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ASMA: DA INPANCIA 1 ADOLESCRNCIA
ASTHMA: FROM CHILDHOOD TO ADOLESCENCE

Maria Candida Rizzo
UNIFESP-Escola Paulista Medicina; Sao Paulo, SP, Brasil

O diagnostico de asma baseia-se em caracteristicas clinicas como a obstrugéo do fluxo aéreo, que é parcial, se néo
totalmente reversivel, e na hiper-responsividade brénquica, que predispde a broncoconstrigdo apds exposi¢do a
desencadeantes, variaveis para cada individuo. A inflamacgao e a hiper-responsividade na asma apresentam
caracteristicas heter ogéneas eisto explica, pelo menos em parte, a resposta variavel aterapéutica. O novo guia para
asma, National Asthma Education Prevention Program (NAEPP), utilizado nafaixa pediatrica, enfatizaaimportancia
demonitoracdoregular devariosparametros, incluindo sintomasdiur nosenotur nos, inter fer énciacom asatividades
escolares, com o trabalho e com outras atividades, uso de medicacéo de resgate, exacer bacdes, avaliacéo pessoal do
nivel de controle e de fungdo pulmonar. Quando possivel, a avaliagdo da fungdo pulmonar, aliada a parametros
clinicos (histdria eexamefisico) for necem aprimeiraindicagédo da piora daasma e per mitem inter vencOester apéuticas
precoces, que no final podem levar a menos exacer bagdes e menos necessidade de ester dides sistémicos e inalados.
Finalmente, o manegjoideal daasma envolveatencao nasqueixasdo paciente (sintomas), que ser vir 80 como par ametr o
de controle da asma, além da prescricdo de medicamentos apr opriados, em doses individualizadas, de acordo com a
gravidadedo caso.

Palavras-chave: Asma, crianga, guias de tratamento, controle.

Theasthmadiagnosisisbased on clinical characteristicsasthe airflow obstruction, that ispartially, if not fully reversible
and airway hyperresponsiveness, that predisposesto episodic bronchospasm following exposure to a variety of triggers,
which differ from patient to patient.. The inflammation and the hyperresponsiveness in asthma present heterogeneous
characteristicsandispart of the explanation for the variableresponseto therapy. The new guidelinesfor asthma NAEPP
(National Asthma Education and Prevention Program), used in the pediatric patients, emphasize theimportance of regular
monitoring of several parameters, including daytime and nighttime symptoms, interferencewith school, work and other
activities, rescue medication use, exacerbations, personal assessment of level of control and lung function. When feasible,
assessment of the lung function, allied the clinical parameters (history and physical examination) provide the first
indication of the worsening asthma and allow treatment interventions earlier, which ultimately may lead to fewer
exacerbations and lower systemic and inhaled steroid requirements. Finally, the ideal handling of the asthma involves
attention in the complaints of the patient (symptoms),that will serve as parameter of control of the asthma, beyond the
appropriate medicine prescription, in personal best doses, depending the asthma severity.

Key words: Asthma, childhood, guidelines, asthma control.

A asma é considerada uma doenca inflamatéria crénica
das vias aéreas de condugdo com um caréter heterogéneo no
que serefereaimunopatol ogia, afendtiposclinicos, aresposta
terapéuticae ahistorianatural . Pode ser melhor caracterizada
como umasindrome, envolvendo multiplosfendtipos. A asma
€ consideradaum bom exempl o dasinteracdes gene-ambi ente,
com o envolvimento de multiplos fatores ambientais e
genéticos.

No mundo industrializado, a asma tem aumentado em
prevaléncia e gravidade nas Ultimas duas décadas. Estima-se
que aproximadamente 300 milhdes de pessoas sejam af etadas,
comumaprojegdo deva ores proximosa400 milhdesem 2025

A asmatem um diagnostico clinico baseado em episodios
de falta de ar tipicamente associados a sibilancia, sensacdo
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de “aperto” no peito e tosse. Suas caracteristicas principais
envolvem a reversibilidade da obstrucdo das vias aéreas,
hi per-responsividade bronquicaeinflamagdo dasvias aéreas.
Especulou-se, nos ultimos anos, que o remodelamento
brénquico seja o resultado de um sub-tratamento da
inflamacéo das vias aéreas. Entretanto, varias caracteristicas
do remodel amento das vias aéreas podem néo ser resultantes
diretamente do processo inflamat6rio e sim de outrosfatores,
inclusive os genéticos. As lesBes teciduais decorrentes do
remodelamento s30 irreversivels, na sua grande maioria, e
ocupam um papel importante na disfuncdo das vias aéreas na
asma.

