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As Diretrizes Clinicas na Saude Suplementar, iniciativa conjunta

Associag¢ido Médica Brasileira e Agéncia Nacional de Saiide Suplementar, tem por
objetivo conciliar informacées da drea médica a fim de padronizar condutas que
auxiliem o raciocinio e a tomada de decisio do médico. As informagées contidas
neste projeto devem ser submetidas a avaliagdo e a critica do médico, responsavel
pela conduta a ser seguida, frente a realidade e ao estado clinico de cada paciente.
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DESCRIGCAO DO METODO DE COLETA DE EVIDENCIA:

Foi realizada andlise critica de artigos na base de dados MEDLINE. Foram utilizados,
para as buscas, os seguintes descritores (“MeSH terms”): Asthma, Asthma/epidemiology,
asthma/therapy, oxigenioterapy, prednisone, prednisolone, dexametasone, mineralocorticoids,
glucocorticoids, adrenal cortex hormones, bronchodilators, albuterol, terbutaline, fenoterol,
salmeterol, formoterol, budesonide, fluticasone, bambuterol, leukotriene receptor antagonists,
montelucast, omalizumab, aminophylline, administration and dosage, administration, oral,
administration, inhalation, inhalation devices, intramuscular, injection, intravenous, injection,
subcutaneous, injection, treatment outcome, side effects, risk factors, mortality, hospitalization.

GRAU DE RECOMENDAGAO E FORGA DE EVIDENCIA:

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consisténcia.

B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consisténcia.

C: Relatos de casos (estudos nao controlados).

D: Opinido desprovida de avaliagdo critica, baseada em consensos, estudos fisioldgicos
ou modelos animais.

OBJETIVO:
Fazer recomendagdes préaticas para o tratamento da asma na infancia, baseadas em
uma analise critica da evidéncia publicada na literatura médica e cientifica.

CONFLITO DE INTERESSE:
Os conflitos de interesse declarados pelos participantes da elaboragéo desta diretriz
estdo detalhados na pégina 13.
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INTRODUCAO

Aasmaéa cloenga cronica mais prevalente na infancia. No
Brasil, estima-se que a prevaléncia da asma ativa, entre escolares
e adolescentes, esteja entre 19% e 24%, respectivamente, com

variagdes regionais’(B).

O emprego de medicagc")es mais especificas e com menores
efeitos colaterais torna o tratamento mais seguro e eficaz. A
al)orclagem da crise asmatica deve ser iniciada com a avaliagéo
da gravi&atle da crise, que determina o tratamento a ser instituido
de imediato. O tratamento profilético possibili’ca o controle da

(loenga, com (liminuig&o da frequéncia cda gravidade das crises

e melhora da qualidade de vida da crianga®3(A).
TRATAMENTO MEDICAMENTOSO DA CRISE

1. A AVALIACAO DA GRAVIDADE DA CRISE ASMATICA PODE SER
FEITA BASEADA EM PARAMETROS CLiNICOS?

A aplicagéo de escores clfnicos, associados a medidas de
oximetria e de pico de fluxo expiratorio, contribui para a
avaliagé.o da gravidacle da crise. As medidas, realizadas apoés
uso inicial de ﬁ-aclrenérgico inalatério, sio melhores predi’civos
da graviclacle da crise de asma que as mesmas medidas pré-
tratamento. A oximetria (= 93%) pré-tratamento é um
pardmetro com alta especificiclacle, porém com baixa
sensibilidade para a gravidade da crise (respectivamente, 92%
e 35%). Na determinagéo da gravi(lacle da crise, os principais
parametros clinicos sdo ava]iagao do estado mental, dispneia,
capacidade da completar frases, uso de musculatura acesséria,
presenga de siljilos, frequéncias respiratéria e cardfaca. O escore
clinico habitualmente utilizado ¢ o de Wood-Downes

modificado®? (A).

As medidas de fluxo expiratério (“peak ﬂow” - PF) podem
ser feitas em criangas a partir da idade pré-escolar e mostram
associagdo direta com medidas de VEF1 (Volume expiratério
forgaclo no primeiro segundo). Em pacientes acima de 12 anos,
as medidas de PF, em servigo de emergéncia, constituem um
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bom instrumento para avaliagéo da gravidade e
evolugéo da crise asmaética. Também em criangas
mais jovens (acima de seis anos) a comparagdo
de PF e VEF1, mostra boa associagdo -

coeficiente de Pearson positivo e significan’ce (r

= 0,23, p = 0,0008).

Valores de PF iguais ou acima de 40% apoés
15 minutos de tratamento sugerem evolugéo
sensibilidade de 74%,
especificidade de 100%, e valor pre(li’civo positivo
de 100%. Valores menores que 30% sdo
predi’civos de evolugéo clesfavorével, com
sensi]oilidade de 54%, especificidade de 93% e
valor preditivo positivo de 7% (A).

favordvel com

Recomendagio

E recomendada a aplicagéo da avaliag&o
clinica (escores clinicos) associada a medidas de
oximetria e de pico de fluxo expiratério para se

determinar a gravidade da crise’(A).

