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Analise comparativa das abordagens farmacolégicas no
manejo de exacerbag¢ao da asma infantil em diretrizes

nacionais e internacionais

RESUMO

O aumento substancial nos ultimos 30 anos da incidéncia e prevaléncia de asma
em todo o mundo acarretou discriminagdes sobre as caracteristicas dessa condigdo. O
aumento da exposi¢ao a agentes poluidores e alergénicos tem propiciado o aumento de
casos da doenga. Subtipos de asma mais graves podem ser potencialmente fatais em
grupos de risco como criangas, imunodeprimidos e idosos, a asma exacerbada
demanda quadros e caracterizagdes clinicas especificas para o manejo dos pacientes,
uma vez que requer tratamento com altas doses de corticosteréide inalado associado a
um segundo medicamento de controle (e/ou corticosterdéide sistémico) para impedir que
se torne “descontrolada” ou permanecga “descontrolada” apesar do tratamento. Diante
da diversidade de possiveis casos, muitos 6rgaos internacionais dedicam sec¢des e
guias de praticas clinicas (GPCs) com procedimentos e operagdes padrdes que devem
ser seguidos para o manejo de crises de asma grave, porém nao ha uma correlagao
unificada entre os guias nacionais e internacionais. Ha divergéncias na literatura a
respeito de como proceder clinicamente para o tratamento dessa condi¢do. Dada a
relevancia dessa doenga no panorama da saude mundial e nacional, urge a melhoria
continua dos GPCs, para que o tratamento oferecido aos pacientes seja 0 mais seguro
e eficaz possivel. Dessa forma, o presente trabalho visa comparar a abordagem
farmacologica em casos de exacerbacdo de asma infantil de GPCs internacionais
relevantes com os nacionais, em busca de pontos em comum, divergéncias e possiveis
estratégias para aprimoramento.
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1 INTRODUGAO

A Organizagao Mundial de Saude (OMS) define asma como uma condi¢ao na
qual ha um espessamento ou inflamacéao de musculos das vias respiratorias,
causando diminuicao do didmetro de bronquiolos e suas ramificacoes e, por
conseguinte, dificultando a respiragéo e gerando sintomas como tosse, aperto
no peito, falta de ar, dentre outros. O Programa Nacional de Prevengao da
Asma dos EUA (PNPAE) possui uma definigdo semelhante. Ele descreve a
asma como “uma doenca caracterizada pela inflamacao crbénica das vias
aéreas, na qual muitas células e elementos celulares desempenham algum
papel: em particular, mastocitos, eosindfilos, neutrofilos (especialmente em
comecos repentinos, exacerbacodes fatais, asma ocupacional e pacientes que
fumam), linfécitos T, macrofagos e células epiteliais. Em individuos
suscetiveis, essa inflamagdo causa episodios recorrentes de tosse
(particularmente de noite ou de manha)”. O PNPAE também menciona que &
comum haver grau de obstrugdo variavel e que esta pode ser reversivel
espontaneamente ou com tratamento (STERN; PIER; LITONJUA, 2020).
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Fig. 1. Pathophysiology of bronchial asthma.

Figura 1: Fisiopatologia da asma. (ARAKAWA et al., 2017)

A OMS também menciona possiveis fatores de risco relacionados ao
surgimento dessa condi¢cdo (asma), como, por exemplo, o fator genético ou
sobrepeso. Além destes, o site menciona outros aspectos provavelmente

relacionados ao surgimento de asma que sao dignos de nota: a exposi¢ao a
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substéancias irritantes ou alergénicas no meio ambiente (com destaque para
eventos e possiveis exposi¢coes na fase da infancia) e existéncia de outras
condigdes alérgicas, como rinite ou eczema (LEMANSKE; BUSSE, 2010;
STERN; PIER; LITONJUA, 2020; WHO, 2018).

Um agravo da asma que merece atencdo especial sdo os casos de
exacerbacao da doenga, responsaveis por grande parte das hospitalizagdes.
O estudo de Ramsahai (2019) menciona algumas das causas para a
exacerbacao de quadros de asma. A causa mais notavel €, provavelmente, a
presenca concomitante de infec¢do viral no organismo (ALANGARI, 2014);
mas também podem ser citados outros fatores relacionados a exacerbacao,
como a asma sazonal em criancas ou fendtipos suscetiveis. A asma € uma
doenca multifatorial, e diversos estimulos estdo relacionados ao quadro de
exacerbacdo. Esses estimulos sdo processados por células dendriticas e
transmitidos a células T, as quais, por sua vez, liberam substancias que
estimulam outras células do sistema imune com papel inflamatdrio
(mastocitos, neutréfilos e eosindfilos). Estas células, entdo, estimulam a
liberagao de citocinas Th1/Th2 no microambiente das vias aéreas, levando a
inicializagdo, amplificacdo e propagacao da inflamacéo caracteristica do
quadro de exacerbacdo de asma nas diferentes camadas teciduais do
aparelho respiratério (LEMANSKE; BUSSE, 2010; RAMSAHAI; HANSBRO;
WARK, 2019).

A quantidade aproximada de pessoas atingidas por esta condigdo, em 2019,
segundo a OMS, foi de 262 milhdes. Em relagdo as mortes, sao estimadas
em 455000.

A asma é subdiagnosticada e pouco tratada, principalmente em paises menos
desenvolvidos. O agravamento desta condicdo pode acarretar disturbios de
sono e concentragao, gerando prejuizos para a vida escolar e/ou profissional
do individuo. Quando a doencga progride, pode levar a hospitalizagdo em
estado grave ou até mesmo a morte (WHO, 2022).

Esses prejuizos se tornam ainda mais graves quando se tem em
consideragao que a asma afeta mais gravemente individuos na fase da
infancia (LEMANSKE; BUSSE, 2010; RAMSAHAI; HANSBRO; WARK, 2019;
STERN; PIER; LITONJUA, 2020; WEHRMEISTER et al., 2012). Criangas
podem ser consideradas um grupo de risco importante para doengas
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respiratorias por conta de diversos fatores. Sua velocidade de respiracéo é
maior, quando comparada a de individuos adultos, e isso propicia absorgao
de maiores quantidades de poluentes. Também vale notar que, por conta de
sua baixa estatura, estdo vulneraveis a absorcdo da maior parte dos
poluentes, que possuem maior densidade. Por fim, merecem maior atengao
e cuidado pois estdo numa fase da vida na qual sistemas importantes do
organismo ainda nao estdo completamente desenvolvidos (WHO, 2018).
Além do prejuizo para os individuos que padecem dessa doencga, a asma
também deve ser analisada como um problema de saude publica, ja que um
grande numero de casos implica em alto custo para o sistema de saude,
gerando impacto econémico e social para paises como o Brasil (SUBBARAO;
MANDHANE; SEARS, 2009; WEHRMEISTER et al., 2012). Estudos
epidemiologicos tém apontado a tendéncia de aumento de casos
(principalmente infantis) de asma no Brasil (WEHRMEISTER et al., 2012), ao
passo em que, em paises desenvolvidos (como os Estados Unidos), os casos
de asma tendem ao decaimento. Por fim, um aspecto da atualidade que vale
a pena considerar € o aumento da poluicdo do ar nas ultimas décadas, as
doencas respiratorias, principalmente asma, tornam-se um tema de extrema
relevancia. E estimado que, todos os dias, cerca de 93% das criangas
menores de 15 anos respiram ar demasiadamente poluido (WHO, 2018). A
OMS calcula que, em 2016, as mortes causadas por infec¢gdes agudas do
trato respiratorio devido a poluicdo do ar foram cerca de 600 000, numero
expressivo. De fato, um relatério da OMS chamado “Poluigdo do ar e saude
infantil: prescrevendo ar limpo”, comprova os graves impactos da exposi¢cao
de gestantes e criangas a poluigdo, dentre estes, nascimentos prematuros,
cancer infantil e asma (LEMANSKE; BUSSE, 2010; WHO, 2017, 2018).
Dado o contexto atual, cujas condigdes ambientais propiciam o aumento da
incidéncia de asma infantil no territorio brasileiro, e a gravidade e impacto
dessa condicdo para a vida dos individuos afetados e para o sistema de saude
nacional, urge a revisao das praticas clinicas e farmacoterapéuticas que estao
sendo adotadas. Estudos como o de Wehrmeister (2012) apontam que, em
paises mais desenvolvidos, a incidéncia de asma tende a diminuigao.
Portanto, ndo s6 é interessante que seja feita uma revisdo das praticas
adotadas nacionalmente, como também que se compare os GPCs adotados
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nacionalmente com os de paises que apresentam menores indices
epidemioldgicos da doenga em questéao.