Asrazdes paraavariabilidade no curso clinico daasma—
persisténcia em alguns individuos e progressao em outros,
permanece um enigma. O diagndstico precoce e o controle
adequado daasma, especia mente nafaixapedidtrica, devem
ser os objetivos principais na abordagem do tratamento

HeterogeneidadeClinicadaAsma
Os mais importantes desencadeantes dos sintomas de
asma incluem alérgenos, exercicios, ar frio, exposi¢do a
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irritantes e aodoresfortes. Ha distintos fen6tipos clinicos de
asmaeéprovavel que sejam resultantes defatoresambientais
e de diferentes vias bioldgicas. O diagnéstico de asma em
criangas abaixo de 5 anos € um desafio, j& que apenas metade
das criangas sibilantes recorrentes, nesta faixa etaria,
apresentam asmaverdadeira. MUltiplos estudos de coorte tem
sido realizados e com descricdo de diferentes fendtipos de
lactentes sibilantes: Sibilantes transitdrios (inicio precoce e
com desaparecimento de sintomas aos 3 anos), Sibilantesndo-
atopicos(inicio por volta dos 3anos, relacionado a exposi¢ao
viral e com desaparecimento aos 5-6 anos) e Sibilantes
persistentes(inicio precoce e permanecem sibilando; sdo os
asmaticos verdadeiros)¢*? Castro-Rodriguez et al.
desenvolveram um indice preditivo de asma (IPA)* parauma
melhor caracterizagdo dos pacientes com mais probabilidade
de serem verdadeiros asmaticos, tendo este indice sido
modificado ap6s alguns anos por Guilbert et al.*? (Figura 1).

Reconhe-se asmade aparecimento precoce ver sustardio®
e sabe-se que amaioria dos asméti cos precoces sdo atopi cos,
0 que ocorre em menor propor¢do com os quadros de
desenvolvimento tardio“?. Alguns asmaéticos apresentam
asma primariamente noturna®®?, asmainduzidapor exercicio®,
ou tosse como sintomaisolado de asma*?. Algunsindividuos
desenvolvem asma ocupacional relacionada a alérgenos de
alto peso molecular com reagdes al érgicas classicas mediadas
por IgE versus antigenos de baixo peso molecular (agentes
guimicos ou i socianatos), Cuj0s mecani SMos Preci Sos ndo sao
claros®. Além disso, alguns individuos desenvolvem uma
sindrome de disfungdo reativa de vias aéreas devido a
exposi¢do Unica ou mdltiplas a irritantes em altas doses®.
Finalmente, alguns pacientes apresentam a chamada asma
urbana, baseada em altas prevaléncias, considerada uma
manifestagdo mais grave, encontradaem popul agdes urbanas.
Estaformadeasmamuito frequentemente reflete umainteragdo
complexa de fatores socio-econdmicos, ambientais e
potencial mente, fatores biol égicos.

PatofisologiadaAsma

A patogénese da asma é variada e ha inimeras vias
bioldgicas, células inflamatérias e mediadores, com
participacédo diferenciada, dependendo do fendtipo do
paciente“?,

Em individuos geneticamente predispostos, a exposi¢do
inicial das células apresentadoras de antigeno (APCs) ao
alérgeno leva a ativacdo de células T helper especificas ao
alérgeno em questéo (Th2) e asintese de IgE (sensibilizacdo
alérgica). Subsequientes exposicdes aergénicas levam aum
recrutamento de células inflamatdrias e ativagéo e liberagéo
demediadores. Estes s80 responsévei s por respostas al érgicas
agudas (imediatas) e tardias . Naresposta aérgicaimediata,
dentro de minutos apds o contato com o alérgeno, 0s
mastocitos recobertos por IgEs se degranulam, liberando
mediadores pré-formados e rapidamente sintetizados, em
individuos sensibilizados. Entre os mediadores incluem-se a
histamina, os cisteinil-leucotrienos (CysLTs) ecitocinas, que

promovem permeabilidade vascul ar, contracdo damuscul atura
lisa e producdo de muco. Mediadores como a histamina e os
CysLTsaumentam aexpresséo endotelial de Pede E-selectina
para iniciar 0 “rolamento” dos leucdcitos, seguido pela
expressdo de molécula de adesdo intercelular-1 (ICAM-1) e
pelamol éculade adesdo celular vascular-1 (VCAM-1). Estes
interagem com receptores de integrinas para “arrastar’ os
leucdcitos e auxilia-los em sua migracé@o pelo espago
perivascular As quimocinas, liberadas pelos mastdcitos ,
recrutam outras células inflamatorias que contribuem paraa
respostaal érgicatardia, que caracteriza-se por uminfluxo de
eosindfilos e de linfocitos Th2. Os eosindfilos liberam uma
grande gama de mediadores pro- inflamatorios, incluindo os
CysLTseproteinas basi cas (proteinabasi caprincipal, proteina
cationicaeosinofilicae neurotoxinaderivada de eosinéfil os).
Podem ser umaimportantefonte de citocinas pré- inflamatorias
comoainterleucina-3 (IL-3), IL-5elL-13 (Figura2)“".

