mensais Semanais Quase Diarios

Noturnos
Necessu,ia‘de Rara Eventual Diério Diério
de B2 alivio
Limitagao de Presente nas Presente nas .

L Nenhuma B - Continua
atividades exacerbagoes exacerbagdes

- Afeta atividades Afeta atividades
Exacerbagoes Raras Frequentes
€0 sono €0 sono

VEF1 ou PFE > 80% predito > 80% predito 60-80 % predito < 60 % predito
Variagao do o o o 0
VEF1 ou PFE <20 % <20-30% >30% >30%

*CLASSIFICAR O PACIENTE SEMPRE PELA MANIFESTACAO DE MAIOR GRAVIDADE.

%% PACIENTES COM ASMA INTERMITENTE, MAS COM EXACERBACOES GRAVES DEVEM SER CLASSIFICADOS COMO TENDO ASMA PERSISTENTE MODERADA.
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QUADRO 2. CLASSIFICACAO DA INTENSIDADE DA CRISE DE ASMA EM ADULTOS E CRIANCAS (IV DIRETRIZES
PARA O MANEJO DA ASMA).

Achado*

MUITO GRAVE

GRAVE

MODERADA LEVE

Gerais

Cianose, sudorese, exaustao

Sem alteragoes

Sem alteragdes

Agitagao, confusao, sonolén-

Estado mental cia Normal Normal
Dispneia Grave Moderada Ausente/leve
Frases curtas/monossilabicas Frases incompletas/parciais
Fala Lactente: maior dificuldade Lactente: choro curto, dificul- Frases completas
alimentar dade alimentar
Musculatura Retragdes acentuadas ou em Retragbes s.ubcosta1§ elou Retragao intercostal leve
P . N esternocleidomastoideas
acessoOria declinio (exaustdo) ou ausente
acentuadas

aLq N i- . . A MV 1

Sibilos Ausentes com MV / locali Localizados ou difusos usent.es c/ norma /
zados ou difusos localizados ou difusos
F.req.. Re:*plrato- Aumentada Aumentada Normal ou aumentada
ria (irm)
FC (bpm) > 140 ou bradicardia > 110 <110
Pico de fluxo
expiratorio
30% 30-50% 50%

(% melhor ou <o ’ Z U
previsto)
=B PEERS <90% 91-95% > 95%
biente)
I’jaOZ ar am- < 60mmHg Ao redor de 60mmHg Normal
biente
i?;ct): (e > 45mmHg <40mmHg <40mmHg

* A PRESENGA DE VARIOS PARAMETROS, MAS NAO NECESSARIAMENTE TODOS, INDICA A CLASSIFICAGAO 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.

QuADRO 3. NiVEIS DE CONTROLE DO PACIENTE COM ASMA (IV DIRETRIZES PARA O MANEJO DA AsMA).

€ 0 sono

A PARCIALMENTE -
PARAMETR! CONTROLADO NAO CONTROLADO
o CONTROLADO
Sintomas diurnos Raros 2 ou mais / semana
Despertares Nenhuma pelo menos 1
Noturnos
Necessidade de
medicamentos de Nenhuma 2 ou mais por semana 3 oumais pardmetros
resgate presentes em
qualquer semana
Limitacao de Presente em
o Nenhuma
atividades qualquer momento
- o .

PFE ou VEF1 Normal ou préximo do < 80% do pre.v1st0 ou da

normal melhor medida pessoal.
Exacerbacao Nenhuma Afeta atividades Afeta atividades e 0 sono

Ano 7, Julho / Dezembro de 2008 47




tos adversos da medicagéo e prevenir a morte.

O tratamento de manutengdo baseia-se em

medidas de controle ambiental, para diminuir

a exposicao aos alérgenos e irritantes inaldveis,

farmacoterapia, para reducdo da inflamagio

e hiper-responsividade bronquica e, em casos

selecionados, imunoterapia, para reduzir a sen-

sibilidade alérgica. Além disso, o tratamento de

doencas e condi¢des associadas, como rinossi-

nusite, DRGE, obesidade, ansiedade e depressdo

ajudam o controle da doenga.

10.1. CONTROLE AMBIENTAL,
REABILITACAO RESPIRATORIA E
ATIVIDADE FiSICA

O controle ou higiene ambiental agrupa

uma série de medidas que requerem um alto

nivel de educagio e adesdo do paciente, e que

devem ser implementadas no domicilio e, se

possivel, no local de trabalho.

As diversas medidas, listadas a seguir, se

executadas de forma isolada parecem ter pouco

efeito clinico, de acordo com recentes estudos.