Outro evento da atualidade que teve grande impacto na populagdo mundial e
individuos com asma foi o surgimento de um novo coronavirus, que levou a
uma pandemia e estabelecimento de crise na area de saude em proporgao
global(ABRAMS; JONG; YANG, 2020; HUGHES-VISENTIN; PAUL, 2020;
PLATTO; XUE; CARAFOLLI, 2020; SARIOGLU, 2020). O coronavirus provoca
uma doenca que afeta as vias aéreas, a COVID-19, e torna-se fundamental
levar a possibilidade de coinfecgdo ao estudar as praticas clinicas a serem
adotadas para pacientes com asma, ja que infecgbes virais sdo um dos
principais agravantes da asma (RAMSAHAI; HANSBRO; WARK, 2019;
SUBBARAO; MANDHANE; SEARS, 2009).

Tendo em vista o panorama atual, essa revisdo mostra-se um passo
importante, tanto para a analise critica das terapias utilizadas nacionalmente,
quanto para a busca de pontos de melhoria e trabalhos futuros que visem a
producdo de GPCs atualizados, a fim de fornecer a melhor terapia possivel
para a condicdo e diminuir o numero de casos, reduzindo o impacto

socioecondmico da doenca.

2 OBJETIVOS

2.1Gerais

O presente trabalho visa realizar uma analise comparativa, avaliando e
comparando guias internacionais, nacionais e informagdes presentes na
literatura, quando relevantes, no que diz respeito ao tratamento farmacolégico
de casos de exacerbacio de asma em criangas.

2.2 Especificos

Evidenciar possiveis pontos de evolugdo e melhoria das praticas clinicas
presentes nas informacdes coletadas que possam contribuir para o
aperfeicoamento da pratica clinica no Brasil, na perspectiva da relevancia e
impacto atual da exacerbagao de asma em criangas, e da evolugao constante

das praticas clinicas adotadas internacionalmente.
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3 METODOLOGIA

3.1 Estratégia de pesquisa

Foram realizadas buscas por guias nacionais e internacionais, além de pesquisas
na literatura, a fim de selecionar materiais relevantes ao tema do trabalho. Apds
a selecao, o material foi analisado criticamente e GPCs internacionais foram
comparados aos nacionais, em busca de semelhancgas, diferengas e possiveis
pontos de melhoria para a pratica clinica nacional no que diz respeito aos casos

de exacerbacado de asma em criangas.

3.2 Selecgéo dos guias de pratica clinica

Os guias foram selecionados de acordo com sua relevancia no cenario mundial e
nacional de tratamento de asma infantil. Além disso, foi realizada coleta de dados
da literatura por meio de pesquisa na base de dados “PubMed” com os termos
“‘asthma”, “asthma management”, “guidelines”, “children”, “acute asthma”,
“‘pharmacology”. Os artigos escolhidos foram selecionados de acordo com sua

relevancia (maiores numeros de citagoes) e data de publicagao (mais recente).

Query box
(((((asthma) OR (asthma management)) OR (guidelines)) OR (children)) OR (acute asthma)) OR X
(pharmacology)

V.

Figura 2: Busca realizada na base de dados virtual PubMed.Fonte: Criagao propria.

Query box
|E((((asthma) AND (asthma management)) AND (guidelines)) AND (children)) AND (acute asthma)) AND X
pharmacology)

Vz

Figura 3: Busca realizada na base de dados virtual PubMed.Fonte: Criagao propria.

Query box
(((((asthma) AND (asthma management)) OR (guidelines)) AND| (children)) OR (acute asthma)) OR X
(pharmacology)

Vi

Figura 4: Busca realizada na base de dados virtual PubMed.Fonte: Criagao propria.
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3.3 Critérios de inclusao

A partir da pesquisa, foi obtida grande variedade de materiais da literatura com
potencial para serem utilizados no projeto. Foram utilizados alguns critérios
centrais para selecionar os guias e artigos que seriam incluidos na pesquisa.
Foram incluidos materiais com informagdes pertinentes a pesquisa, maior grau
de detalhamento e datas mais recentes de publicagdes. O pais foi considerado
um fator determinante na escolha de guias, tendo-se em consideragdo que um
dos objetivos do projeto € comparar as praticas clinicas do tratamento da asma
em diferentes paises com as que sdo adotadas no Brasil.

3.4 Critérios de exclusao
Foram desconsiderados materiais cujas informagdes desviavam do tema, pouco
grau de detalhamento. Guias e publicagbes antigos ou desatualizados também

foram descartados.

3.5 Sintese das recomendacodes

Os documentos que apresentaram dados mais consistentes com maiores taxas
de sucesso foram considerados como de maior qualidade metodologica, pela
avaliagao. Assim, estes foram os documentos selecionados para extragao das
recomendagdes sobre farmacoterapia e elaboracdo da sintese de

recomendacoes.

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Documentos incluidos e excluidos

Foram selecionados GPCs de paises tidos como referéncia no tratamento de
asma. Sao eles: o guia japonés para asma Japanese Guideline for Childhood
Asthma (que se destaca por possuir uma versao exclusivamente dedicada a asma
infantil); o guia da Gra-Bretanha para tratamento de asma NICE Guideline NG80
- Asthma: diagnosis, monitoring and chronic asthma management e o Global
Strategy for Asthma Management and Prevention (GINA), dos Estados Unidos.
Outras publicacbes foram selecionadas por meio de pesquisas com termos
relacionados ao tema na base de dados PubMed, com a finalidade de enriquecer

a revisao e proporcionar uma analise mais detalhada.
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4.2 Analise dos guias de pratica clinica
4.2.1 Guias internacionais
4.2.1.1 GINA

O GINA é dividido em oito capitulos, sendo dois deles dedicados especificamente
aos casos de asma infantil. O guia aborda abrangentemente diversos aspectos
da doenga, incluindo pontos cruciais como diagndstico, tratamento de pacientes
em diversas condigdes, controle de sintomas e minimizag&o de risco, controle de
exacerbacao, prevencao e propostas de implementacao no sistema de saude e
pratica clinica. Nas se¢des dedicadas exclusivamente a asma infantil, apresenta
um breve resumo da epidemiologia da condigdo em criangas e distincdo de dois
tipos de sibilo. O processo de diagndstico de asma infantil € descrito no GINA
com base em sintomas (e situagbes nas quais eles surgem, descritas
detalhadamente) que aumentam a probabilidade de que o individuo tenha asma.
O guia ressalta a importancia de que esse espectro de probabilidade seja levado
em consideragao para evitar terapia excessiva ou ineficaz. Fatores como alergias
ou histérico familiar podem aumentar a probabilidade de que o sibilar seja, de fato,
relacionado a asma. Ha, também, uma lista de testes que podem ser utilizados
para o diagndstico. O guia menciona um teste terapéutico, no qual a crianga é
tratada durante certo tempo com agonistas beta2 de curta duracédo (ABCDs) e
corticoides inalatérios (Cl), para observar os efeitos e facilitar o diagnéstico; testes
alergénicos, que nao fecham diagndstico para asma, mas podem ser uteis na
descoberta de asma persistente; raio x, que pode auxiliar a substituir testes
fisiologicos, ja que muitas criangas possuem dificuldade em realiza-los e o teste
de oOxido nitrico exalado, que é utilizado em criangas menores. Sao descritos
perfis de risco e também ha uma lista abrangente de outras condi¢gdes que podem
levar a sintomas semelhantes, para auxiliar no diagnostico diferencial. Por fim, o
guia apresenta fatores que podem levar a necessidade de investigagbes mais
aprofundadas.
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Box 6-1. Probability of asthma diagnosis in children 5 years and younger

SYMPTOM PATTERN

Symptoms (cough, wheeze,
heavy breathing) for

<10 days during upper
respiratory tract infections

2-3 episodes per year [

No symptoms between
episodes

(may change over time)

Symptoms (cough, wheeze,
heavy breathing) for

>10 days during upper
respiratory tract infections

>3 episodes per year, or
severe episodes and/or
night-worsening

Between episodes

child may have occasional
cough, wheeze or heavy
breathing

Symptoms (cough, wheeze,
heavy breathing) for

>10 days during upper
respiratory tract infections

>3 episodes per year, or
severe episodes and/or
night worsening

Between episodes child
has cough, wheeze or
heavy breathing during
play or when laughing

Allergic sensitization, atopic
dermatitis, food allergy, or
family history of asthma

) | ) |

Figura 5: Diagrama com sintomas e probabilidade de estarem associados a asma em criancas
menores de cinco anos. Fonte:(“Global Initiative for Asthma”).