Por outro lado, as respostas do tipo Thl podem ser
responsaveis por alguns dos eventos patogénicos em
pacientesal érgicos, incluindo o processo de apoptose epitelia
eaativagdo de células damuscul aturalisa. Quando adoenca
torna-se maisgrave e crénica, oslinfécitos Thl sdo recrutados
e apresentam a capacidade de secretar fator de necrose
tumoral- alfa e interferon-gama (TNF-o. e INF-y)©).Wenzel
2005,“? observou que a guns asméti cos apresentam um padrdo
inflamatério predominantemente neutrofilico ou sem
inflamac&o significante, mas com hipertrofia extensa de
muscul aturalisae hiperplasiaglandular mucosa (Figura3) @.

AscélulasT reguladoras (Treg) compreendem um outro
importante subtipo de células T CD4+ com implicagdes na
supressdo de respostas Th2, envolvendo a participacdo das
citocinas I1L-10 e do fator de crescimento transformador-3
(TGF-B)®,

Outro recém identificado subtipo de linfécitos T CD4+,
conhecidos como células Thl7, déo origem as IL-17 e so
associados aeventosinflamatori os neutrofilicos, que ocorrem
nas exacerbacOes da doenca e no remodel amento tecidual 7.

O epitélio das vias aéreas, além de ocupar um papel
fundamental nabarreirafisica, €importante napatogénese da
asma. Observa-se através de bidpsias brénquicas, em asmas
de variadas gravidades, a ocorréncia de areas de metaplasia
epitelial, espessamento da lamina basal sub-epitelial, um
aumento no nimero de miofibroblastos e outras evidéncias
deremodelamento: hipertrofiae hiperplasiaemusculaturalisa,
hiperplasia de glandulas mucosas, angiogénese e ateracéo
nacomposi¢do de proteinasdamatriz extracelular 54 (Figura
4)@2),

S&o atual mente descritos genes presentes no cromossomo
1q, entre eles afilagrina e as proteinas S100, envolvidos na
manutencao daintegridade epitelial dapele e dasvias aéreas®.

A associacdo de polimorfismo genético do gene pro-
filagrinano cromossomo 1g13 com dermetite atdpicaeasma®?,
reforcaapossivel origem daasmano epitélio e em estruturas
proprias das vias aéreas, associada a resposta imune®,
emborafilagrinas ndo sgjam detectadas no epitélio respiratorio.

www.gmbahia.ufba.br
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Figura 1. indices preditivos da asma (IPA).

A crianga deve ter uma historia de pelo menos 4 episddios de sibilancia,
tendo sido diagnosticado por médico em pelo menos 1 dos eventos

Critérios modificados ¥ Critérios originais @

Principais Principais

* Historia parental de asma * Historia parental de asma

* DA diagnosticado por médico * DA diagnosticado por médico

* Sensibilidade alérgica a pelo menos 1 aeroalérgeno

Secundarios Secundarios

* Sensibilidade alérgica a leite, ovos ¢ a amendoim * Rinite alérgica diagnosticada por médico
* Sibilos sem resfriado * Sibilos sem resfriado

* Eosinofilia > 4% * Eosinofilia>4%

IPA positivo: 1critério>ou 2 <s

Figura 2. Cascata inflamatoéria da asma. Adaptado de 17.
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FceRI= receptor de alta afinidade para IgE; IFNy=interferon-y; TCR=recep cel T; TNF=fator de necrose tumoral.
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Figura 3. Elementos que marcam a gravidade da asma.Adapt de .
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Figura 4. Remodelamento das vias aéreas.Adaptado de ©2.
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A obstugdo irreversivel na asma, notada em alguns
pacientes, ¢ atribuivel a altera¢des estruturais das vias aéreas,
resultando no remodelamento das mesmas (Figura 4)439. A
extensdo do remodelamento varia entre os individuos e pode
explicar o curso variavel da asma. Estudos realizados em
pacientes asmaticos graves mostram a presenca precoce de
alteragdes estruturais no tecido bronquico. Este fato levanta

~Td S =

a hipotese de que a inflamag@o e o remodelamento ocorrem de
modo paralelo, ja no inicio da doenga®*¥.