Portanto devem ser implementadas em conjunto

para todos os pacientes, independentemente da

gravidade inicial da doenca®®.
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« Retirar tapetes/carpetes — o piso deve ser
liso para acumular menos poeira e facilitar
a limpeza;

« Retirar cortinas de pano - ideal ndo té-las
ou trocé-las por persianas de PVC, metal ou
madeira, de facil limpeza, pois com o tempo
¢ dificil manter uma rotina de retirada fre-
quente das cortinas para a lavagem;

« Nio guardar livros e bichos de pelticia no
quarto de dormir, pois sdo fonte de acimulo
de poeira e de crescimento de fungos, que

servem de alimentos para os dcaros;

o Colocar capas impermeaveis e fechadas no
travesseiro e colchdo, cuja espuma é ampla-
mente colonizada por acaros e fungos. Des-
ta forma impede-se que os dcaros cheguem
aroupa de cama, deixando nelas as bolotas
fecais ricas em alérgenos, as quais serdo as-
piradas durante o sono. Estas medidas, em
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geral, sdo bem aceitas pelos pacientes, mas
questdes relativas ao custo econdmico delas
podem atrapalhar a adesdo dos pacientes;

o Limpar diariamente o piso e os mdveis
com pano umido para retirar a poeira acu-
mulada - ndo usar vassoura ou espanador,
pois estes dispersam as particulas alergé-
nicas de menor tamanho no ar, que sdo as
derivadas de fungos e animais domésticos;

o Trocar a roupa de cama uma a duas vezes
por semana — se possivel lava-la com agua
quente (> 55° C), assim como casacos € co-
bertores que ficaram guardados por muito
tempo antes de usa-los, pois os acaros sio
sensiveis a estas temperaturas;

o Niao ter animais com pelos dentro de
casa (cdes e gatos), que também produzem
alérgenos (dos pelos, caspa da pele, urina e
secrecdes), e também servem de carreado-
res de outros alérgenos na sua pelagem. Na
pratica é muito dificil conseguir que porta-
dores de animais de estimacdo desfacam-se
dos mesmos. Em estudo realizado em nosso
Servigo, apenas 10% dos pacientes aderiram
a esta medida especifica®. Desta forma,
costumamos orientar os portadores de ani-
mais e, caso ndo se desfagam dos mesmos,
estabelecam limites rigidos e permanentes
impedindo a frequéncia deles ao quarto de

dormir e a mdveis estofados;

o Dedetizar regularmente a casa e evitar
alimentar-se no quarto de dormir, para
evitar a infesta¢ao de baratas;

» Ndo fumar ativa ou passivamente, o que
envolve a colaborac¢do de familiares e cole-
gas de trabalho;

Em estudo realizado em nosso Servico, no
qual avaliamos a adesdo de pacientes com alergia
respiratdria as medidas de controle ambiental,
os trés primeiros itens acima foram os de maior
adesdo na pratica clinica, enquanto a pior ade-
sdo se deu em relagio a retirada do animal de
estimagdo do ambiente®.

Além disso, pacientes com asma de qual-



quer gravidade devem evitar alimentos que
contenham sulfitos, e os asmadticos persistentes
em geral, tendo ou ndo histéria de sensibilida-
de ao dcido acetil-salicilico (AAS) e polipose
nasal, devem evitar o AAS e anti-inflamatérios
ndo hormonais, especialmente os nio seletivos
para COX2'".

A reabilitacio respiratdria pode contribuir
significativamente para a melhora da evolugdo
da doenga, da resposta ao tratamento farmaco-
légico e para a qualidade de vida do asmitico,
e estd recomendada para pacientes com asma
moderada a grave e para aqueles onde, inde-
pendentemente da gravidade da doenca, os
sintomas trazem impacto significativo ao seu
bem-estar®.

A pratica de esportes aerdbicos e ao ar livre,
de acordo com o interesse, idade e capacidade
fisica é muito importante. Entretanto, devido a
pouca disponibilidade de medicamentos de con-
trole da asma antes dos anos 70-80, e a evolugéo
natural da doenca para a remissao em uma par-
cela das criangas com asma, criou-se um mito
sobre os efeitos terapéuticos da natagdo sobre a
doenga. A natagio, como qualquer outro esporte
aerdbico, é benéfica, pois aumenta a capacidade
cardiorespiratdria e mantém o individuo mais
tempo longe dos ambientes fechados, ricos em
alérgenos de dcaros, mas ndo é uma arma “te-
rapéutica“ especifica para a asma.

Em individuos com rinite alérgica associa-
da, o que acontece em 80% dos casos, o alto teor
de cloro em muitas piscinas pode até mesmo
causar irritacdo quimica da mucosa nasal, pio-
rando os sintomas das vias aéreas superiores.
Além disso, em atletas de alta performance,
que fazem treinamento por varias horas todos
os dias, a combinagido do cloro com o suor da
origem a compostos que podem aumentar a
hiper-responsividade bronquica quando inala-
dos repetidamente’.

A American Thoracic Association (ATS)
recomenda treinamento entre 60% e 75% da
frequéncia cardiaca maxima, por 20 a 30 minu-
tos, realizado de 2 a 5 cinco vezes por semana.

Para pacientes que ndo toleram 20 minutos de

atividade continua, ¢é sugerida a alternativa de
2 a 3 minutos de exercicios de alta intensidade®.