2. O TRATAMENTO DA CRISE GRAVE DEVE SER
SEMPRE HOSPITALAR?

O paciente com crise grave deve ser
hospitalizado. Apesar de rara, a mortalidade por
asma é uma possilaﬂidade que deve ser considerada
no paciente grave®?(A). A aclministragéo precoce

e oxigénio pode prevenir a hipoxia grave que estd
associada a mortalidade. A oxigenioterapia estd
indicada na presenga de sinais de insuficiéncia

respiratéria e quan(lo a oximetria estiver abaixo de

93%H(A).

Recomendagio

Frente a eficdcia da terapéutica hospitalar e
a possibilidade de um desfecho fatal, recomenda-
se que o paciente em crise asmadtica grave seja

sempre hospitalizado4'8'9(A).

3. A VIA INALATORIA E MAIS EFICAZ QUE A VIA
ORAL PARA O USO DE BRONCODILATADORES
(BDL) NA cRrISE?

A via pre)ferencial para o uso de
broncodilatadores ¢ a inalatéria. A
comparagdo com a administragéo por via oral
mostrou que a agao dos BDL inalatérios ¢

mais répida e apresenta menos efeitos
colateraislo(A) .

No tratamento da crise moderada a grave
em servigos de emergéncia, doses altas e
repetidas de ﬁz-agonista sdo a terapéutica inicial
de escolha. O ﬁz—agonis’ca inalatério pocle ser
administrado em intervalos de 10 a 30 minutos
ou até quatro inalagées em uma hora. A
terapéutica com BDL, sob nel)ulizagé.o
continua, também ¢ eficaz para o tratamento
da crise aguda, porém, sao escassas as
evidéncias na faixa etédria pedia’.trica. Em
adultos, as taxas de hospitalizagéo foram
reduzidas em pacientes tratados com
nel)ulizagéo continua em relagéio a inalag&o
intermitente (RR: 0,68; 95% IC: 0,5 a 0,9),
sendo as melhores respostas em pacientes com
obstrugéo grave de vias aéreas inferiores (RR:
0,64; 95% 1C: 0,56 a O,()). Nio foram
observadas diferengas significantes nos efeitos
colaterais das duas formas de administragao de
broncodilatadores, quando avaliadas as
Aiferengas médias em relagéo ao parametro
basal de frequéncia cardfaca (-2,87; 95% IC:
-6,0 a 0,3) e pressdo arterial (-1,75; 95% IC:
-5,6 2 2,1)!1(A).

Recomendagéo
A via inalatéria é preferencial para o uso de

Bz-agonistas na crise asmaética'”(A).
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4. NA CRIANCA, O USO DE BRONCODILATADOR,
POR MEIO DE AEROSSOL DOSIMETRADO, E TAO
EFICAZ QUANTO O NEBULIZADOR DE JATO?
MESMO NA CRISE GRAVE?

Em criangas com asma leve a moderada, a
utilizagéo de aerossol dosimetrado para
administrar broncodilatador resulta em efeitos
semelhantes ao uso do nebulizador de jato
1(B)*3(A). O aerossol dosimetrado requer menor
tempo para sua utilizag&o e os efeitos colaterais
também sdo menos frequentes (com o uso de
aerossol). A revisao sistematica de estudos que
compararam O Uuso de broncodilatadores por
meio de espagadores ou de nebulizadores, em
criangas, mostrou que o risco relativo para
hospitalizagéo em criangas que usaram
espagadores, em relagéo as que usaram
ne]aulizadores, foi de 0,72 (95% IC: 0,47 —
1,09). O tempo de permanéncia em servico de
emergéncia foi menor com a utilizag&o aerossol
acoplaclo a espagaclores, com uma cliferenga de
menos 0,53 horas (95% IC: -0,62 a -0,44
horas). A frequéncia cardiaca média foi mais
baixa com o uso de espagaclores, com uma

cliferenga de menos 6 27% da frequéncia de base
(95% IC: -8,29 a -4,25% baseline) *(A).

Em criangas com idade inferior a cinco anos,
o uso de aerossol dosimetrado atinge resultados
melhores que o uso de Bz-adrenérgico sob
nel)ulizagﬁo a jato. O uso de aerossol
dosimetrado diminuiu a taxa de hospi’calizagio
(OR: 0,42; 95% IC: 0,24-0,72; P = 0,002),
sendo que esta diminuigio foi mais significante
entre criangas com crises de moderada a grave
(OR, 0,27; 95% 1C, 0,13-0,54; P = 0,0003).
A avaliagéo clinica também foi maior com uso
de aerossol dosimetrado pela avaliagéo de
melhora de escore clinico (diferenga média de

0,44; 95% IC: 0,68 a 0,20; P = 0,0003).
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Con’cuclo, é importante considerar que, para
algumas criangas, especialmente as menores de
trés anos, ansiosas ou com comprometimento
do estado geral, existe uma dificuldade na
administragéo eficaz da medicagéo. A falta de
coordenagéo entre a inspiragdo e o acionamento
do clispositivo é uma das razoes paraa utilizagéo
de espagadores, com bocal ou méscara

faciallz'B(A) .