Few have asthma Some have asthma Most have asthma ]

Sintoma Situagdes em que apresenta indicios de asma

Tosse e Tosse nao produtiva recorrente ou persistente que
pode piorar a noite ou acompanhada por chiado ou
dificuldades respiratorias

e Tosse associada a exercicio, risadas, choro ou

exposicao a fumaga de tabaco, especialmente na
auséncia de infeccbes respiratorias aparentes

Chiado e  Chiado recorrente, incluindo nos periodos de sono ou

com gatilhos, como atividade fisica, risadas, choro ou
exposicdo a poluigdo do ar ou fumacga de cigarro

Dificuldade para respirar, respiracdo | e Associado a exercicio, risadas ou choro

pesada ou falta de ar

Diminuicéo de atividade e Nao correr, brincar ou rir na mesma intensidade que
outras criangas, cansar antes quando caminha (deseja
ser carregado)

Passado ou histérico familiar e  Outras doengas alérgicas (dermatite atdpica ou rinite

alérgica, alergia a comida). Parente(s) de primeiro
grau asmatico(s)

Melhora clinica em 2 a 3 meses de tratamento
controle e piora com interrupg¢ao do tratamento

Teste terapéutico com baixa dose de | e
Cl e BACA (quando necessario)

Quadro 1: Sintomas que podem sugerir diagnostico de asma em criangas de cinco anos ou
menos. Fonte: Adaptado de GINA (2022)
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superiores.

”

para respirar”,

fumaca?

problemas respiratorios?

sintomas como “dificuldade para respirar”,

e A crianga tosse, chia ou apresenta sintomas como “dificuldade para respirar”,
pesada” ou “falta de ar” quando ri, chora, brinca com animais ou é exposta a cheiros fortes ou

e A crianga apresenta chiado? O chiado possui um som mais agudo quando vem do peito e ndo
da garganta. Pode ser utilizado um questionario em video ou uma gravacéao de celular para
ajudar a confirmar a presenca de chiado e diferenciar de problemas nas vias aéreas

e A crianga acorda no meio da noite por causa de tosse, chiado ou sintomas como “dificuldade
respiracao pesada” ou “falta de ar’?

e A crianga precisa parar de correr ou brincar mais calmamente por causa de tosse, chiado ou

IS

respiragdo pesada” ou “falta de ar’?

respiragao

e A crianga tem ou ja teve eczema, ou foi diagnosticada com alergia a alimentos?

o Alguém na familia ja teve asma, rinite alérgica, eczema ou outras doencgas atreladas a

Quadro 2: Perguntas que podem auxiliar parentes ou cuidadores no diagnéstico de asma. Fonte:

Adaptado de GINA (2022).

Condigao

Sintomas principais

Infecgdes virais recorrentes do
trato respiratério

Principalmente tosse, nariz escorrendo e congestionado por até
10 dias, auséncia de sintomas entre infecgdes

Refluxo gastroesofagico

Tosse quando esta comendo; infecgdes toracicas recorrentes;
facilidade de vomitar, principalmente apds grandes refeigdes;
baixa resposta a medicagdes para asma

Aspiragao de corpos estranhos

Episddios de tosse abrupta e severa e/ou estridor durante as
refeicdes ou brincadeiras; infecgdes toracicas recorrentes e tosse;
sinais focais no pulmao

Bronquite bacteriana
persistente

Tosse molhada persistente, baixa resposta a medicacdes para
asma

Traqueomalacia

Respiragao barulhenta quando chora ou come, ou durante
infecgdes do trato respiratério superior (inspiragdo barulhenta se
extratoracica ou expiragao, se intratoracica); tosse forte; retracéo
inspiratdria ou expiratéria, sintomas frequentemente presentes
desde o nascimento; pouca resposta a medicagdes para asma

Tuberculose

Respiracao barulhenta e tosse persistentes; febre nao responsiva
a antibiéticos comuns; linfonodos inchados; pouca resposta a
broncodilatadores ou corticosteroides inalatérios; contato com
portadores de tuberculose

Doencga congénita do coragao

Sopro cardiaco; cianose quando come; atraso ndo-organico do
crescimento; taquicardia; taquipneia ou hepatomegalia; baixa
resposta a medicagdes para asma

Fibrose cistica

Tosse iniciada pouco tempo apds o nascimento, infecgdes
toracicas recorrentes; atraso nao-organico do crescimento (ma-
absorcao intestinal); fezes liquidas oleosas
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Discinesia ciliar primaria Tosse e infecgdes toracicas recorrentes; estresse respiratorio

0 nascimento; baixa resposta a medicagdes para asma, situs
inversus ocorre em aproximadamente 50% das criangas nesta
condicao

neonatal, infecgdes auriculares crénicas e corrimento nasal desde

Anel vascular Respiragéo barulhenta persistente, baixa resposta a medicagdes
contra asma

Displasia broncopulmonar Nascimento prematuro; peso extremamente baixo ao nascer; ja
teve necessidade de ventilagdo mecénica ou oxigénio
supplemental; dificuldade de respirar existente desde o
nascimento

Deficiéncia imune Febre e infecgdes recorrentes (incluindo ndo respiratérias); atraso
nao-organico do crescimento

Quadro 3: Outras condigdes associadas com disturbios respiratérios ou sintomas semelhantes
aos da asma. O diagnéstico diferencial é imprescindivel para a escolha adequada de tratamento.
Fonte: adaptado de (“Global Initiative for Asthma”).

e Atraso nao-organico do crescimento

e Inicio neonatal ou extremamente precoce dos sintomas (especialmente quando associado
ao atraso n&o-orgéanico do crescimento)

e VOmitos associados com sintomas respiratérios
e Chiados continuos
e Falha em responder a medicagdes para asma (Cl, esterodides orais ou BACA)

e Sintomas nao associados com gatilhos tipicos, como infecgdes virais do trato respiratério
superior

e Sinais focais cardiovasculares ou pulmonares, ou hipocratismo digital

e Hipoxemia fora do contexto de doengas virais

Quadro 4: Sinais que indicam diagndstico inconclusivo para criangas com cinco anos ou menos
ou necessidade de maiores investigacdes e decisdes terapéuticas. Fonte: Adaptado de (“Global
Initiative for Asthma”).

A secgao dedicada ao controle da asma inicia descrevendo os objetivos do controle
da asma e definindo o significado de gerenciamento da asma. E apresentado um
diagrama de decis&o, que contém perguntas cruciais para classificar o grau de
controle da asma e também exibe fatores de risco para exacerbacéao, limitagcao
persistente do fluxo de ar e efeitos colaterais das medicacbes, aspectos
importantes a serem considerados antes de iniciar uma farmacoterapia. O guia

menciona que a relagdo entre controle de sintomas e prevencdao de
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exacerbamento de asma ainda ndo é bem estudada, mas que é importante

evitarem-se erros como a superdosagem de corticosteroéides.

A. Symptom control Level of asthma symptom control

Well Partly

In the past 4 weeks, has the child had: controlled  controlled

Uncontrolled

Daytime asthma symptoms for more than a few minutes, YesO No[O
more than once a week?

Any activity limitation due to asthma? (Runs/plays less YesO NoO
than other children, tires easily during walks/playing?)

SABA reliever medication needed* more than once a week?Yes[ No[O

None 1-2 34
of these of these of these

Any night waking or night coughing due to asthma? YesO NoO
B. Future risk for poor asthma outcomes

Risk factors for asthma exacerbations within the next few months

e Uncontrolled asthma symptoms

e One or more severe exacerbations (ED attendance, hospitalization, or course of OCS) in previous year

e The start of the child’s usual ‘flare-up’ season (especially if autumn/fall)

e Exposures: tobacco smoke; indoor or outdoor air pollution; indoor allergens (e.g. house dust mite, cockroach,
pets, mold), especially in combination with viral infection?54

e Major psychological or socio-economic problems for child or family

e Poor adherence with controller medication, or incorrect inhaler technique

e Outdoor pollution (NO2z and particles)'08

Risk factors for persistent airflow limitation

e Severe asthma with several hospitalizations
e History of bronchiolitis

Risk factors for medication side-effects

e Systemic: Frequent courses of OCS, high dose and/or potent ICS
e Local: moderate/high dose or potent ICS; incorrect inhaler technique; failure to protect skin or eyes when using
ICS by nebulizer or spacer with face mask

Figura 6: Diagrama de tomada de decisdo, com perguntas e critérios que avaliam o nivel de
controle da asma e o risco futuro de resultados ruins. Fonte: (“Global Initiative for Asthma”).
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Box 6-5. Personalized management of asthma in children 5 years and younger

Children 5 years and younger

Personalized asthma management:
Assess, Adjust, Review response

Symptoms
Exacerbations
Side-effects
Parent satisfaction

Asthma medication options:

Exclude alternative diagnoses

Symptom control & modifiable

risk factors

Comorbidities

Inhaler technique & adherence
4% Parent preferences and goals

D)
@

‘
~L(.Trea[ modifiable risk factors
Q and comorbidities
(@) Non-pharmacological strategies
P o Asthma medications
Education & skills training

Adjust treatment up and down for S
individual child’s needs STEP 3 Continue
STEP 2 ble & controller & refer
Double ‘low for specialist
STEP 1 , speci
Daily low dose inhaled corticosteroid (ICS) dose’ ICS assessment
(see table of ICS dose ranges for pre-school children)
Other controller options Consider intermittent = Daily Je receptor g (LTRA), or Low dose ICS + LTRA Add LTRA, or increase
(limited indications, or short course ICS at  intermittent short course of ICS at onset of Consider i ics or add
less evidence for efficacy  opset of viral iliness  respiratory illness referral intermittent ICS
or safety)
RELIEVER As-needed short-acting beta--agonist
CONSIDER

Infrequent viral Symptom pattern not consistent with asthma but wheezing
wheezing and no | episodes requiring SABA occur frequently, e.g. =3 per year.
or few interval Give diagnostic trial for 3 months. Consider specialist referral
symptoms Symptom pattem consistent with asthma, and asthma
symptoms not well-controlled or =3 exacerbations per year.