10.2. DroGAS UTILIZADAS NA ASMA

Os medicamentos para asma se dividem
em duas categorias, conforme o objetivo da sua
utilizacio:

A) Medicamentos de manutengéo, usados
para prevenir as crises e controlar a doenga:
corticosteroides inalatérios - CI (beclometaso-
na, budesonida e fluticasona), corticosteroides
sistémicos, cromonas (cromoglicato dissédico),
antagonistas de receptores de leucotrienos
(montelucaste), beta2-agonistas de longa du-
ragdo (formoterol e salmeterol), usados em
conjunto com os CI, teofilina de liberagao lenta,
bambuterol e, mais recentemente, o anticorpo
anti-IgE (omalizumabe), que serd abordado no
capitulo sobre imunoterapia.

Os medicamentos com efeitos anti-inflama-
torios sao os mais eficazes', particularmente os
CI, e sua introducdo precoce preserva a fungdo
pulmonar em longo prazo e, se ndo previne,
ao menos minimiza o remodelamento das vias
aéreas.

E fundamental enfatizar e explicar aos pa-
cientes as diferencas entre tratamento broncodi-
latador sintomatico e tratamento de manutenc¢io
regular. Os LABAs sdo a combinagao ideal junto
com os CI para crian¢as com mais de 4 anos de
idade, adolescentes e adultos, e ndo devem ser
utilizados como monoterapia no tratamento
de controle, e nem sdo a primeira opgao para
a crise'. Em casos graves, um medidor de pico
de fluxo (PFE) deve ser utilizado para melhor
autocontrole (Fig.3). Todos os pacientes com
asma persistente devem ter um plano de agéo
escrito para uso em caso de exacerbagdes, per-
mitindo o correto inicio de tratamento da crise
ainda no domicilio.

Deve-se iniciar o tratamento de acordo com
a classificagdo da gravidade da asma (Quad.4).
Uma vez obtido o controle por periodo de
trés (nos casos leves) a seis meses (nos casos
moderados a graves), pode-se tentar reduzir as

doses das medicagoes, mantendo-se o paciente
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QUADRO 4. TRATAMENTO DE MANUTENGAO INICIAL BASEADO NA GRAVIDADE (I'V DIRETRIZES PARA O MA-

NEJO DA ASMA).

Gravidade Alivio Primeira Escolha Alternativa Uso deoileOIde
Intermitente Beta2 de N urta Sem necessidade de medicamento de manutengao
duragao
Persistente Beta2 de curta . Montelucaste Corticosteroide .O ral
- CI dose baixa N nas exacerbagoes
Leve duragio Cromonas
graves
%
Cldose ;na(;?ae rode ) Baixa a moderada Corticosteroide Oral
Persistente Beta2 de curta dose de CI associada h
< ou . . nas exacerbagdes
Moderada duragio . Anti-leucotrieno ou
CI dose baixa a mod- Teofilina graves
erada, associado a LABA
CI dose alta Alta dose de CI + co(i:éllcfs(())iﬁz(c:firtgr_io
Persistente Beta2 de curta (@) LABA, associado do médico. na
Grave duragao CI dose alta Anti-leucotrieno ou >
+LABA Teofilina menor dose para se
atingir o controle

* ESPECIALMENTE EM CRIANCAS MENORES DE 4 - 6 ANOs (10).

QUADRO 5. ETAPAS DO TRATAMENTO DE MANUTENGAO DA ASMA BASEADAS NO ESTADO DE CONTROLE. (VIDE
QUADRO 6 ; IV DIRETRIZES PARA O MAANEJO DA AsMA).

ETAPAS DO TRATAMENTO
EDUCAGCAO EM ASMA
CONTROLE AMBIENTAL - nos casos de asma atdpica
Beta 2 agonista de curta duragdo sempre que necessario
ETAPA 1 ETAPA 2 ETAPA 3 ETAPA 4 ETAPA 5
Selecione uma das Selecione uma das Adicionar 1 ou mais Adicionar 1 ou mais
opgdes abaixo opgdes abaixo em relagdo a etapa 3 em relacdo a etapa 4
Opgio CI baixa dose +
. . LABA Moderada ou alta Corticoide
Preferencial Cl Baixa dose Em criancas < 6 anos, dose de CI + LABA Oral dose baixa
dose moderada de CI
CI dose moderada In1b1dor.es de
Leucotrienos
B Inibidores de CI baixa dose + Anti- .
Outras Opgoes Leucotrieno leucotrieno Anti-IgE
Teofilina
CI dose baixa +
Teofilina

CI — CORTICOIDE INALADO
LABA — BETA 2-AGONISTA DE LONGA DURAGAO (NAO RECOMENDADO EM CRIANGAS MENORES DE 4 - 6 ANOs (10))

QUADRO 6. ESQUEMA SIMPLIFICADO PARA O TRATAMENTO DA ASMA BASEADO NO ESTADO DE CONTROLE
(VIDE QUADRO 5 5 IV DIRETRIZES PARA O MANEJO DA ASMA).