Recomendagbes

A administragéo de })roncoclilatadores, para
o tratamento da crise asmatica em criangas, pocle
ser realizada por meio de aerossol dosimetrado
ou nebulizador a jato. O aerossol dosimetrado
deve ser acoplaclo a espagadores com médscara
facial ou bocal.

Na crise asmética grave, na qual houver
menor colaboragéo ou capacidade da crianga
para utilizar a medicagio, recomenda-se o

nebulizador a jato!>13(A).

5. A EFICACIA E A SEGURANCA DOS
BRONCODILATORES DE CURTA DURACAO
(SALBUTAMOL X FENOTEROL X TERBUTALINA)
SAO SEMELHANTES ENTRE SI?

Saﬂ)utamol, fenoterol e terbutalina sio agentes
broncodilatadores de curta duragéo habitualmente
utilizados na crise asmatica. A comparagao de
eficécia no tratamento da asma mostra seme]llanga
de efeito broncodilatador, com inicio de agdo em
cerca de 5 minutos e intensidade e tempo de
duragéo semelhante para as trés drogas”(B). Ha
evidéncia de maior toxicidade do fenoterol, que
po&e ser atribuida a doses mais altas nas
apresentagoes comercializadas ou a maior afinidade
a receptores [31 e a. A comparagio de efeitos
colaterais mostrou que o aumento médio de

frequéncia cardfaca foi de 29 lopm, 8 ]jpm, e 8
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lapm, respectivamente, para fenotero, salbutamol
e terbutalina. Da mesma forma, a diminuigéo de
potdssio sérico foi 0,76 mmol/l, 0,46 mmol/l, e
0,52 mmol/l, respectivamente!5(A).

Recomendagéo

Os trés broncodilatadores apresentam
eficacia clinica semelhante. Existe evidéncia que
sugere maior toxicidade com o uso de

fenoterol's (A).

6. NA CRISE GRAVE, A EFICACIA DAS
VIAS SUBCUTANEA E ENDOVENOSA E
SUPERIOR A DA VIA INALATORIA, PARA A
ADMINISTRACAO DE 8, ADRENERGICOS?

A via inalatéria ¢ preferencial para a
aclministragéo dos B—adrenérgieos. O uso de
epinefrina e terbutalina por via subcutanea
também ¢ eficaz, com inicio de agao em
aproximadamente 5 minutos e duragéo por cerca
de 4 horas. Alguns ensaios clinicos em criangas
mostraram semelhante eficécia entre as duas
vias, porém a via subcutanea pode apresentar
mais efeitos colaterais. Pode ser uma opgao em
pacientes incapacitaclos para uso inalatério, no
clepartamento de emergéncia'®'’(B).

S&do poucos os ensaios clinicos avaliando

o
uso endovenoso de B-a&renérgicos, para o
tratamento da asma grave. Em adultos, a
comparagao de salbutamol endovenoso e
inalatério mostra maior eficdcia e menores

efeitos colaterais com o uso inalatériols(B).

Recomendagéo

A via inalatéria é preferencialmente
recomendada para o uso de B-a&renérgicos, na
crise asmdatica. As vias subcutineas e
endovenosas estdo associadas a maior ocorréncia
de efeitos cola’cerais]b'ls(B).

7. O uso DE BROMETO DE IPRATROPIO (BI)
INALADO, ASSOCIADO AO [3,~ AGONISTA, E
MAIS EFICAZ QUE O 3,~AGONISTA SOZINHO
NO TRATAMENTO DA CRISE AGUDA DE ASMA
EM CRIANCAS?

Virios estudos avaliaram a utilizagéo do BI
associados aos ﬁz—agonis’cas, em pacientes nao
hospitalizados, na tentativa de reduzir o tempo

e permanéncia em servigos de emergéncia e
evitar internagdes. Em criangas atendidas em
Aepar’camentos de emergéncia e que receheram
albuterol inalatério e corticosteroide sistémico,
a adigéo de ipratrépio as trés ina]agées de 62'
agonista realizadas durante 1 hora nao foi
associada a reclugé.o significativa nas taxas de
hospitalizagio (18% x 22% no grupo
controle)3'w(A).