O processo inflamatorio na asma € predominante de vias de
condugio, mas quando o processo se torna mais grave e cronico,
o infiltrado inflamatorio ocupa as porgdes proximais ¢ distais,
incluindo as pequenas vias aéreas, ¢ em alguns casos, 0s
alvéolos®, o que pode dificultar o uso de medicagdes inaladas.

www.gmbahia.ufba.br
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RelacdoentreAsmaeRinite

A natureza sistémica da asma € ilustrada pela forte
associagao em nivel epidemiol dgico e patogénico, comrinite,©
levando a0 conceito de via aérea unida.

A presencaderinite a érgicaconcomitantelevaaumapiora
daasma e dobra o risco de visitas a servicos de emergéncia,
em asmaticos”. O tratamento da asma envolve portanto o
controle darinite, quando presente.

Diagnostico Diferencial deAsma

As condi¢Bes mais comuns que necessitam ser
estabel ecidas em asmaticos sdo apresencaderinite alérgicae
ndo alérgica, com drenagem pos-nasal, doenca do refluxo
gastroesofagico e, em fumantes, adoengapulmonar obstrutiva
cronica. Pacientes com rinite al érgica podem apresentar uma
significante drenagem de secrecdo retrofaringea, que
desencadeiatosse e dificul dade respiratoriaque se assemel ha
a asma. Pacientes com a doenca do refluxo gastroesofagico
podem apresentar broncoconstri¢cdo como resultado da acéo
do acido refluido para o esbfago, estimulando
broncoconstri¢go através de um arco reflexo neural. Podem
também apresentar broncoconstricdo como resultado de
refluxo sendo aspirado aos pulmdes. O movimento paradoxal
de cordas vocais, também conhecido como disfuncéo de
cordas vocais, pode mimetizar ou complicar a asma. O
fechamento paradoxal das cordasvocais classicamente durante
a inspiracdo, mas também observada na expiragéo (menos
freqliente) é associado com tosse e sibilos e falta de ar e
frequentemente coexiste com drenagem poés-nasal e refluxo
gastroesof agico®.

Espirometria

Muitos médicos clinicos consideram a prova de funcéo
pulmonar como a melhor e mais objetiva maneira de se
estabelecer a gravidade da asma . Entretanto, ha evidéncias
de que aespirometriasimples apresentaumacorrel acdo pobre
com os sintomas de asma® Muitos fatores contribuem para
adiscordanciaentre espirometria, sintomas e a gravidade da
asma e estes fatores variam de importancia de um paciente
para outro. Alguns pacientes apresentam sintomas
significantescom afuncgéo pulmonar rel ativamente preservada,
enguanto que outros apresentam minimos sintomas mas
significante reducéo na fungdo pulmonar®. Para alguns
pacientes, a asma pode afetar predominantemente as vias
aéreas de pequeno calibre e agravidade pode ser subestimada
devido a pobre correlacéo entre os valores do volume
expiratério forgado no primeiro segundo (VEF1) e o
envolvimento das pequenas vias aéreas. Portanto, para a
estimativa da gravidade daasma, ndo bastaaespirometria. O
nivel de gravidade é determinado pela avaliagdo de cada
pardmetro (sintomas diurnos, sintomas noturnos, uso de
broncodilatadores de curta duragéo, uso de corticosteroides,
espirometriae medidas de pico defluxo) eaidentificacgo do
maiselevado nivel de gravidade encontrado em algumadestas
categorias. Por exemplo, um paciente com fungdo pulmonar

normal mas com sintomas diérios e uso de beta-2 agonistas
frequentemente, deve ser caracterizado nacategoriade grave,
apesar dafungdo pulmonar ser normal.

Avaliacdodo ControledaAsma

O objetivo principal da terapéutica da asma € o controle
da asma e a defini¢do dos parémetros ideais para cada
individuo. E fundamental a reducfdo dos fatores
desencadeantes e do risco. A reducdo dos fatores
desencadeantes se traduz por melhora ou grande diminuicdo
dos sintomas crénicos e das crises agudas, além da
manutencéo favoravel dafuncdo pulmonar e dos niveis de
atividade do paciente. A reducdo do risco envolve a
prevencdo de exacerbacBes, a diminui¢do de visitas a
servicos de emergéncia ou hospitalizac&o, e prevencdo de
perdade funcdo pulmonar. O Asthma Control Test (ACT) é
um questionario padronizado, simples, de facil aplicagao,
recentemente validado em nosso meio e que se mostraefetivo
naavaliacdo do controle daasma, em diferentes popul acbes
de pacientes® (Quadro 1).