ETAPAS DE CONTROLE CONDUTA

Controlado Manter o paciente na mais baixa etapa de controle

Parcialmente controlado Considerar aumentar a etapa de controle

Considerar aumentar a etapa até a obtengao do controle a etapa

Nao controlado
de controle

Exacerbacio Condutas apropriadas para a ocorréncia
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monitorizado e sempre deixando os corticoides
inalatérios por ultimo. Os Quadros 5 e 6 resu-
mem etapas propostas para tratamento da asma
e sua aplicagdo em relacdo aos niveis atuais de
controle da doenga.

A cessagdo completa dos corticosteroides
inalatérios provavelmente resultard em dete-
rioragdo clinica, em tempo varidvel, estando
relacionada ao grau de hiper-responsividade
bréonquica. Em pacientes com asma leve a mo-
derada pode-se tentar a suspensdo tempordria
da corticoterapia inalatéria nas estagdes do ano
mais quentes, quando o controle ambiental for
ideal. Tal objetivo pode ser facilitado com o uso
da imunoterapia especifica, que reconhecida-
mente reduz a necessidade de medicamentos de
uso continuo e a frequéncia de crises na asma
leve e moderada.

Curso breve de corticosteroide oral (cinco a
10 dias) pode ser necessario em qualquer etapa
em caso de exacerbacdo (prednisona 0,5 a 1 mg/
kg/dia ou 40mg/dia, ou equivalente), sem haver
necessidade de redugdo gradual a seguir.

Asma intermitente - utilizar beta2 de curta
duragdo por via inalatoria para alivio dos sin-
tomas nas crises.

Asma persistente leve - utilizar beta2
de curta duragdo por via inalatéria
para alivio de crises e iniciar terapia
anti-inflamatdéria de manutengdo. A
primeira escolha é o corticosteroide
inalatdrio, por exemplo, beclometasona
(400 a 800mcg/dia em adultos e 200
a 400mcg/dia em criangas) ou outro
corticosteroide inalatério em doses
equivalentes (budesonida ou fluticaso-
na). Alternativas: antileucotrienos para
quem prefere a via oral ou cromoglicato
dissodico, especialmente para criangas

menores.

Asma persistente moderada - utilizar beta2
de curta duragdo por via inalatéria
para alivio de crises. Manter as mesmas
doses de corticosteroide inalatério da
etapa anterior associando beta2 de
longa duragio, ou duplicar a dose de

corticosteroide inalatdrio caso os beta2
de longa duragéo causem efeitos cola-
terais incontornaveis. Quando os sin-
tomas persistirem com os tratamentos
anteriores, aumentar as doses elevadas
de corticosteroide inalat6rio, associado
abeta2 de longa duragio e acrescentar,

se necessario, a teofilina.

Asma persistente grave - utilizar corticos-
teroide por via oral na menor dose ne-
cessaria para o controle dos sintomas,
mantendo as medicagdes da etapa ante-
rior. Deve-se preferir sempre esquema
em dias alternados, para minimizar os
efeitos adversos. Uma parcela pequena
de pacientes pode apresentar resistén-
cia ao corticosteroide. Estes pacientes
caracterizam-se por necessitar de altas
doses de corticosteroides sistémicos
desde o inicio de sua doenga, e nido
apresentam melhora funcional (VEF1)
apos uso de prednisona em doses su-
periores a 40 mg/dia durante 14 dias.
Essa corticorresisténcia é, na maioria
das vezes, adquirida e secundaria a agdo
de interleucinas pro-inflamatorias na
expressdo dos receptores de corticoste-
roides em linfécitos T e outras células
inflamatdrias. Nesses casos, assim
como em outros classificados como
asma de dificil controle (Quad.7), o
uso do omalizumabe (anticorpo anti-
IgE) demonstra-se util diminuindo a
necessidade de esteroide sistémico, o
numero de exacerbagdes e melhorando
aqualidade de vida dos pacientes (vide
capitulo proprio).

Outras medidas, alternativas e menos
estudadas para esses casos sd0 o uso de imuno-
globulina venosa e imunossupressores como
a ciclosporina. No passado tentou-se utilizar
o methotrexate nestes pacientes devido a seu
efeito poupador de corticosteroide, mas esta
ndo tem sido mais uma conduta de rotina, e esta

reservada a casos particulares.
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QUuADRO 7. CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE ASMA DE DiriciL CONTROLE (IV DIRETRIZES PARA O MANEJO

DA ASMA).