Porém, em criangas e adolescentes atendidos
em servigos de emergéncia com crises graves, o
BI pode acrescentar algum beneficio. Nesses
pacientes, a adig&o de repetidas doses de BI 2
doses de 500 ug com intervalos de 20 minutos
em um periodo de uma }101'8,) reduziu em 15,1%
a taxa de internagdo, em relagéo ao grupo
tratado
corticosteroide. Calcula-se que seria necessario

controle com Bz-agonista e
tratar 6,6 pacientes para se evitar uma
internagao. As taxas de hospitalizagéo nao
diferiram entre os dois grupos para pacientes
com crises moderadas*?(A).

Na associagdo com ﬁz—agonistas, o uso de
doses altas e repetidas de BI (250 a 500 pg/
dose com intervalos de 20 a 40 minutos por
uma hora) mostrou-se mais efetivo que o uso
de uma s6 dose de BI na melhora da {ungéo
pulmonar. A acligéo de uma dose tinica de BI

ao [32-agonis’ca também nio reduziu as taxas de
internagao 1(B),2,21,22(A).

Asma na Infancia: Tratamento Medicamentoso
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A u’cilizagio desta comljinagao de
medicamentos (doses repetidas de BI por
nebulizagéo adicionadas ao tratamento com
corticosteroides sistémicos e administragéo
frequente de ﬁz-agonistas) em pacientes
hospi’calizados nao apresenta beneficio com relag&o
ao tempo de hospitalizagéo, evolugéo clinica ou
necessidade de terapéutica adiciona 623(A).

A associagao de BI aos ﬁQ—adrenérgicos
inalatérios na infancia tem-se mostrado segura.
A adigéo do BI aos Bz-agonistas a doses altas e
repeticlas de BI (250 ou 500 pg por dose, a
cada 20 minutos, por duas ou trés vezes), nao
provoca aumento dos sintomas colaterais, tais
como tremores, nduseas e vomitos'(B)?(A).

Recomendagées

Em pacientes com crise de asma leve a
moderada nao h4 beneficios na associagao de
Bl ao [3,-agonista. Assim, nio é recomendada
esta associagdo rotineiramente para todas as

criangas e adolescentes com crise de
asma>*+1920(A).

A adigéo precoce de doses repetidas de BI
pocle ser l)enéfica, reduzindo as taxas de
hospitalizagéo de criangas que apresentem crise
grave de asma™(A).

8. Os CORTICOSTEROIDES INALATORIOS SAO
EFICAZES PARA O TRATAMENTO DA CRISE?

Os corticosteroides inalatérios nao sio
recomendados para o tratamento de resgate
da crise de asma. Sao escassos os estudos
efeito de
corticosteroides inalatérios. Segundo a

avaliando o resgate dos

comparagao de beclometasona continua ou

nas crises (por duas semanas), o uso continuo
foi associado a menos exacerl)agc“)es (média

Asma na Infancia: Tratamento Medicamentoso

0,97) que o uso intermitente (média
1,69)24’(A). Estudo em pacientes adultos
hospitalizados mostrou semelhanga de eficdcia
entre o uso de corticosteroides inalatérios em
altas doses ou sistémicos, porém todos os
pacientes receberam inicialmente
corticosteroide endovenoso por 48 horas, além

de B-a&renérgico ina]a’cério%(A) .

Recomendagéo

Nio é recomendado o uso de corticosteroide
por via inalatéria para resgate da crise asmatica
em criangas?*(A).

9. A VIA ORAL E TAO EFICAZ QUANTO A
ENDOVENOSA PARA O USO DE
CORTICOSTEROIDE NA CRISE? E A VIA INTRA-
MUSCULAR?

O uso de corticoide por via oral é tao efetivo
quanto a via endovenosa ou via in’cramuscular,
na crise aguda de asma. A via parenteral é
indicada apenas nos casos graves em (ue a
aclministragéo do medicamento por via oral ¢
contraindicada. A comparagao de dois grupos
de criangas atendidas em servigo de emergéncia,
por crise asmatica de moderada a grave, e
randomizadas para receber metilpreclnisolona 2
mg/leg) por via oral ou por via endovenosa
mostrou que, apés 4 horas de tratamento, nao
houve diferenga na evolug&o clinica e funcional
(lﬁrequéncia respiratéria, oximetria, escore clinico
e FEV1). Quarenta e oito por cento e 50% dos
pacientes necessitaram de internagao hospitalar,
respectivamente, nos grupos oral e endovenoso
(aumento de risco nao significante = 2%, IC

95% = 21%-25%, p = 0,08)*(A).

O uso de

intramuscular 0,6 mg/lzg de dexametasona em

corticosteroide por via

dose Gnica) em criangas atendidas com crise de
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asma também foi tao eficaz quanto o uso de
corticosteroide oral 2 mg/lzg/clia de prednisona
por cinco tlias). A variagao no escore clinico,
ap6s quatro dias de tratamento, foi semelhante
nos dois grupos (diferenga de 0,2; 95% IC 0,4
—-0,7). A proporgao de pacientes que receberam
altae que necessitaram de reinternagdo, em um
periodo de seguimento de duas semanas,

também foi semelhante nos dois grupos
(aumen’co do risco absoluto de 1,8%, 95% IC:
-5,4% a 9,0%)2(A).