THIS STEP FOR
CHILDREN WITH:

Asthma not
asthma not well-controlied| well-controlled
on low dose ICS on double ICS

Asthma diagnosis, and

Before stepping up, check for altemative diagnosis,
check inhaler skills, review adherence and exposures

Figura 7: Manejo personalizado de asma para criangas de cinco anos ou menos, estratificado
segundo a gravidade. Considera estratégias de diagnéstico, controle de sintomas, uso racional de
medicamentos (técnica de uso, aderéncia, alternativas, ajuste, monitoramento). Fonte: (“Global

Initiative for Asthma”).

Corticosteroide inalatério

Dose diaria total considerada baixa (mcg)

BDP (pMDI, particula padrao, HFA)

100 (5 ou mais)

BDP (pMDI, particula extrafina, HFA)

50 (cinco anos ou mais)

Budesonida nebulizada

500 (um ano ou mais)

Propionato de fluticasona (pMDI, particula
padrao, HFA)

50 (4 anos ou mais)

Furoato de fluticasona (DPI)

Nao é suficientemente estudado para criancas
de 5 anos ou menos

Furoato de mometasona (pMDI, particula
padrédo, HFA)

100 (5 anos ou mais)

Ciclesonida (pMDI, particula extrafina, HFA)

Nao é suficientemente estudado para criangas
de 5 anos ou menos

Quadro 5: Sugestdes de doses diarias totais consideradas baixas para tratamento com Cl em
criangas menores de 5 anos, com base nos estudos disponiveis e informagdes dos produtos. O
quadro nao indica equivaléncia de poténcia e as doses mostradas sdo as menores doses
possiveis aprovadas com seguranca e eficacia adequadamente estudadas para a faixa etaria
indicada. Fonte: Adaptado de (“Global Initiative for Asthma”).
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Idade Melhor dispositivo Dispositivo alternativo

0-3 anos inalador de dose calibrada pressurizado | Nebulizador com mascara facial
mais espagador dedicado com mascara
facial

4-5 anos inalador de dose calibrada pressurizado | inalador de dose calibrada pressurizado
mais espagador dedicado com bocal mais espacgador dedicado com mascara

facial ou nebulizador com bocal ou
mascara facial

Quadro 6: Dispositivos de tratamento preferenciais para cada grupo etario. Fonte: Adaptado de
(“Global Initiative for Asthma”).

A primeira op¢ao de tratamento recomendada para criangas com sibilo € a terapia
com ABCDs, quando necessario, para controle dos sintomas. O GINA apresenta
as ressalvas de que a diminuicdo da frequéncia de uso pode sugerir a
necessidade de uma terapia controle e que a terapia com ABCDs pode nao ser
eficiente para todos os casos, como, por exemplo, bronquiolite em criangas
menores de um ano com sibilos. O guia também desaconselha o uso de terapia
oral com broncodilatador, por conta da demora para aparecimento dos efeitos e
grande possibilidade de efeitos colaterais.

A opcéao de terapia controle em conjunto com ABCDs (quando necessario)
apresentada sdo os Cls, em baixas doses, diariamente. E também mencionada a
possibilidade de uso regular de antagonista de receptor de leucotrieno (ARL), que,
em caso de falha dos Cls, deve ser testada antes de prosseguir para as ultimas
opgdes de tratamento. Segundo o GINA, se os 3 meses de terapia com a opgéao
anterior de tratamento forem mal sucedidos, deve-se checar novamente fatores
como a possibilidade de os sintomas estarem relacionados a outras condi¢des
que nao asma, uso correto dos medicamentos, aderéncia e exposi¢cdo a outros
fatores alergénicos. Caso nao haja interferéncia destes fatores, a opgao
recomendada é dobrar a dose de Cl e acompanhar por mais 3 meses. Dados de
estudos com criangas mais velhas sugerem que seja possivel adicionar ARL
também. Em caso de persisténcia da falha no tratamento, é aconselhada a
checagem da técnica de uso do medicamento e aderéncia. Também séao
sugeridas no guia algumas opg¢des de readequacao da farmacoterapia a serem
consideradas com a ajuda de um especialista: aumento da dose de Cls, adigéo
de ARL, adicdo de beta agonistas de longa agdo (BALA) em combinac&o com Cl,
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adicdo de doses baixas de corticoides orais até melhora da asma (monitorando
efeitos colaterais) e, se as exacerbagdes forem o principal problema, uso das
doses altas de Cl recomendadas para o comecgo de asma, diariamente. O GINA
ressalta a importancia de que a decisao de terapia para o paciente seja realizada
de acordo com a individualidade de cada um e possui se¢des para auxiliar o
profissional da saude na tomada de decisdes, como, por exemplo, diagramas
esquematicos dos passos a serem seguidos no tratamento, tabela contendo
doses de cada Cl para diferentes grupos etarios e explicagdes quanto aos ajustes
do tratamento, escolha do dispositivo inalatorio a ser utilizado e informacgdes para
cuidadores de criangas com asma.

O GINA possui um capitulo especifico para casos de exacerbacdao de asma
infantil. Nele, sdo abordados o diagndstico de exacerbagédo, cuidados que podem
ser fornecidos em casa, cuidados primarios e acompanhamento apos
exacerbacdo. Os principais indicativos da exacerbacdo sdo aumento dos
sintomas, aumento de tosse (principalmente no periodo da noite), letargia ou
diminuicdo da tolerancia ao exercicio fisico, dificuldade nas atividades diarias e
baixa resposta a medicamentos para alivio dos sintomas. O guia conta com uma
série de critérios para que os pais da crianca saibam identificar se € necessaria
ajuda médica: a crianga apresenta sinais de aflicao aguda, sintomas que nao séo
diminuidos rapidamente pelo uso de broncodilatador, diminuicdo do periodo de
alivio ap6s doses de BACA, necessidade de inalagdo de BACA ao longo de varias
horas para crianga menor de um ano. A terapia inicial recomendada é realizada
em casa. Os tratamentos que podem ser fornecidos em casa para um quadro de

exacerbacgdo, segundo o guia, estdo organizados no quadro abaixo:

inalador familia de Leucotrieno (ARL)

BACA via mascara ou Uso de corticoides iniciado pela | Uso de Antagonistas do Receptor

2 inalagdes de 200 mcg de | Devido as fracas evidéncias que | O guia relata disparidades na

salbutamol ou equivalente, | apoiam essa terapia, o GINA literatura a respeito dos ARL. No
uma de cada vez. Pode ser | sugere a utilizagcdo somente em | entanto, essa terapia apresentou
repetido mais duas vezes casos onde o familiar ou melhora para atividades e
em intervalos de 20 cuidador esta confiante de que é | sintomas em criangas com indice
minutos. a melhor opgao. preditivo de asma positivo.

Quadro 7: Tratamentos que podem ser fornecidos em casa recomendados pelo GINA para casos
de exacerbagao de asma. Fonte: Criagao propria.
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PRIMARY CARE

ASSESS the CHILD

Severity of exacerbation?