Maiores

« Corticosteroides orais > 50% dos dias do ano

Menores
LABA, antagonistas dos leucotrienos ou teofilina

« Obstrugio persistente do fluxo aéreo

« Trés ou mais cursos de corticosteroide oral por ano

« Historia anterior de exacerbagdo de asma quase fatal

o Altas doses as de corticosteroides inalatérios (CI em mcg/dia)
Adultos: beclometasona > 2000, budesonida > 1600 e fluticasona > 1000
Criangas: beclometasona ou budesonida > 800 e fluticasona > 400

» Necessidade de outro medicamento didrio além dos CI
« Necessidade didria ou quase diaria de Beta 2 agonistas de curta duragao

VEF1 < 80% previsto, variagio diurna do pico de fluxo expiratdrio > 20%
« Uma ou mais exacerba¢des com necessidade de ida a pronto-socorro por ano

« Piora rapida apos redugéo de pelo menos 25% da dose de corticosteroides orais ou CI

SAO NECESSARIOS PELO MENOS 1 CRITERIO MAIOR E 2 MENORES, APOS 6 MESES DE ACOMPANHAMENTO, COM EXCLUSAO/ CONTROLE DE FATORES

AGRAVANTES E OTIMIZAGAO DO TRATAMENTO.

ASMA CRONICA EM GRUPOS
ESPECIFICOS

Pacientes com sintomas predominante-
mente noturnos podem obter melhor controle
com a associacdo de LABAs e/ou teofilina de
liberagdo lenta antes de deitar. Relembramos
o potencial deletério das xantinas em casos de
asma associada a DRGE. Outra opg¢do seria
o uso de antileucotrienos, utilizados em dose
unica didria.

Na gestante asmatica, as mesmas classes de
drogas parecem ser seguras e podem ser utiliza-
das nas suas doses habituais, dando-se preferén-
cia a budesonida dentre os CI, e a terbutalina ou
salbutamol dentre os beta2 de curta duracio. Os
LABAs, apesar de ainda néo liberados para uso
em criangas pequenas, podem ser utilizados se
a gravidade da asma assim o indicar.

No broncoespasmo induzido pelo exercicio
(BIE), além dos cuidados de aquecimento com
periodos curtos repetidos de exercicio intenso,
visando induzir um periodo refratdrio na mus-
culatura brénquica, no qual o risco de ocor-
réncia de broncoespasmo é menor e, quando
ocorre, é de menor intensidade, a medicagdo de
escolha para a prevengio de episddios isolados,
assim como para seu tratamento, sao os beta-2
agonistas de curta dura¢io, administrados nas
doses usuais 15 minutos antes do exercicio, ou

apos o inicio dos sintomas, respectivamente. Os
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antileucotrienos sdo uma alternativa profilatica
no BIE isolado, quando se quer um efeito pre-
ventivo mais duradouro, por exemplo, quando
o paciente faz atividade fisica regular ou didria.
No BIE que ocorre no contexto da asma cronica
persistente, além das medidas acima, a otimi-
zagdo do controle da doenga com o tratamento
anti-inflamatério é fundamental para reduzir a
frequéncia e a gravidade do BIE.

Em idosos a prevaléncia de doenga do re-
fluxo gastroesofagico é maior, e essa condi¢do
¢ um reconhecido fator agravante da asma. O
uso de xantinas pode piorar essa condi¢do ao
reduzirem o tonus do esfincter esofageano in-
ferior. Além disso o asmatico idoso, em geral,
apresenta outras comorbidades, como doenga
cardiovascular ou metabdlica, e faz uso de um
grande nimero de medicamentos. Por isso a
escolha de medicamentos para asma, e de suas
doses, deve sempre levar em conta essa situagéo.
O bambuterol, uma pré-droga da terbutalina
para uso oral, tem efeito broncodilatador se-
melhante ao salmeterol, e pode ser uma op¢do
para criangas e idosos com dificuldades no uso
de medicagao inalatéria.

B) Medicamentos para alivio dos sintomas
agudos: beta2-agonistas com rapido inicio de
acdo (salbutamol, fenoterol, terbutalina e for-
moterol), brometo de ipratrépio, aminofilina,

corticosteroides sistémicos (hidrocortisona,



metilprednisolona, prednisona e prednisolona).

Assim como nos periodos intercrise, o
tratamento da crise de asma no pronto-socorro
baseia-se na adequada avaliagdo da gravidade do
episodio agudo, conforme descrito no quadro 2.

As caracteristicas dos pacientes que cha-
mam atencdo para o risco de crises mais graves
e pior resposta ao tratamento, e que devem ser
identificadas desde o inicio do atendimento em

pronto-socorro sao':

o trés ou mais visitas a emergéncia ou duas
ou mais hospitalizagdes por asma nos ulti-
mos 12 meses

« uso frequente de corticosteroide sistémico

« crise grave prévia, necessitando intubagédo

traqueal

o uso de dois ou mais tubos de aerossol
dosimetrado de broncodilatador/més

« problemas psicossociais (ex: depressao) e
comorbidades - doenca cardiovascular ou
psiquidtrica

 asma labil, com marcadas variagdes de

fung¢do pulmonar (> 30% do PFE ou do
VEEF 1 previstos)

» ma percep¢ao do grau de obstrucdo (mais
frequente em idosos)

As Figuras 4 e 5 sdo algoritmos para o
tratamento da crise de asma de acordo com a
sua gravidade em adultos e criangas, respecti-
vamente. E fundamental lembrar que a droga
de escolha para uso inicial é sempre o beta-
agonista de curta a¢éo inalado (salbutamol ou
fenoterol), que podera ou nio ser associado ao
anticolinérgico (brometo de ipratrépio) a partir
da segunda administragao. Se a crise for avalia-
da como grave ou muito grave desde o inicio, o
anticolinérgico deverd ser administrado junto
com a primeira dose de beta-agonista.