Recomendagiao
Na crise aguda de asma, o uso de corticoide
por via oral ¢ tio efetivo quanto por via

endovenosa ou intramuscular26’27(A).

10. O USO RECORRENTE DE CORTICOSTEROIDES
ORAIS POR PERIODOS CURTOS ACARRETA
EFEITOS COLATERAIS?

O uso de corticosteroides orais por curto
periodo de tempo, de forma intermitente, ao
longo de vérios anos , pode produzir uma redugéo
no ganho de massa Ossea, além de acarretar um
maior risco de osteopenia em criangas com
asma®$(B). H4 alterag(')es no metabolismo ésseo,

também, em adultos que utilizam a terapéutica

em focoz()(B).

Embora os para-e£ei’cos advindos do uso de
corticosteroides sistémicos sejam, segundo as
evidéncias, dose-dependentes, também sio
close—acumulativosQS(B). Assim, evidéncias
demonstram que a a&ministrag&o de doses
maiores de corticosteroides orais, por curto
perioclo de tempo, deve ser preconizada,
preferencialmente a utilizagéo continuada,
a fim de diminuir o risco de efeitos sis-
témicos™(B).

Recomen&agéo

Recomenda-se, preferencialmente, o uso de
corticosteroides orais por curtos periodos, para
minimizar os efeitos colaterais, que sao

dependentes da dose e dose acumulativoszg'3O(B).

11. A AMINOFILINA E EFICAZ NO TRATAMENTO
DA CRISE GRAVE? Como' DROGA INICIAL?
Como coADJUVANTE? E SEGURA?

aminofilina tornou-se

O uso de
desnecessario no tratamento rotineiro das crises
agudas de asma, frente a eficcia e a seguranga

do uso de §

aerossol, complementaclos com esteroides orais.

- adrenérgicos de curta agao por
A aminofilina nio confere beneficio clinico
adicional e pode provocar efeitos colaterais pela
pequena margem de seguranga terapéutica. Uma
revisdo sistematica da literatura selecionou sete
ensaios clinicos e incluiu 380 criangas com crise
de asma grave, com necessidade de admissio
hospitalar. Seis destes estudos avaliaram
pacientes que ndo apresentaram resposta
terapéutica ao uso de Bz-adrenérgicos e
corticosteroides. A aclig&o de aminofilina
endovenosa a este tratamento promoveu
melhora da fungéo pulmonar em 6 horas, porém
néo houve melhora clinica signiﬁcativa. Também
nio houve diminuigéo do tempo de
hospitalizagéo e da necessidade de me&icagéo
inalatéria. Nao h4 evidéncia conclusiva sobre o
impacto do uso de aminofilina nas taxas de
admissdo em terapia intensiva, na necessidade
de oxigenioterapia e de ventilagéo mecanica.
Houve mais ocorréncia de vomitos nos grupos

que receberam aminofilina® (A).
Um ensaio clinico recente mostrou

climinuigéo do tempo de hospitalizagéo em

criangas que receberam aminofilina em
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comparagao ao salbutamol endovenoso, na crise
asmdtica grave. Foram comparaclos dois grupos
de criangas com idade entre 1 e 16 anos com
crise asmatica, recebendo B-a&renérgieo inalatério
e corticosteroide sistémico. Apesar de nao
encontrar dﬁerengas no escore clinico com 2
horas de tratamento (escore médio 6 e 6,5 para
grupo salbutamol e aminofilina respectivamente,
p = 0,93), houve tendéncia a maior tempo de
uso de oxigénio no grupo salbutamol (17,8 horas
(95% IC 8,5 — 37,5) x 7,0 horas (95% IC 3,4
14,2). Também foi observado um aumento
signiﬁcantemente maior (p = 0,02) no tempo
de hospi’calizagéo do grupo salbutamol (85,4
(95% 1C 66,1— 110,2) horas x 57,3 horas (95%
IC 45,6 — 72,0)2(A).

A aminofilina apresenta margem de
seguranga terapéutica estreita e po&e ocasionar
intoxicagao e efeitos colaterais. Na comparagao
com grupo placeljo, entre 31 criangas de 5a
18 anos tratadas com Bz-adrenérgico inalatério
e corticosteroide sistémico, o grupo que recebeu
aminofilina teve maior ocorréncia de niuseas,
vOomitos, cefaleia, dores abdominais e

palpitagées (redugéo do risco absoluto de 37%
- p < 0,08)5(A).

Recomendag&o

A aminofilina nio é recomendada para
tratamento inicial da crise de asma. Pode ser
utilizada para casos graves, com polore resposta
aos ﬁZ-adrenérgicos e esteroi&es31’32(A).