MILD or MODERATE
Breathless, agitated SEVERE OR LIFE THREATEHING

any of:
Unable to speak or drink
Central cyanosis
Confusion or drowsiness

Pulse rate <180 by yrs) or €150 bpm (4-5 yrs)
Oxygen saturation 282%

START TREATMENT Respiratory rate >40/min
Salbutamol 100 mog two puffs by pMDI + spacer or Oxygen saturation <82%
2.5mg by nebulizer Silent chest on auscultation

Repeat every 20 min for the first hour if needed Pulse rate >180 bpm (0-3 yrs) or >150 bpm (4-5 yrs)
Controlled oxygen (if needed and available): target ’
saturation ©04-88% — :

Consider adding ipratropum 1-2 puffs /

y

MONITOR CLOSELY for 1-2 hours ’/
Transfer to high level care if any of TRANSFER 1&0 H%}LEVELCARE ;
e.g.
- Any signs of severe exacerbation g, 0 While waiting give:
« Increasing respratory rate ?a'mn:::l:m m;g @ pa‘:'s WW‘U
L
IMPROVING Oxygen (if available) to keep saturation 84-08%
Prednisolone 2mg/kg (max. 20 mg for <2 yrs;
max. 30 mg for 2-5 yrs) as a starting dose
CONTINUE TREATMENT IF NEEDED Consider 1-2 doses of nebulized ipratropum
Monitor closely as above g bromide 250meg
If symptoms recur within 3-4 hrs
« Give extra salbutamol 2-3 puffs per hour
- Give prednisolone 2mg/kg (max. 20mg for <2 yrs;
max. 30mg for 2-5 yrs) orally J

= Lack of response to salbutamol over 1-2 hrs

« Decreasing oxygen saturation

IMPROVING

DISCHARGE/FOLLOW-UP PLANNING
Ensure that resources at home are adequate.
Reliever: continue as needed
Controller: consider need for, or adj of, regul I
Check inhaler technigue and adherence
Follow up: within 1-2 working days; prednisone for 23-5 days
Provide and explain action plan /

\/

Review symptoms and signs: |s the
Reli : Reduce to as-needed

C : Continue or adjust depending on cause of rbation, and duration of need for extra salbutamol

Risk factors: Check and correct modifiable nsk factors that may have contributed to bation, including inhaler
technigue and adherence

Action plan: Is it understood? Was it used appropriately? Does it need modification?

Schedule next follow up visit J

FOLLOW UP VISITS
roat g? Should prednisone be continued?

Figura 8: Fluxograma de manejo de asma. Fonte: (MAUER; TALIERCIO, 2020).

Quanto aos casos de exacerbagao aguda que devem ser tratados em hospital, o
GINA apresenta uma tabela descritiva de sintomas para auxiliar o profissional da

saude a identificar se € um caso de asma moderada ou exacerbacédo grave.
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Devem ser avaliados nivel de consciéncia, oximetria, capacidade de fala,
pulsacao arterial, taxa respiratoria, possibilidade de cianose central, intensidade
do chiado. E recomendado pelo GINA o encaminhamento de criancas com

sintomas de asma severa que nao sejam resolvidos em até 2 horas para um

hospital.

Sintomas Exacerbacao Moderada Exacerbagao Severa

Consciéncia alterada Nao Agitado, confuso ou sonolento

Oximetria >95% <92%

Fala Sentencgas Palavras

Pulsacgéao arterial <100 batimentos/minuto >180 batimentos/minuto (0-3 anos)
>150 batimentos/minuto (4-5 anos)

Taxa respiratéria <40/minuto >40/minuto

Cianose central Ausente Tende a estar presente

Intensidade do chiado Variavel Peito pode estar silencioso

Quadro 8: Sintomas que auxiliam na diferenciagdo de exacerbagbes moderadas e severas

durante o diagnostico. Fonte: Adaptado de (“Global Initiative for Asthma”).

O guia divide os tratamentos para exacerbagao de asma infantil em tratamentos
emergenciais e tratamentos adicionais.

Os tratamentos emergenciais citados sdo oxigénio, broncodilatadores e sulfato de
magneésio. O oxigénio € um tratamento de urgéncia contra hipdxia, e deve ser
mantido até que a faixa de oxigenacdo 94-98% seja atingida. Os
broncodilatadores indicados sdo BACAs, como salbutamol, por exemplo. No
entanto, o guia menciona que, em casos de asma moderada a severa nao
responsiva a BACAs, pode ser utilizado o brometo de ipratrépio, a cada 20
minutos durante uma hora. A terapia com sulfato de magnésio ndo possui muitos
estudos na literatura, mas o guia menciona a possibilidade de ser utilizada como
terapia adjuvante em criancas sendo tratadas com BACAs ou brometo de
ipratrépio. A recomendacgao € que, apos iniciada a terapia, aguarde-se uma hora
para monitoramento do estado da crianca. Apds uma hora, o quadro da crianca
deve ser avaliado e o GINA prevé trés possibilidades: persisténcia dos sintomas,

melhora com recaida apos 3-4 horas e melhora rapida sem recaida por 1-2 horas.
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No primeiro caso, a recomendacdo sdo 2 a 6 inalagdes com salbutamol, a
possibilidade de brometo de ipratropio ser utilizado como adjuvante e, também,
de serem incluidos corticosteroides orais. No segundo caso, o guia aconselha
aumentar a frequéncia do broncodilatador e introduzir corticoides orais. No
terceiro caso, supde-se que nao é necessario mais tratamento, e BACAs podem

ser dados a cada 3 ou 4 horas.

Therapy Dose and administration
Supplemental oxygen | Delivered by face mask (usually 1 L/minute) to maintain oxygen saturation 94-98%
Short-acting betaz- 2-6 puffs of salbutamol by spacer, or 2.5 mg of salbutamol by nebulizer, every 20 minutes
agonist (SABA) for first hour’, then reassess severity. If symptoms persist or recur, give an additional 2-3

puffs per hour. Admit to hospital if >10 puffs required in 3—4 hours.

Systemic Give initial dose of oral prednisolone (1-2 mg/kg up to a maximum 20 mg for children <2
corticosteroids years old; 30 mg for children 2-5 years)

OR, intravenous methylprednisolone 1 mg/kg 6-hourly on day 1

Additional options in the first hour of treatment

Ipratropium bromide Consider adding 1-2 puffs of ipratropium bromide by pMDI and spacer

For children with moderate-severe exacerbations with a poor response to initial SABA,
give nebulized ipratropium bromide 250 mcg every 20 minutes for 1 hour only

Magnesium sulfate Consider nebulized isotonic magnesium sulfate (150 mg) 3 doses in the first hour of
treatment for children aged 22 years with severe exacerbation (Box 6-9, p.171)

Quadro 9: Tratamento emergenciais recomendados pelo GINA. Fonte: (“Global Initiative for
Asthma”).

O GINA comenta que o tratamento adicional para casos de exacerbacido de asma
em criancas costuma incluir Cl, corticosteroides orais e/ou ARL, mas que esse
método ndo tem apresentado grandes beneficios clinicos. O guia ressalta que
criangas as quais tenha sido prescrita terapia com Cl ou ARL deveriam manter o
tratamento durante e apds a exacerbacdo. Terapia adicional com CIl é
recomendada para criangas com exacerbacdo que nao haviam tomado ClI, e
terapia com corticosteroides orais, para aquelas com exacerbacao severa. O
GINA finaliza o capitulo com consideragdes a respeito da alta do paciente, fatores

associados a asma e explicagdes para a prevengao(“Global Initiative for Asthma”).
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4.2.1.2 NICE

O NICE possui uma estrutura simples e aborda terapias para os grupos de

criangas menores de 5 anos e de 5 a 16 anos. A importancia do historico clinico

€ mencionada, mas o guia ressalta que ele n&o deve ser o unico critério utilizado

para o diagnostico. Ha, também, uma lista de testes que ndo séo indicados para

fechar diagnostico de asma. Os testes indicados pelo NICE s&o: 6xido nitrico

fracional exalado

(indica

inflamacédo das vias aéreas),

espirometria,

reversibilidade de broncodilatador, variabilidade do pico de fluxo expiratério e

teste bronquial com histamina ou metacolina.

Teste

Populacéo

Resultado positivo

Oxido Nitrico exalado
fracionado (FeNO)

Adultos

40 ppb ou mais

FeNO

Criangas e individuos jovens

35 ppb ou mais

Espirometria obstrutiva

Adultos, individuos jovens e
criangas

Razao volume expiratério forgado
em um segundo/capacidade vital
forcada (VEF/CVF) menor que
70% (ou abaixo do limite inferior,
quando ha um valor estabelecido)

Teste de reversibilidade com
broncodilatador (BDR)

Adultos

Aumento de VEF em 12% ou mais
e aumento de volume em 200 mL
ou mais

Teste BDR

Criangas e individuos jovens

Aumento de VEF em 12% ou mais

Variabilidade do fluxo
maximo

Adultos, individuos jovens e
criangas

Variabilidade maior que 20%

Teste bronquial direto com
histamina ou metacolina

Adultos

Concentragao provocativa de
metacolina causando uma queda
de 20% no VEF de 8 mg/mL ou
menos

Teste bronquial direto com
histamina ou metacolina

Criangas e individuos jovens

n/a

Quadro 10: Testes e critérios para diagnostico de asma em diferentes grupos etarios. Fonte:
(“Full guidelines - November 2017 | Asthma”).