Para o estabel ecimento do nivel degravidade e de controle
da asma, é importante saber se 0 paciente esta sob uso de
medicagdo de controle. Se ndo estiver, o critério acima pode
ser utilizado e se estiver usando medicacéo continua
(controle), além do critério acima é necessario saber qual o
nivel de medicagdo mantém o paciente controlado.

Controledalnflamagédo dasViasAé& easnaAsma

A inflamag&o cronicadas vias aéreas ocasiona ateragdes
estruturaisirreversiveis®, entretanto como estas alteragdes
0correm Nao apenas nas vias aéreas centrai s mas também nas
pequenas vias aéreas, € importante tratar 0s pacientes com
drogas que atuem na inflamacdo e que possam alcancar as
pequenas vias aéreas.

Oscorticosteréidesinalados (ICS) atuam nainflamagéo e
melhoram a fung¢do pulmonar, ocasionando redugdes nos
sintomas e nas exacerbagdes com um aceitével perfil de
seguranca em doses padronizadas’®.

Por outro lado, os ICS ndo atuam na inflamac&o das
pequenas vias aéreas®, pela dificuldade de penetracao
distal. De modo geral, os tratamentos sistémicos devem
ndo apenas melhorar a asma, como também oferecer
melhores condi¢cBes de qualidade de vida. Os
corti costerdides administrados por via sistémica poderiam
ser Uteis, umavez que alcangam as por¢oes terminais dos
bronquiolos, mas seu uso prolongado leva a efeitos
adversos de grande monta.

Uma outra classe de drogas antiinflamatdrias com efeito
sistémico incluem os antagonistas de receptores de
leucotrienos (LTRAS). Elesblogueiam o receptor doscisteinil-
leucotrienos (Cys-LT1) nas células da musculatura lisa das
vias aéreas, inibindo a broncoconstri¢éo e ha evidéncias de
gue sua utilizag8o controlam os sintomas de asma e
rinoconjuntivite, além de prevenir o remodel amento dasvias
aéreas, em model os animais de asma™?.

www.gmbahia.ufba.br
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Quadro 1. AsthmaControl Test (ACT).

AsthmaControl Test (ACT)-pacientes> 12 anos

Score:

na escola ou em casa?

1 o tempo todo

2 amaior parte do tempo
3agumasvezes

4 devez em quando

5 nunca

1maisdeumavez aodia
2umavez aodia

3 tres aseis vezes por semana
4 uma a duas vezes por semana
5 nunca

1 quatro ou mais noites por semana
2 Duas ou mais noites por semana
3Umavez por semana

4 Umaou duas vezes

5 nunca

(como por exempl o: salbutamol ou fenoterol ?
1 Trésou maisvezes por dia

2 Umaou duas vezes por dia

3 Duas ou trés vezes ha semana

4 Umavez por semanaou menos

5Nunca

1 N&o controlada

2 Mal controlada

3 Um pouco controlada

4 Bem controlada

5 Completamente controlada

1.Nas Ultimas 4 semanas, com que frequéncia sua asma o impediu de fazer coisas no trabal ho,

2. Durante as Ultimas 4 semanas, com que frequénciavocé teve faltade ar?

3. Durante as Ultimas 4 semanas, com que frequéncia seus sintomas de asma (chiado no peito, tosse, falta de ar, aperto no
peito ou dor) acordaram vocé durante a noite ou de manh& mais cedo do que de costume?

4. Durante as Ultimas 4 semanas, com que frequénciavocé usou suamedicacdo de alivio, como o inalador ou seu nebulizador

5. Como vocé avaliaria o controle da sua asma durante as Ultimas quatro semanas?

Total de pontos. >20, asma controlada; 1619, ndo bem controlada; <15, forade controle

Osbeta-agonistas de ac&o longa (LABAS), representados
pelo salmeterol e formoterol incluem-se entre as terapias de
controle da asma e sdo geralmente associados a
corticoster6ides inalados, em um Unico dispositivo ou em
dispositivos separados, atuando como “ poupadores’ de
corticoster6ides®®. N&o devem ser usados em criancas
menores de 4 anos de idade.

Anti-IgE (Omalizumab) € aprovado no tratamento de
quadros moderados e graves de asma, em maiores de 12 anos,
com controle sub-6timo com | CS e sensibilizagio alérgica®. E

um tratamento caro e injetavel, obedecendo determinados
niveis de IgE total parasuaefetividade.