O corticosteroide por via sistémica sempre
devera ser utilizado, e podera ser administrado
por via oral ou injetével, de acordo com a gra-
vidade de cada caso. A aminofilina nunca deve

ser a primeira opgao, e sim apenas uma droga a

ser associada aos medicamentos anteriores, se
necessdrio. Outro aspecto importantissimo, e
muitas vezes negligenciado, ¢ a necessidade de
adequadas reavaliagdes clinicas e funcionais da
resposta ao tratamento administrado.

Os casos muito graves ou que nao respon-
dam ao tratamento instituido, evoluindo com
PFE < 30% e/ou sinais de faléncia respiratdria,
deverdo ser avaliados para a necessidade de
terapia intensiva e ventilagdo mecanica, além
do uso de outras medidas como terbutalina e
sulfato de magnésio por via parenteral.

O ideal é que todo paciente tenha um pla-
no de agdo escrito para inicio do tratamento
da crise ainda no domicilio, evitando o seu
agravamento e, se possivel, a necessidade de
atendimento no pronto-socorro. No Setor de
Alergia e Imunologia do HUPE utilizamos
modelo de plano de agdo que inclui a correta
identificagdo de sintomas sugestivos do inicio
da crise pelo paciente e as medidas terapéuticas
aserem adotadas num esquema “passo-a-passo’.
Ele chama a atencdo para os sinais e sintomas
sugestivos de deteriora¢do da asma, como tosse
seca persistente, dispneia, sibilancia, aperto no
peito, isolados ou associados, assim como a
ocorréncia de sintomas no meio da noite ou pela
manha e a diminuigao da tolerancia aos esforgos.
Ao inicio dos sintomas a droga inicial de escolha
¢ o beta-2 agonista de curta a¢éo inalado, cuja
dose podera ser dobrada e repetida apds 20 a
30 minutos caso nao ocorra melhora. Quando
nao houver resposta ap6s as duas doses iniciais
de beta-agonista, o paciente devera iniciar o uso
oral de corticosteroide (prednisona ou predni-
solona) antes mesmo de fazer contato com o
médico, e procurar atendimento de urgéncia.
Ainda no plano de agdo, ressaltamos que, se a
crise tiver caracteristicas de muita gravidade
desde o inicio (dispneia intensa, dificuldade de
completar frases, cianose), o paciente devera
fazer uso do beta-agonista em spray, corticos-
teroide oral e procurar imediatamente atendi-
mento de urgéncia.

Se o paciente possuir um medidor de pico
de fluxo expiratério, sua medida facilita a toma-
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FiGurA 4. ALGORITMO DE TRATAMENTO DA CRISE DE ASMA DO ADULTO NO PRONTO SOCORRO

(IV DIRETRIZES PARA O MANEJO DA Asma 2006).

Répida avaliagio da gravidade:
Climica, PFE, 5a0,

)

Ale tres doses de Bo-agonista a cada 100a
30 mimmlos, Oxigénio 3 Limin se Sal), < 9205
ou 5a0, ndisponivel

]

Mao consegue falar, exaustio
clanose, haixo nivel de consciéncia

}

| Cuidados imtensivos

Manter i, via inalatdiria dois a
cinco jatos a cada 4 h por 48 h.
Prednisona, on equivalente, | a

2 my kg, max 60 mg, via ol
no PS e em casa por 7 a 10 dias,
Referira o clinicofespecialista

Reavaliagio da gravidade
Boa resposta Resposta parcial Resposta Piora
Semn sinats de gravidade Redugin dos sinats de Pemniéncia dos sinais de Pinrados sinais de
FFE = 70% do pred. gravidade PFE 50 a gravidade PFE 35 a gravidade PFE < 35%
T do pred. H0% dao pred. do pred.
¥ ———— —
Alta Manter no PS Manter no PS

B, por via inalatdria a cada
30 @ B min ate 4 h.
Associar ipratrapio.
Predmisona ou
equivalente, 60 mi

B, por via inalatdria a cada
20 a 60 min ate 4 h,
Associar ipratripio.
Predoisona ou eguivalenie,
0 g

AVALIAR A RESPOSTA ENTRE 1 E 4 HORAS

B

pdem beneficiar-se do dobro da dose usual.