O tratamento preconizado para criangas de 5 a 16 anos de idade inclui BACAs

para alivio dos sintomas. Em caso de pacientes que claramente vao necessitar

terapia de manutengdo ou possuem sintomas que nao aliviam com o uso de

BACASs, o NICE menciona o uso de Cls. Em caso de asma nao controlavel com

26



about:blank

uma baixa dose de ClI, o guia sugere o uso de ARLs em conjunto com CI. Para
asma nao controlavel com Cl e ARLs conjuntos, o NICE indica uso de Cl em
conjunto com BALA. Em caso de falha desta opc¢ao, a terapia indicada é o regime
de terapia de manutencéo e alivio de sintomas. Para isso, é sugerido aumentar a
dose de Cl para dose moderada e, em casos extremos, adotar uma de trés
possibilidades: a busca por avaliagao relativa a outras especialidades clinicas, o
aumento da dose de Cl para alta ou um estudo terapéutico com outros
medicamentos.

Para criangas de 5 anos ou menos, o guia contempla tratamentos, tanto para
casos de suspeita de asma, como para confirmagao do quadro. O uso de BACAs
€ preconizado como meio de alivio de sintomas em casos de suspeita. A
possibilidade de um teste de 8 semanas com uso de Cls é apresentada para
criangas que apresentam sintomas que necessitam de tratamento de manutengéo
ou nao tiveram sintomas aliviados com o uso de BACAs. Apds as 8 semanas, é
recomendado que se interrompa o tratamento para analisar o quadro: em caso de
persisténcia dos sintomas, deve-se considerar a possibilidade de outro
diagnostico; em caso de remiss&o e reocorréncia dos sintomas em 4 semanas,
retomar a terapia com Cls em baixa dose como primeira linha de terapia e, em
caso de remissao completa, retomar o teste de 8 semanas com dose moderada
de Cls. Para caso de suspeita de asma que né&o foi controlada com uma dose
baixa de CI, o NICE indica a adicdo de ARL a terapia com Cls. No caso de falha
dessa ultima estratégia, € recomendado que a crianga seja encaminhada a um
especialista para uma investigacdo mais detalhada. O guia conta com seg¢bes que
abordam aspectos relativos a aderéncia, autogerenciamento do tratamento e

desmame dos medicamentos (“Full guidelines - November 2017 | Asthma”).
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Adults, young people and children with symploms of asthma

l

Take a structured dlinical history. Specifically check for

wheeze, cough or breathlessness, and any daily or seasonal variation in Do not use symploms alone without an objective test Lo diagnose
these sympioms asthma
*  any triggers thal make symptoms worse De not use a history of atopic disorders alone to diagnose asthma

= @ personal or family history of atopic disorders

Treat people immediately and parform objective tests if the
R equipment is available and testing will nol compromise traatment

If objective tests cannol be done immediately, carry them out
when acute symptoms have been controlled and advise patients
to contact their healthcare professional immediately if they
become unwell while waiting to have objective lests

Examine people with suspected asthma to identify expiratory polyphonic
wheeze and signs of other causes of respiratory symptoms, but be aware that |——Acute symptoms at presentation—pd
even i examination results are normal the person may still have asthma

I Be aware thal the results of spirometry and FeNO lests may be

affected by with inhaled cor
Children under § Children and young people aged 510 16 Adults aged 17 and over
Check for possible occupational
Treat symptoms based on 5 L J
observation and clinical judgement. SO S B Criechs e asthma by asking employed people:
and review the child on a regular ¢  Aresymptoms b"ener on days
basis. If they still have symploms ::tay from work’ - _— Refer people with su_sDch(ed uccupa(lo‘m;ﬂ asthma to an
when they reach 5 years, see . e symptoms better when on occupational asthma specialist
algonthm B for objective tesls holiday?
Make sure answers are recorded for
later review
Da nol offer the following as diagnostic tests for asthma:
skin prick tesls lo aeroaliergens
serum lotal and specific IgE

peripheral blood eosinophil count >
»  exercise challenge (1o adults aged 17 and over) l S sigoritim C for objsclive leele ]

Use skin prick tests 1o aercallergens or specific IgE tests
to identify triggers after a formal diagnosis of asthma
has been made

Figura 9: Algoritmo de deciséo para diagndstico e tratamento de asma, considerando diferentes
grupos etarios. Fonte: (“Full guidelines - November 2017 | Asthma”).

4.2.1.3 Japanese Guideline for Childhood Asthma

O guia japonés de tratamento de asma infantil inicia abordando conceitos relativos
a fisiopatologia da asma, diagndstico diferencial, asma atépica e tdpica,
progndsticos, epidemiologia e mortes causadas por asma. E enfatizada a
importancia e influéncia do diagndstico diferencial para a escolha de tratamentos
adequados. O guia menciona diversidade notavel de métodos e testes para
obtenc¢ao do diagndstico e também possui uma lista bem abrangente de outras
condicdées que podem ser confundidas com um quadro de asma. Quanto a
exacerbacdo de asma, o guia se baseia no grau de prejuizo a respiragao e as
atividades diarias para identificar a intensidade da exacerbacdo. A intensidade é
subdividida em trés categorias: branda, moderada e severa.
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® Funcdes respiratérias: espirograma, curva de fluxo de volume, taxa de méaximo fluxo e
reatividade e reversibilidade para estimulantes beta2.

® Teste de hiperresponsividade das vias aéreas: limites de acetilcolina e histamina e teste de
estresse durante exercicio

® Informagdes que indiquem inflamagao das vias aéreas: eosinofilos, mastdcitos (basofilos)
em corrimento nasal e escarro, e concentragao de 6xido nitrico no ar expirado

® IgE: nivel sérico total de IgE, anticorpos IgE especificos, resposta imediata da pele e teste
de inalagao de antigeno

® Historico familiar ou do préprio paciente relacionado com doencas alérgicas

Quadro 11: Referéncias para diagndstico de asma. Fonte: Adaptado de (ARAKAWA et al., 2017).

e Sindrome dos cilios
imoveis

Anomalias Infeccao Outras condigdes
e Malformagéao vascular e Nasofaringite, sinusite e Pneumonite hipersensitiva
toracica e Laringite aguda e Corpos estranhos
e Doengas congénitas do e Bronquite bronquiais
coragéo . c0adni
. ¢ - . e Bronquiolite e Tosse psicogénica
° nomalias das vias . i 5
nafias e Pneumonia e Disfungéo de cordas
respiratorias B ) i vocais
. L ° ronquiectasia . .
e Laringomalacia e Compressédo das vias
L e Tuberculose pulmonar .
e Traqueomalacia aereas

e Edema pulmonar

e Aspergilose alérgica
broncopulmonar

e Fibrose cistica

e Sarcoidose

e Embolismo pulmonar

Quadro 12: Diagnostico diferencial, outras condigbes possiveis associadas a sintomas
semelhantes aos da asma. Fonte: Adaptado de (ARAKAWA et al., 2017).
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Component Mild exacerbation Moderate exacerbation Severe exacerbation Respiratory failure

Respiratory status Wheezing Mild Apparent Marked Reduced or eliminated
Retractive breathing None — mild Apparent Marked Marked
Prolonged expiration (=) (+) Apparent Marked
Orthopnea Can lie down Prefers sitting position Bends forward
Cyanosis (=) (-) Possibly (+) (+)
Respiratory rate Slightly increased Increased Increased Undetermined
Normal respiratory rate <2 months <60/min

2—12 months <50/min
1-5 years old <40/min
6—8 years old <30/min

Feeling of dyspnea During rest (=) (+) Marked Marked
During walking (+) when in a hurry Marked during walking  Difficulty in walking Cannot walk

Daily life Speech Pause after one sentence  Pause after phrases Pause after one word ~ Impossible
Feeding Almost normal Slightly difficult Difficult Impossible
Sleep Can sleep Occasionally wake up Disturbed Disturbed

Disturbed consciousness  Agitation (-) Slightly excited Excited Confused
Lowered level of consciousness  (—) (-) Slightly lowered (+)

PEF (Before B, inhalation) >60% 30-60% <30% Unmeasurable
(After B, inhalation) >80% 50—-80% <50% Unmeasurable

SpO; (room air) >96% 92-95% <91% <91%

PaCO, <41 mmHg <41 mmHg <41-60 mmHg >60 mmHg

Quadro 13: Sintomas e aspectos associados que determinam a gravidade da exacerbagao.
Fonte: (ARAKAWA et al., 2017).