O tratamento com anti citoci nas até 0 momento ndo mostrou
efeitos clinicos significantes na asma®?, ndo estando
disponiveiscomercialmente.

AsmaticosdeRisco

Além dadeterminacdo dagravidade daasma, éimportante
estabelecer o risco individual do asmatico vir ater agravos
sérios. Paratanto, os pacientes devem ser questionados sobre

www.gmbahia.ufba.br
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a freqiéncia e gravidade das exacerbacBes. Estas questdes
devem incluir as medicagdes utilizadas, idas a servigos de
emergénciaeaunidadesdetratamento intensivo. E importante
perguntar sobre o uso de corticosterdides oraiseincluir fungéo
pulmonar naavaliacdo. Estudos recentes sugerem que medidas
de marcadores inflamatérios, como contagem de eosinéfilos
no escarro eamedidade 6xido nitrico exal ado, poderiam auxiliar
no estabelecimento da gravidade do quadro e do risco de
efeitos adversos graves®,

GuiasdeTratamento

Os guias clinicos de tratamento sdo sistematicamente
desenvolvidos paraauxiliar médicos generalistas e pacientes
atomarem decisdes apropriadas em determinadas situagoes,
no manejo dos sintomas. De acordo com a Ultima edi¢do do
GINA (TheGloba Initiativefor Asthma)®, o objetivo principal
do tratamento da asma é alcancar e manter o controle dos
sintomas por longos periodos. O médico deve inicialmente
garantir o controle e em seguida manejar as doses para a
manutencdo do controle com as minimas doses necessarias.
Um estudo preliminar daditimaversdo do guiadeasmaNAEPP
(National Asthma Education Prevention Program)®©? traz
recomendacdes baseadas em evidéncias, no manejo daasma,
dacriancaao adulto (Quadro 2 abaixo).

Quadr o 2. Recomendagdes baseadas em evidéncias.
Nivel A de evidéncia: estudos control ados, randomizados
e com dados relevantes

Nivel B deevidéncia: estudos controlados, randomizados
e com menos dados

Nivel C de evidéncia: estudos ndo randomizados e
observacionais

Nivel D de evidéncia: estudos baseados em consensos de
julgamento

NAEPP- Mangodeasmados0-11 anos

Para criangas de 0 a4 anos (Figura5), observa-se o nivel
de evidéncia A para uso de ICS, em pacientes com asma
persistente. Devido ao pequeno nimero de drogas estudadas
nesta faixa etéria, o nivel de evidéncia para o uso de beta-
agonistas, anti-leucotrienos e corticosterdides orais, em
etapas graves de asma, ndo é mais elevado que o nivel D
(Quadro 3).

Para criancas entre 5-11 anos (Figura 6), os estudos tém
demonstrado o beneficio da utilizacéo de |CS em todas as
etapas de terapia, em asmas persistentes (nivel A de
evidéncia). Recomenda-se 0 aumento das dosesde ICS em
combinagdo com beta-2 agonistas de longa duragdo, como
tratamento preferencial nas etapas de 2 a 5 (nivel B de
evidéncia) (Quadro 4).

NAEPP-MangodaAsma em >12anos(Figura?)

Os ICS sdo a categoria principal de drogas paratodos as
estapas de asma com um aumento de doses nas etapasde 2 a
6 (Nivel A de evidéncia). Para pacientes com asma leve e

moderada (etapa 3) o0s beta-2 agonistas de longa duragéo
podem ser adicionados aos |CS em baixas doses (Nivel A).
Quando os pacientes apresentam maior gravidade da asma,
beta-2 agonistas de longa duracéo séo considerados na
associacdo a corticosterides em altas doses (Nivel B de
evidéncia) (Quadro 5).

E importante aavaliagio dagravidade daasmado paciente
para a decisdo das intervences terapéuticas iniciais.
Entretanto, na decisdo se a terapéutica vai se acentuar (step
up) ou seamenizar (step down) €importante o estabel ecimento
do padréo ideal para aguele paciente em questéo e segui-lo
no controle do processo.