Boa l
Sem sinais de gravidade ou fatores de Pardl "
risco. PFE = 70% do pred. (aceitdvel = 50 Sinais de :r::ui;:; P
risco PFE < 70% pred.
Alta
Continmar B2 via inalatania
dose alta, Prednisona 40 a 60 g, via oral, INTERMNAKR
por ¥ a 10 dias Referiv ao especialsta
DOSE DOS MEDICAMENTOS

Aerossol dosimetrado (AD)} + espagador de grande volume:

Br-agomsla—cineo jalos; Ipratrapio — I1es jlos

Nebulizadorde jato: soro hisialdgico 3 a 5 ml, oxigémo & 1.fmin, rmdscara bem adaptada & face
{preferivel bocal] B2-agonista 24,5 mg (10 gotas]; Tpratrdpio -250 pg (20 gotas) Pacientes graves

Algoritmo de tratamento da crise de asma do adulto no pronto-socorro.
PFE: pico de fluxo expiratario; Sa02: saturagdo de oxigénio no sangue arterial; PS: pronto-socorro.

da de decisdes. Por exemplo, pode-se orientar o
paciente a medicar-se apenas com beta-agonista
inalado se a medida do PFE estiver acima de 50%
do tedrico, ou do seu melhor valor. Abaixo disso
o paciente pode iniciar beta-agonista e corticos-
teroide oral, e fazer contato imediato com seu
médico. Com valores abaixo de 30% (crise muito
grave) o paciente deve usar o beta-agonista ina-
lado em doses dobradas, o corticosteroide oral

e procurar imediatamente o pronto-socorro.
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Os CI nio sdo formalmente indicados para
tratamento da crise de asma no domicilio ou em
pronto-socorro. Entretanto, estudos recentes
demonstraram que, em pacientes com crise de
asma moderada a grave (VEF1 < 50% do previs-
to), que sdo internados e tratados com a medica-
¢do usual conforme descrito anteriormente, os
CI promovem maior resposta broncodilatadora
aos beta2-agonistas de curta a¢do, melhoras

mais rapidas dos parametros funcionais, menor



FiGura 5. ALGORITMO DETRATAMENTO DA CRISE DE AsMA DA CRIANCA NO PRONTO SOCORRO

(IV DIRETRIZES PARA O MANEJO DA AsmaA 2006).

Awaliagdio inicial: FR, FC, PFE, uso da musculatura acessdria
Dispnéia, nivel de consciéncia,canose, Sat(,

0, para Sat(l < 95%. Mebulizacho com P2-agenista (0,15 mgfkg/dose — mde, 5 myg | dose — fluxo
minima de (0, de & 1/min) ou sgroy com espagador (50 megfkg/dose
a cada 20 minulos, alé uma hora (ieés doses). Crises mats graves associar brometo de ipratrdpio
(250-500 mcg/dose — 20-40 gotas]. Se PFE > 90% apds o tatamento inical, doses adiconais nie
sflo necessitias, niciar corticosterdides se o paciente ¢ cdrtico-dependente ou ndo apresentar uma boa

resposta ao tatamento micial com B2-agonista (spray ou nebulizacio).

1 jato ) 2 kg, maximao de 10 jatos)
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' } '
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cin da FR e FU Ausculta: sibilos | |Aumento da FR e FC Ausculta: sibilos T s T e 1
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muderada Satl, entre 91 ¢
G5% em ar ambaenle

de ar Misculatura acessania: uso
importante Disprdia: intensa S0,
< F1% em ar ambiente

'

'

Aumentar intenalos das
mebulizaches para cada 2 haras

Manter/adicionar prednisona ou similar (1 2 mg/Kg, mex. 60 my)
E continuar nebulizacio a cada 20 min, com B, (0,15 mafk)

'

}

Observar mo minime 1 hora |

| Hewvaliar gravidade cm 1 haora |

' |

! '

Boa resposta Ma resposta

Estavel Tnstavel
PFE = 700 dopredite PFE = 70" dopredito
5at0), = 95% ¢ outTos 530, < 95% ¢ owtros
paramelros melhordos parameirs s melhora

PFE = 7P do prediloe
Satl), = 95% ¢ outnos
patamelros melhorados

PFE < 40% do predilo
Satll, < 91% ¢ outros
patamelros sfmelhor

|

_——

Alta Domiciliar com orientacio;
i spraymebulizaciofinaladores de pa;
Adminisirar coricosterdide oral;

|

Respasta incompleta
PFE 40 a ¥ do predito
Sail), enire 91 ¢ 950 e

Manter nebulizagio a cada
20 minutos com f2-agonista.
Carsiderar sullalo de

Mana de Acompanlamento

meThamando outras pardmetros

agmesio TV [25-75 mo/ki,

’_.__,,—-'"'—"-
Contimuar tratamento.