O tratamento mencionado para asma branda consiste em salbutamol ou
procaterol 0,1-0,3 mL para criancas ou 0,3-0,5 mL para criangas mais velhas e
adolescentes, diluidos em 2 mL de soro fisioldgico, que podem ser administrados
via inalacdo. Em caso de melhora apds 15 a 30 minutos de inalacdo, o paciente
é liberado. Em caso de tosse ou sibilo residual, uma dose adicional de agonista
beta2 € administrada 20 a 30 minutos depois. Em caso de resposta inadequada,
o tratamento passa a ser o mesmo da exacerbacgao classificada como moderada.
A estratégia para tratamento da asma moderada consiste na administracéo de
agonista beta2 em inalador junto com oxigénio. O guia preconiza que, aos
pacientes com resposta insuficiente, possa ser administrada novamente a
inalacdo a cada 20 ou 30 minutos. E apresentado um resumo com os pontos
centrais que explicam aos prestadores de cuidado em saude como deve ser
realizada a terapia de inalagdo com agonista beta2. Deve haver monitoramento
cuidadoso e constante, encorajamento de movimentagdo corporal e
expectoracao, cuidado com a possibilidade de obstrugao do aparelho e possiveis
sinais de infarto. Apos melhora, o paciente ainda deve permanecer em
observacao por uma hora. Em caso de remissdao completa dos sintomas, pode
ser liberado. Caso contrario, é fornecido um tratamento adicional. O tratamento
adicional para criangas com exacerbagdao moderada de asma, segundo o guia de
praticas clinicas japonés, consiste no uso de esterdides ou aminofilina, com

algumas ressalvas quanto aos cuidados de se prescrever aminofilina. Este
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medicamento n&o deve ser administrado a alguns grupos de pacientes,
principalmente individuos que apresentam histérico de convulsdes ou cianose e
aqueles nos quais os niveis de teofilina ndo podem ser medidos. Para criangas
de dois anos ou menos, ha alguns cuidados especiais a serem tomados. Este
medicamento sO deve ser prescrito caso as outras opgdes terapéuticas nao
estejam exercendo efeito e a prescricao deve ser realizada por um especialista.
Nao é recomendada a individuos convulsivos e é imprescindivel atentar-se a
episddios de febre, monitorar os niveis e clearance de teofilina, que podem ser
afetados por diversos fatores, como infecgdes virais, alimentos ou drogas
concomitantes. A estratégia para casos de exacerbagao severa (tratados em
hospitais) inclui agonista beta2 administrado por meio de inalagdes junto com
oxigénio e infus&o intravenosa inicial de esteroide. A aminofilina pode ser utilizada
concomitantemente, no entanto, o guia ressalta que deve ser tomado cuidado
especial quanto a pacientes de dois anos ou menos. Em caso de melhora, o
paciente deve continuar recebendo agonistas beta2 e infusdes de manutengao e
ser observado a cada quatro ou seis horas. Caso necessario, podem ser
administrados glicocorticosteroides repetidamente e aminofilina intravenosa
continuamente. Caso a exacerbagao nao apresente melhora alguma apés os 30
minutos iniciais de tratamento, deve ser considerada terapia adicional, como
inalacdo continua de isoproterenol. O guia ressalta os parédmetros de
monitoramento, como pressdo sanguinea, taxa de batimentos cardiacos ou
frequéncia respiratéria. O guia contempla também tratamento de casos de
faléncia respiratéria. Segundo o documento, € necessaria uma equipe com
especialistas de emergéncia e anestesiologistas. Os principais sintomas
relacionados a faléncia respiratéria mencionados no guia sdo: desaparecimento
de sibilo, cianose e incontinéncia urinaria e fecal. Devem ser analisados a
gasometria arterial e possiveis complicagbes paralelas, para definir o tratamento.
O guia menciona que n&do ha uma indicagdo especifica, mas que os sintomas
devem ser cuidadosamente levados em consideragéo e que a ventilagdo positiva

nao invasiva esta sendo estudada para casos de asma infantil.
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Moderate exacerbation Severe exacerbation Respiratory failure

Hospitalization Consciousness Consciousness
clear disturbed
Oxygen inhalation (if SpO2 <95%)
B2 agonist inhalation (salbutamol or procaterol) Keep SpO2 295% with Oz, check arterial blood gas (ABG).
Infants 0.1-0.3 mL N Repeat Bz inhalation every 20-30 min at first, then every 2 hours.
School children 0.3-0.5 mL o Oreﬁ?r?r ‘:\?SFS%”SE' Start continuous inhalation with 2-5 ml (L/R) isoproterencl (0.5%) in 500 ml saline,
+ ) g 9 then increase, if needed, to 10 ml isoproterenal in 500 ml saline (always provided
2 mL physiological saline or DSCG 1A with oxygen).
(every 20-30 min, total up to 3 times) Steroid administration (IV infusion or oral administration)
Consider IV infusion of aminophylline.
Insufficient improvement Physical therapy, if possible
Menitor vital sign, SpO2, ABG, and theophylline concentration.
Steroid |V infusion )
Good and/or — Check pulmonary complications and provide proper treatment.
. . : Insufficient
response Conswder_ammophylhne (IV infusion). improvement
B2 inhalation every 1 or 2 hours getting worse Good response Good response No %;%?:éwggc;nse.
Good response " " .
Disappearance of wheezing and retractive breathing Ventilation with respirator in ICU
i i Normal physical findings Bz inhalation in the respirator
i Disappearance of wheezing and retractive breathin
5 PP I Wh 9 9 SpOz 297%, PEF =80% Pred. Steroid administration (IV infusion)
i Normal physical findings . h N 3
| SpO2 297%, PEF 280% Pred. v |nfuswon‘oi qmlnnphyll\ne
i Correct acidosis.
1 Physical therapy, if possible
Instruct patients about medication at home, and then allow patient to
go home. Allow patient to go home and follow-up.

Instruct patients about medication at home, timing of revisit, and long-term management.

Figura 10: Tratamento para exacerbacdo aguda em hospital (2 até 15 anos de idade).
Exacerbacdo branda costuma apresentar bons resultados para inalagdo com agonistas beta2.

Fonte: (ARAKAWA et al., 2017).

Um ponto interessante mencionado no documento é o controle a longo prazo da
asma. Sao mencionados medicamentos como Cls, ARLs e BALAs. O guia inclui
tabelas com medicamentos indicados e diferentes faixas etarias. E mencionado
um plano de tratamento a longo prazo e, para o caso de asma ou tosse
persistente, preconizado o uso de inaladores e espagadores. O guia discorre
também a respeito do controle de asma, objetivos do controle da asma, aspectos
como alérgenos e fatores de exacerbacgdo, diagnostico de asma ou tosse
persistente e educacgéo do paciente(ARAKAWA et al., 2017).

Injecao Doses iniciais Doses de manutengéao
intravenosa
2-15 anos <2 anos 2-15 anos <2 anos
Hidrocortisona 5-7 mg/kg 5 mg/kg 5-7 mg/kg a cada 6h 5 mg/kg a cada 6-8h
Prednisolona 1-1,5 mg/kg | 0,5-1 mg/kg | 0,5 mg/kg a cada 6h 0,5-1 mg/kg a cada 6-12h
(maximo: 2 mg/kg/dia)
Metilprednisolona | 1-1,5 mg/kg | 0,5-1 mg/kg | 1-1,5 mg/kg a cada 6h | 0,5-1 mg/kg a cada 6-12h

Quadro 14: Doses iniciais e de manutengdo para glicocorticoides administrados por via
intravenosa. Infusées por 10 a 30 minutos. Atentar-se a possibilidade de reacgdes alérgicas.
Hidrocortisona: descontinuar dentro de 3 a 4 dias. A administracdo sistémica de
glicocorticosterdides deve ser limitada a menos de trés ocasides por més. Fonte: Adaptado de

(ARAKAWA et al., 2017).
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e Pacientes com histérico de convulsdes ou complicagdes por cianose
e Cuidado especial deve ser tomado no tratamento dos seguintes pacientes cujos niveis
séricos de teofilina ndo possam ser prontamente medidos:
o Pacientes com histérico de efeitos adversos causados por aminofilina ou teofilina
o Pacientes que recebem periodicamente teofilina de liberag&o prolongada, com
nivel sérico de teofilina mantido acima de 15 pg/mL
o Pacientes para os quais é dificil determinar a seguranga de infusdes intravenosas
de aminofilina, por causa dos motivos citados acima ou cujo status de uso de
teofilina ndo é conhecido

Quadro 15: Pacientes com exacerbagao moderada para os quais ndo € recomendavel a
administragdo de aminofilina. Fonte: Adaptado de (ARAKAWA et al., 2017).

e Caso os estimulantes beta2 ou esteroides ndo estejam exercendo efeito para exacerbagao
severa ou faléncia respiratéria, a teofilina devera ser prescrita por um especialista.

e Ateofilina ndo deve ser prescrita para pacientes com disturbios convulsivos, como
convulsoes febris e epilepsia.
e Se houver febre, as indicacdes devem ser consultadas cuidadosamente.

e A dosagem deve ser determinada com base num nivel sérico de 10 yg/mL. O nivel sérico
deve ser monitorado conforme o necessario. A dosagem deve ser ajustada conforme
necessario, com um limite maximo de 15 ug/mL.

e O clearance de tecfilina é reduzido por febre, infecgdes virais, alimentos, drogas
concomitantes, dentre outros fatores. Em alguns casos, o nivel sérico pode ser elevado.