Conclusdes

A inflamagdo é o denominador comum da diversidade
fenotipicadaasma. Em muitos pacientes, observa-se também
a ocorréncia de inflamag&o no nariz, nos seios da face, nos
olhos e em vias aéreas periféricas. Particularmente, ha uma
frequente associagdo entre asma e rinite, com a participacéo
comum de célulasinflamatérias, de mediadores e de citocinas.
O tratamento tradicional de alivio da asma, centrado na
broncoconstri¢&o de vias aéreas, ndo atua nainflamagéo. Por
outro lado, o tratamento dainflamacéo das vias aéreas, com
corticosterdidesinalados (ICS), reduz ainflamacéo local e
mel horaafungéo pulmonar, sem interferir naevolugéo da
historia natural da doencga. Se a asma é reconhecida como
uma doenca sistémica, requer uma nova estratégia de
tratamento, ou seja, o adequado manejo das comorbidades
associadas e muitas vezes com medicacfes com atuagdo
sistémica (ex. anti receptor cisteinil leucotrieno). O grande
desafio no manejo atual da asma, especialmente nos
primeiros anos de vida, é aidentificacdo de qual paciente
deve ser alvo principal detratamento. Em outras palavras,
guais pacientes se tornardo asmaticos futuros. Para tanto,
baseia-se atualmente em estudos de coorte e em indices
Preditivos de Asma, medidas clinicas de facil aplicacéo.
Outras medidas de féacil aplicacéo sdo os ACT (testes de
Controle de Asma), utilizados na préticaclinicaparaajuste
de doses e reescalonamento dos asmaticos nas diferentes
etapas de tratamento (Guias- NAEPP e GINA).
Independente do Guiade tratamento utilizado, €importante
o reconhecimento da individualizagdo do paciente,
estabelecendo ajustes clinico-sociais, gerando maior
aderéncia e sucesso em seu manejo.
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Quadro 3. NAEPP- guiade manejo paracriancas de 0 a4 anos.

Etapa 1 (asmaintermitente): beta-2 agonista de agdo curta, se necessario

Etapa2 (asma persistente leve)

Preferéncial CSbaixas doses (nivel A evidéncia)

Alternativas: antileucotrieno (nivel A evidéncia)ou cromoglicato (nivel B evidéncia)

Etapa 3 (asma persistente moderada/grave): doses médias |CS (nivel D evidencia)

Etapa4 (assmapersistente moderada/grave): doses médias| CS e antil eucotrieno ou beta-2 delongaduragéo (nivel D evidéncia)
Etapa 5 (asma persistente moderada/grave ):altas doses | CS e antileucotrieno ou beta-2 longa duragado (nivel D evidéncia)
Etapa 6 (asma persistente moderada/grave ): altas doses | CS e antileucotrieno ou beta-2 longa duracéo e/ou corticosterdide
oral (nivel D evidéncia)

Figura5. Manejo daasmade 0-4 anos (NAEPP).

Asma n .
intermitente Asma persistente- medicagéo continua
Step 6
S[ep 5 Preferéncia
. Aum um passo
. D lta Se necessario
Step 4 s
D‘”Iz;“” Obs aderéncia,
Step 3 5 + tecn Inalat ria,
P RSfete LABA contr ambiente
& +
Step 2 Bl s Dose meadia ABA Antoil:ILT
Preferencia Dose média Ics ou
Anti-LT Controle
Step 1 E— Ics . ontro
LABA
B2Z-agonista CEs
5 Alternati ou
et :;rav;ao ermativa Anti-LT
necessario cGh Diminuir um
Anti-LT passo se
Possivel
= - = Asma bem
| Educacgao do paciente e Controle ambiental controlada
3meses
3-2 agonista para resgate de crise em qualquer fase
CE= corticosteréides orais CGD= cromoglicato dissédico
LABA= -2 agonista de longa duragio ICS=cortic inalados
Anti-L= anti-leucotrienos

Adaptado de J Allergy Clin Immunol 2007;120:S94-138.

Figura 6. Mangjo daasmade 5-11 anos (NAEPP).

Asma . "
Ty Asma persistente- medicagéo continua
Step 6
e Step 5 Aum um passo
N sncia Se necessario
Step 4 é
* PON| oo || oomemee | ot
e Step 3 - ICS+LABA 'CS*CE contr ambiente,
- e referéncia + e
Step 2 Dose média COEEIED
. Df"aixlz s ICS + LABA Altemnaliva Alternativa
F 58
Slep 1 Baixa dose ICS = Alternativa Dose altas ICS | | Deses altas ICS
B2-agonista LABA, Anti -L iy +
curta duragio Altemativa ou Teofilina Dose média Anti-LT Anti-LT ou teof
Se c6D Ics Ou Teofil .
. Anti-LT giiectina
necessirio o +Anti-LT CE Diminuir um
Nedocromil Dose m édia ou passo  se
Teofilina ICS Teofilina Possivel
= A = Asma bem
| Educacao do paciente e Controle ambiental controlada
3 meses
[}-2 agonista para resgate de crise em qualquer fase
CE= corticosteréides Orais
CGD= cromoglicato dissédico ICS=corticoster 6ides inalados
LABA= -2 agonista de longa duragao
Anti-L= anti-leucotrienos

*Considerar imunoterapia para pacientes alérgicos. Adaptado de J Allergy Clin Immunol 2007;120:S94-138.
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Quadro 4. NAEPP - guiade manejo paracriangasde5a11 anos.