12 O SULFATO DE MAGNESIO ENDOVENOSO E
EFICAZ NO TRATAMENTO DA CRISE GRAVE?
E securo?

A a&ministragéo rotineira de altas doses

de sulfato de magnésio endovenoso, no infcio

Asma na Infancia: Tratamento Medicamentoso

do tratamento de crises de asma moderada e
grave, ndo se mostrou mais efetiva que os BZ—

agonistas e corticosteroides sozinhos“(A).

Porém, em pacientes com mais de seis anos
de iclacle, em crise de asma moderada e grave e
que nao respon&eram ao tratamento
convencional, foi observada melhora da fungéo
pulmonar e redug&o da taxa de internagao do

grupo tratado com sulfato de magnésio
endovenoso (A).

Também foi observada melhora do escore
clinico e da saturacgao de oxigénio, com
redugéo do tempo de permanéncia no hospital

no grupo tratado com sulfato de magnésio
endovenoso®(A).

Nas doses utilizadas (25a 75 mg/lzg em
dose Gnica, em infusdo lenta de 20 a 30
minutos), a acligéo de sulfato de magnésio
ao tratamento convencional da crise aguda
da asma nio provocou aumento dos

sintomas colaterais, mostrando-se

segura36'37(A).

Recomendagéo

A adigéo rotineira de sulfato de magnésio
enclovenoso, no inicio do tratamento da crise
de asma, é ineficaz“(A).

A a&igéo de sulfato de magnésio
endovenoso ao tratamento convencional de
criangas e adolescentes em crise de asma, que
nao respon&eram ao tratamento convencional
(ﬁz-agonistas inalados e corticosteroides
sistémicos) ¢é recomendacla, pois melhora a
fungéo pulmonar, a oxigenagdo, o escore

clinico e reduz a taxa de internacao

hospitalar35'37(A).

AMBIIANS



Diretrizes Clinicas na Satide Suplementar

Associagdo Médica Brasileira e Agéncia Nacional de Satide Suplementar

Ha necessidade de mais pesquisas envolvendo
todos os graus de gravida&e da crise de asma e

em criangas de mais baixa idade.

13. Os ANTILEUCOTRIENOS PODEM SER
UTILIZADOS NO TRATAMENTO DA CRISE
ASMATICA?

Nio h4 evidéncia que justifique o uso de
antileucotrienos como tratamento da crise
asmaética. O papel dos antileucotrienos é bem
conhecido como terapéutica profiléticaSS(A).
Foram realizados poucos estudos para avaliar
a eficdcia do montelucaste no tratamento
domiciliar de crises asmaticas, em criangas
com asma intermitente. Compara&o ao
placebo, o uso de montelucaste por sete dias
apos episédio aguclo mostrou efeito modesto
na profilaxia da asma. Nao houve diferenga
na utilizagéo de servigos de satide por asma
(OR = 0,65; 95% IC: 0,47-0,89), como
também niao ocorreu climinuigéo na
necessidade de hospitaliZagéo e duragéo dos
episé(lios de crise sul)sequen’tes ou de
utilizagéo de Bz-agonista e corticosteroide.
Houve alguma redugio dos sintomas e do
Aesper’car noturno (RRA de 14% e 8,6%, P
= 0,043, respectivamente), assim como

houve diminuigéo de absentefsmo escolar e
dos pais ao trabalho (37% e 33%, p < 0,0001
para amloos)”(A).

Recomendagio

Qs antileucotrienos podem ser utilizados no
tratamento da asma persistente, porém nao ha
evidéncia que jus’cifique seu uso como

tratamento da crise asmatica®3%(A).

TRATAMENTO MEDICAMENTOSO DE
MANUTENCAO

10

14. Os CORTICOSTEROIDES INALATORIOS SAO
EFICAZES E SEGUROS PARA A PREVENCAO
DE CRISES NA CRIANCA?

Os corticosteroides inalatérios sio a primeira
escolha para o tratamento de prevengao e
controle da asma persistente na infancia. Na
asma persistente leve, o tratamento com baixas
doses de corticosteroide inalatério (Lu&esonida
- 200 ug/&) reduziu em 14% a necessidade de
tratamento adicional para asma no primeiro ano
de tratamento, comparado a place]ao. O uso de
budesonida também foi associado ao aumento
maior do VEF1 pré e pés-]oroncodilatador,
comparado ao grupo placebo (2,24% e 1,48%
dos parametros basais em cada grupo,

respectivamente — p < 0,001)*(A).

O tratamento continuo com corticosteroide
estd associado a diminuigéo dos indices de
hospitalizagéo. Em coorte histérica incluindo
30.569 asmaéticos, o uso regular de
corticosteroide foi associado a re&ugéo de 31%
na taxa de hospitalizagéo por asma (95 1C: 17-
43) e 39% nas readmissées (95 1C: 25-50). O
uso regular de corticosteroide pode prevenir cerca
de cinco admissoes e 27 readmissées por asma
em 1.000 pacientes por ano* (A).