Considerar internagdo hospitalar se

maxime de 2 ., infundido
,.--""fr.r, e 20-30 rmirmalos).
Ma resposta

ndo houver melhora

Considerar B2 - agonista IV, Inicial:
15 megky (comer em 1520 min) Apds: m
Infusio contima cresconte até

10-15 moy/kgfmin. Considerar xantina [V

climicos si0 adeguados para avaliagdo da onise

Obs.: Caso ndo seja possivel o uso do saturdmetre de pubo ou medidas de fungio pulmonar, os criténos

Algoritmo de tratamento da crise de asma da crianga no pronto-socorro.
FR: frequéncia respiratria; FC: frequéncia cardiaca; PFE: pico de fluxo expiratorio;
Sat02: saturagio de oxigénio no sangue arterial; UTI: unidade de terapia intensiva.

uso de corticosteroides sistémicos e redug¢do do
tempo médio de internagao. Estes efeitos, deno-
minados ndo genomicos, pois independem da
ligacdo a receptores especificos e transducao de
sinais para ativacdo ou bloqueio da expressao de
genes, tém inicio rapido, sdo transitorios, se cor-
relacionam com altera¢des do fluxo sanguineo

da mucosa bronquica, sdo dose-dependentes e

mais evidentes com a fluticasona e budesonida
em relacdo a beclometasona. Estes efeitos ndo
foram observados nos estudos de pacientes com
crises leves a moderadas'!.

Recentemente as Academias Americana e
Europeia de Asma, Alergia e Imunologia Clinica
(AAAAI e EAACI) publicaram documento de

consenso abordando o diagnostico e tratamento
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da asma na infincia (PRACTALL), onde pode-
rao ser encontrados outros aspectos especificos
do manejo da asma em criangas®.

11. COMPLICACOES

Sao complicagbes possiveis da crise de
asma: infec¢do respiratdria, desidratacéo, atelec-
tasias por tampdes de muco, sincope por tosse,
pneumotorax, cor pulmonale agudo, fadiga
respiratoria e insuficiéncia respiratéria com
hipercapnia, hipoxemia e suas consequéncias,
como agitacdo psicomotora, coma, parada car-
diorespiratoria e dbito.

Quanto a asma crdnica, com o crescente
conhecimento das alteracdes decorrentes do
remodelamento bronquico, cada vez mais se
aceita que na asma grave e de longa duragio, a
evolucio para pouca ou nenhuma reversibilida-
de da obstrugéo ao fluxo aéreo aproxima-a mui-
to da DPOC, com perda progressiva de fun¢éo
respiratoria, limitagdo importante e permanente
da qualidade de vida, além de maior incidéncia
de infeccoes.

Os pacientes com asma cronica grave ou
de dificil controle geralmente estdo expostos as
complicagdes decorrentes dos efeitos adversos
do uso frequente ou continuado de corticoste-
roides sistémicos.

12. PROGNOSTICO

E extremamente varidvel. Cerca de 60% das
criangas que tém sibildncia recorrente associada
com infecgdo viral respiratdria nos primeiros 3
anos de vida, e ndo sao atopicas, evoluem para
remissdo. O restante, geralmente com asma
alérgica, pode evoluir para remissao espontanea
no final da infancia ou na adolescéncia, ou para
asma cronica na idade adulta, com periodos
alternantes de melhora e piora, necessitando
controle ambiental e medicamentoso em longo
prazo atingindo sobrevida longa e com qualida-
de de vida preservada.

A imunoterapia com alérgenos, quando
bem indicada e iniciada precocemente na
asma leve a moderada, contribui para melhor
evolugdo em longo prazo nos pacientes onde
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a exposicao a alérgenos inaldveis desempenha
papel importante na indugdo de crises e na
manutengdo do processo inflamatério cronico
das vias aéreas. A terapia anti-IgE, que sera
abordada em capitulo posterior, apresenta-se
como potencial modificador do progndstico da
asma grave de dificil controle.

Os pacientes com asma ndo alérgica e de
inicio tardio, assim como os com asma associada
a sensibilidade ao acido acetil-salicilico ou com
micoses broncopulmonares alérgicas, tendem
a um pior prognodstico, com sintomas mais
intensos e persistentes, maior perda funcional
respiratdria, maior necessidade de medicamen-
tos e maior limitacdo na qualidade de vida, e ndo
se beneficiarao da imunoterapia com alérgenos.
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ABSTRACT

Bronchial asthma is a chronic illness, cha-
racterized by airway inflammation, bronchial
hyperresponsiveness and episodes of reversible
airway narrowing. The development and main-
tenance of asthma depend on the action of mul-
tiple external factors in individuals genetically
predisposed. The disease has highers prevalence
and economic costs and is considered a public
health matter worldwide.

The article makes a revision of its epidemio-
logy, pathogenesis, clinical, functional allergy
diagnosis, diferencial diagnosis, classification
by initial gravity and by levels of control and,
finally, its current treatment for crisis and for
manteinance.

Asthma is, from etiophatogenic point of
view, a multifactorial illness, and from a clinical
point of view, a multifaceted disease, with great
variations in its clinical manifestations and natu-
ral evolution, requiring an ample, interdiscipli-
nar an many times multiprofessional approach.

KEYWORDS: Bronchial asthma; Alergy;

Diagnosis; Treatment.
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