Etapa 1 (asmaintermitente): beta-2 agonista de agdo curta, se necessario

Etapa 2 (asma persistente leve)

Preferéncia:l CSbaixasdoses (nivel A evidéncia)

Alternativas: antileucotrieno ou cromoglicato ou teofilina (nivel B evidéncia)

Etapa 3 (asma persi stente moderada/grave):doses médias de | CS isolado ou baixa dose de ICS + beta-2 de longa duragéo,
antagonista de receptor de leucotrieno ou teofilina (nivel B evidéncia)

Etapa 4 (asma persistente grave)

Preferéncia: doses médias de | CS e beta-2 de longa duragéo (nivel B evidéncia)

Alternativas: doses médias de ICS, antagonista de receptor de leucotrieno ou teofilina (nivel B evidéncia)

Etapa 5 (asma persistente grave)

Preferéncia: altas dosesde | CS e beta-2 longa (nivel B evidéncia)

Alternativas:altas dose de ICS e ou antagonista de receptor de leucotrieno ou teofilina (nivel B evidéncia). Considerar
omalizumab parapacientes al érgicos.

Etapa 6 (asma persistente grave)

Preferéncia: altas doses | CS, beta-2 agonistas de longa duragéo e corticosteréide oral (nivel D evidéncia)

Alternativas: altas doses ICS e antagonista de receptor leucotrieno ou teofilina e corticosterdide oral (nivel D evidéncia).
Considerar omalizumab parapacientes al érgicos.

Quadro5. NAEPP - guiade manejo paracrian¢as com 12 anosou mais.

Etapa 1 (asmaintermitente): beta-2 agonista de agéo curta, se necessario

Etapa 2 (asma persistente leve)

Preferéncia:l CSbaixasdoses (nivel A evidéncia)

Alternativas: antileucotrieno ou cromoglicato ou teofilina(nivel B evidéncia)

Etapa 3 (asma persi stente moderada)

Preferéncia:doses médias de | CSisolado ou baixadose de | CS + beta-2 de longa duragéo, (nivel A evidéncia)

Alternativas: doses baixas de ICS + antagonista de receptor de leucotrieno (nivel A), tecfilina (nivel B evidéncia) ou
antileucotrienos

Etapa 4 (asma persistente grave) :doses médias de | CS e beta-2 de longa duragéo (nivel B evidéncia)

Etapa5 (asma persistente grave) :atas doses de | CS e beta-2 longa (nivel B evidéncia)

Considerar omalizumab parapacientesalérgicos(nivel B).

Etapa 6 (asma persistente grave) : altas doses ICS, beta-2 agonistas de longa duracéo e corticosteréide oral .Considerar
omalizumab para pacientes alérgicos

Figura 7. Mangjo daasmade acimade 12 anos (NAEPP).

Asma . .
intermitente Asma persistente- medicagio continua
* Step 6
Aum um passo
Step 5 Se necessario
* Step 4 Preferénci Proforé Obs adersncla,
— tecn inalatdria,
o @ anas contr ambiente,
* StEP 3 Preferéncia ICS+LARA :g:ogfl_:ll;: comorbidades
Step 2 ) Balxa Dose média ez EESEEE
. DoseICS + ICS + LABA
Preferéncia LABA ou A o
::lefn:“a BalxadoseICS)| pose m édia CIETELE P Considerar
curl-:gduragﬁo Alternativa es Dose média :nntsi'-I;I'Ear nnli;lgE
cGD - para alérgicos
Se Alternativa Ics para alérgicos
necessario el Baixa dose ICS +Antl-LT Diminuir um
Nedocromil +ADI-LT ou passo  se
Teofilina ou Teofil Teofilina Possivel
— - A Asma bem
| Educacao do paciente e Controle ambiental Tt
3 meses
[3-2 agonista para resgate de crise em qualquer fase
CE= corticosteréides Orais
CGD= cromoglicato dissédico ICS=corticosteréides inalados
LABA= ;-2 agonista de longa duragéo
Anti-L= anti-leucotrienos

*Considerar imunoterapia para pacientes alérgicos. Adaptado de J Allergy Clin Immunol 2007;120:S94-138.
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