O  tratamento profilético com
corticosteroides inalatérios é benéfico também

na asma induzida por exercicio*’(A).

O uso continuo de corticosteroides
inalatérios pocle acarretar pequena redugao na
velocidade de crescimento, especialmen’ce no
primeiro ano de uso. Comparada ao placel)o, a
budesonida foi associada a redugéo de 0,43 cm/
ano (p=0,001). A fluticasona inalatéria foi

associada a uma pequena cliferenga no percentil

Asma na Infancia: Tratamento Medicamentoso
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de estatura, comparada ao place}ao, apds dois
anos (ﬂuticasona: 51,5% x placel)o 56,4%, p
= 0,001). Ao final do periodo de tratamento,
criangas que usaram corticosteroides inalatérios
ou place})o apresentaram taxas semelhantes de

crescimento*?(A).

Recomen(lagéo

O uso de corticosteroide por via inalatéria ¢
recomendado como primeira opgao terapéutica de
manuten¢do mna crianga com asma
persistente***!(A). Esta terapéutica pode se associar
a pequeno retardo de velocidade de crescimento
durante o tratamento, porém a velocidade ¢

normalizada apos o término do mesm “2(A).

15. Os B-AGONISTAS DE LONGA DURACAO
(BALD) SAO SEGUROS PARA A CRIANCA?

Os BALD podem ser benéficos como
coadjuvantes no tratamento da asma persistente
moderada a grave ou nao responsiva a
corticosteroides, pois po&em facilitar o controle

de asma de forma efetiva e com nivel satisfatério
de seguranga®*3(A).

Em criangas maiores e aclolescentes, estes
medicamentos ndo devem ser utilizados como
&roga Gnica, pois alguns estudos levantam a
suspeita de que possam estar associados a
eventos graves e morte associada a asma. Uma
revisio sistemdatica recente da literatura salienta
que o uso dos BALD como monoterapia reduz
as exacerljag(’)es que necessitam tratamento com

CE, porém com aumento significante da

mortalidade associada a asma (RR: 3,84; 95%
IC: 1,21-12,14). A analise por suljgrupos
sugere (ue, em criangas, o0 uso de salmeterol e
&uragéo de tratamento acima de 12 meses sio

associados ao risco maior de efeitos adversos

Asma na Infancia: Tratamento Medicamentoso

sérios. A comljinagéo de BALD e corticosteroide
inalatério reduz o risco de exacerl)agées da asma
(RR = 0,73; 95% IC, 0,67-0,79) e de
hospitalizagées (RR=0,58, 95% IC, 0,45-
0,74), as criangas e o uso de salmeterol também
estdo associados a aumento de eventos graves

compara(los a adultos e ao uso de formoterol.

Recomendagéo

Os BALD poclern ser benéficos como
coa(ljuvan’ces no tratamento da asma persistente
moderada ou nao responsiva a corticosteroides.
Se forem utilizados, devem ser associados ao
corticosteroide inalatério, durante o menor
tempo possivel, pois o risco de ocorréncia de
eventos adversos graves estd associado a
monoterapia, a faixa etaria pediétrica e ao tempo

de uso superior a 12 meSES4O'43(A)-

16. Os ANTILEUCOTRIENOS SAO SUPERIORES AOS
CORTICOSTEROIDES INALATORIOS NA
PROFILAXIA DA ASMA?

Nio. Estudos diversos tém mostrado a
eficdcia dos antileucotrienos no tratamento da
asma persistente, além de seu efeito benéfico na
&iminuigéo da hiperreatividade brénquica em
criangas asmdticas®®4**%(A). No entanto, os
corticosteroides inalatérios sdo mais eficazes no
tratamento proﬁlético da asma. Em adolescentes
com idade acima de 15 anos, o tratamento com
antileucotrieno teve eficdcia inferior ao
corticosteroide inalatério (Leclometasona 200
ug - 2X/(1ia). A associagdo das duas drogas, em
adolescentes com asma nao controlada com
corticosteroide inalatério, foi benéfica e
proporcionou melhora clinica e da fungéo
pulmonar (VEF1). Também em adultos com
asma leve a moclerada, o tratamento com

corticosteroide inalatério (laeclome’tasona -200
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us - 2x/ dia) tem eficdcia superior ao tratamento
com antileucotrienos. Hé necessidade de mais
estudos em criangas*é’“(A).

Recomendagéo

Os antileucotrienos sio eficazes no
controle da asma persistente, porém sdo
menos eficazes que os corticosteroides
inalatérios, que sao a &roga de escolha nesta
situagao clinicaM(A).

17. O ANTICORPO MONOCLONAL
RECOMBINANTE HUMANIZADO ESPECIFICO
(ANTI-IGE OMALIZUMABE) E EFICAZ PARA
A PREVENCAO DE TODOS OS TIPOS DE ASMA
NA CRIANCA? PODE SER USADO EM
QUALQUER FAIXA ETARIA?

O omalizumabe ¢ recomendado para
pacientes com asma grave nao controlada pelas
medicag(‘)es habituais e mediada por IgE. Esses
pacientes podem ser caracterizados por
apresentarem altos niveis de IgE (entre 30 mg/
dl) e resposta cutdnea e/ou IgE especifica
positiva a algum aeroalérgeno comum. Em
revisao sistemadtica, o uso de omalizumabe em
adultos e criangas com asma atépica (IgE entre
30 e 700 mg/dl) grave permitiu a diminuigéo
ou retirada total do tratamento com
corticosteroide inalatério. O ntmero de
pacientes que reduziram em até 50% o uso de
corticosteroide inalatério foi maior no grupo
que recebeu omalizumabe que no grupo placelao
(OR = 2,50 95%IC 2,02—3,10) assim como
foi maior o ndmero dos que suspen&eram

totalmente o uso de corticosteroide inalatério

(OR = 2,50, IC 95% 2,00-3,13)*(A).

Até o momento, o omalizumabe nao foi
licenciado para pacientes menores de 12 anos.
S&o necessdrios mais estudos para avaliar a

12

eficécia e a seguranga em criangas menores.
Existem ensaios promissores nesta faixa etéria.
Um ensaio clinico aleatorizado incluiu 334
criangas de 6 a 12 anos com asma atépica
moderada a grave que necessitavam de
corticosteroides inalatérios. A proporgao de
criangas que puderam ter a corticoterapia
suspensa foi maior no grupo omalizumabe que
no controle (65% x39% - P= 0,004). Também
foi maior a proporgao de criangas que receberam
omalizumabe e puderam reduzir a dose de
corticosteroides (P=0,002) e esta re&ugéo foi
maior no grupo tratado® (A).

Recomendagéo

O omalizumabe ¢ recomendado para
pacientes com asma grave nao controlada pelas
metlicagées habituais e mediada por IgE. Pode
ser utilizado em criangas maiores de 12

anos*S(A).

18. O BAMBUTEROL E EFICAZ E SEGURO PARA O
TRATAMENTO DE TODOS OS TIPOS DE ASMA
NA CRIANCA?

O bambuterol é um ﬁ—adrenérgico de agao
prolonga&a, Lroncoclilataclor, um pré-fa’.rmaco
que é lentamente metabolizado em terbutalina.
E (lisponivel na forma liquida, sob apresentagao
para uso por via oral, em dose tnica diéria.

Nio h4 evidéncia na literatura que justi{:ique
o uso de hambuterol como clroga de escolha no
tratamento da asma na inféncia, uma vez que a
via de escolha para broncodilatadores ¢ a via
inalatéria e nao existem estudos comparativos
em criangas. Um ensaio clinico em criangas de
2 a 12 anos comparou o uso digrio de
bambuterol com a terbutalina via oral e mostrou
que ambos se mostraram equivalen’ces e seguros,
no entanto, a via preferencial para a

Asma na Infancia: Tratamento Medicamentoso
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administrag&o de ﬁ—adrenérgicos (ter]outalina)

éavia inalatériaso(B).

Recomen(lagéo

O bambuterol, um broncodilador lfquido
utilizado por via oral, nio é recomendado como
clroga de escolha no tratamento da asma®'(B).

19. As CROMONAS SAO TAO EFICAZES QUANTO
OS CORTICOSTEROIDES NO TRATAMENTO DE
MANUTENCAO DA ASMA NA CRIANCA?

Nao. Estudos comparativos mostram que
os corticosteroides inalatérios sio mais
eficazes no controle da asma persistente. Em
pré-escolares, a taxa média de exacerljag(‘)es
por ano foi 27% maior em criangas tratadas
com cromoglicato dissédico que em tratadas
com budesonida (p < 0,001)°"(A). Em
escolares, o uso de cromoglicato nio foi
associado a melhora no FEVI, apds quatro
meses de tratamento, enquanto no grupo que
recebeu budesonida e ﬂuticasona, o aumento

Asma na Infancia: Tratamento Medicamentoso

do VEF1 em relagéo aos valores de base foi
de 8,2% e 5,4%, respectivamente (p = 0,01
para aml)os)Sz(B). Taml)érn, criangas mais
jovens com idade menor que 36 meses,
tratadas com budesonida apresentaram
menores taxas de exacerl)agéo comparadas ao
cromoglica’co (5,4% x 31,7%; p = 0,003),
maior proporgao de dias sem tosse (80% x

65%, p= 0,014), e noites sem tosse (89%

x 18%, p = 0,016), durante o
tratamento®(A).
Recomenclagéo

Os corticosteroides inalatérios sio mais
eficazes (ue as cromonas, no controle da asma

persistente®53(A)%(B).
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