Quadro 16: Precaugbes em casos de administragcdo de aminofilina em pacientes menores de 2
anos. Fonte: Adaptado de (ARAKAWA et al., 2017).

Nebulizador
e Nebulizador inspiron e mascara facial (ou tenda de oxigénio)
Liquido para inalagao
e R/L-isoproterenol (0,5%) 2-5 mL (ou L-isoproterenol 10-25 mL) + 0,9% NaCl 500 mL
(dependendo dos sintomas, pode ser utilizada dose dupla de R/L-isoproterenol [0,5%])

Métodos
1. Iniciar com 50% de oxigénio a 10L/min.
2. Ajustar a concentracdo e fluxo de oxigénio para manter a saturagéo acima de 95%.

3. Caso nao haja melhora do paciente ap6s 30 minutos, melhorar a condi¢do de inalagdo ou
considerar a possibilidade de utilizar um respirador.

4. Quando o status do paciente melhorar, diminuir a inalagéo e interromper a terapia de
inalagédo continua, mudar, entdo, para inalagéo intermitente com estimulante beta2.

Monitoramento
1. Saturacdo de oxigénio com oximetro de pulso, ECG, pressao arterial, taxa respiratéria
2. Eletrdlitos, CPK, LDH, GOT, gasometria

Precaugdes
1. Atentar-se ao momento de mudar a terapia com respirador.

2. Devem ser encorajados a expectoragdo, a mudanga de posi¢céo do corpo e 0 movimento
corporal.

3. Atentar-se a possiveis obstrugdes no tubo e falha do aparelho de inalagao (dar especial
atencdo ao entupimento do nebulizador Inspiron).

4. Atentar-se para sinais de infarto do miocardio: achados anormais no ECG e dores no peito.
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Checar enzimas cardiacas (CPK, GOT e LDH), e considerar mudar a terapia para controle
com respirador.

Quadro 17: Sintese de recomendagdes para terapia de inalagdo continua com agonista
beta2.

4.2.1.4 Outros GPCs internacionais

O tratamento da asma infantil, na Italia, segue os protocolos da sociedade italiana
de pediatria. O grau de severidade do quadro é dividido em brando, moderado e
severo. As terapias preferenciais para cada grau sdo, respectivamente,
salbutamol e salbutamol em associacdo com brometo de ipratrépio nos dois
ultimos casos. Esterdides orais sdo recomendados para o grau moderado e o
grau severo requer hospitalizagdo. O prosseguimento da terapia € decidido de
acordo com a resposta a esses tratamentos iniciais: se a resposta ao tratamento
inicial da asma leve for boa, o salbutamol € mantido, caso contrario, repete-se a
dose de salbutamol e adicionam-se corticoides orais. Em caso de boa resposta,
este é o tratamento mantido, caso negativo, o quadro deve ser tratado como asma
moderada. Caso haja boa resposta ao tratamento de asma moderada, diminui-se
gradativamente a frequéncia de salbutamol e brometo de ipratropio e a
manutencao é realizada com salbutamol e corticoides orais. Para uma resposta
negativa a farmacoterapia para o quadro moderado, repete-se a dose de
salbutamol com brometo de ipratropio até 3 vezes em intervalos de 20 minutos,
adicionando-se corticoides orais e terapia com oxigénio. Em caso de resposta
positiva, a dose € aplicada de acordo com a gravidade de cada caso. Em caso de
resposta negativa, o quadro evolui para asma severa. Em casos de resposta
positiva ao tratamento inicial da asma severa, sdo aumentadas gradualmente as
doses de salbutamol e brometo de ipratrépio trés vezes e adicionados corticoides
orais ou sistémicos e terapia com oxigénio até atingir oxigenagao igual ou maior
que 95%. Se a resposta a terapia inicial de casos de asma severa for negativa ou
houver relapsos, sao repetidas as doses de salbutamol e brometo de ipratrépio
até trés vezes a cada 20 minutos. Prossegue-se para adi¢do de corticoides orais
ou sistémicos e o guia recomenda considerar administracdo de opgdes como

sulfato de magnésio intravenoso, salbutamol intravenoso, aminofilina intravenosa
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ou admissado em unidades intensivas de tratamento pediatrico (INDINNIMEO;
CHIAPPINI; MIRAGLIA DEL GIUDICE, 2018).

Table | Management of acute asthma attack in children
Mild asthma attack Moderate asthma attack Severe asthma attack
Talk ability normal Respiratory | Talk ability phrases
rate* normal
Respiratory rate* increased
Complexion fair
Complexion pale
Consciousness normal
Consciousness restlessness
Wheezing end-expiration
Wheezing expiratory
Use of accessory respiratory muscles absent
Use of accessory respiratory muscles moderate
Heart rate** normal
Heart rate** increased
PEF-FEV1 >80 %
PEF-FEV1 60-80 %
$p02 (on air) >95%
Sp02(on air) 92-95%
PacO2 (mmHg) <38
PaC02 (mmHg) 3842
SALBUTAMOL with IPRATROPIUM BROMIDE SALBUTAMOL with IPRATROPIUM BROMIDE
SALBUTAMOL MDI with spacer or nebulizer, repeat Q 20 min, as needed, upto 3 MDI with spacer or nebulizer, Q 20 min up to 3 doses
doses.
MDI with spacer or nebulizer, repeat Q 20 min, as needed, OCS or systemic
up to 3 doses
02 therapy to achieve Sp02 > 95%
STEROIDs orally (OCS) 29
HOSPITAL ADMISSION
OUTCOME OUTCOME OUTCOME
Good response and stable Poor response or | Good response and stable Poor response or Good response and stable Poor response or
forlh forlh forlh relapse

‘D' relapse in the first J— _D- _.— ‘CL_ in the first hour J—

hour relapse in the first hour

'NO HOSPITAL ADMISSION Repeat Progressively reduce the frequency of HOSPITAL ADMISSION Tapering doses of Repeat
SALBUTAMOL SALBUTAMOL and IPRATROPIUM Repeat SALBUTAMOL and
BROMIDE
‘Continue: (Q 20 min. up to 3 doses) ‘SALBUTAMOL with SALBUTAMOL and IPRATROPIUM BROMIDE
IPRATROPIUM BROMIDE (Q 20 min up to 3 doses)
SALBUTAMOL every 4-6h, | andOCS IPRATROPIUM BROMIDE (initially Q hour for 3 times)
then tapering doses for 7 Then continue only with
days. SALBUTAMOL and OCS. (@20 min up to 3 doses )
Continue
Good response _Poor response Continue Continue
0OCS or systemic
In children receiving inhaled ocs 0Cs or systemic
steroid (ICS) , keep on same 02 to achieve SpO2 > 95%
Sy 02 therapy to achieve 02 to achieve $p02 > 95%
$p02 2 95%
Poor response.
SALBUTAMOL
Consider
ocs Good response  Poor response
Tapering doses Intravenous magnesium
TREAT AS A MODERATE according to
ASTHMA ATTACK intravenous salbutamol ,

clinical response
intravenous aminophylline,

admission to PICU
TREAT AS A SEVERE

ASTHMA ATTACK

Figura 11: Classificagéo e tratamento de exacerbagbes. Fonte: (INDINNIMEO; CHIAPPINI;
MIRAGLIA DEL GIUDICE, 2018).

O Guia Australiano (Australian Asthma Handbook), por sua vez, existe no formato
digital, o que permite o acesso intuitivo dos proprios pacientes, ou prestadores de
cuidado a informacgdes que podem ser uteis no tratamento da asma. A sec¢ao de

tratamento de asma infantii contempla subdivisio em grupos etarios,
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recomendagdes gerais e diferentes links com assuntos aprofundados, como
gatilhos da asma e definicbes das doses de Cls em criangas.

O grupo de criangas é dividido em maiores e menores de seis anos € 0 manejo
da asma preconizado pelo Australian Handbook nesses dois casos difere
principalmente no ponto de que, para o grupo acima de seis anos, ha uma conduta
de diagndstico mais detalhada a ser seguida. Ambas as segdes do guia abordam
os topicos de revisao do tratamento inicial, diminuigdo das doses, agravos e asma
severa. O guia australiano recomenda, para criangas menores de seis anos, que
se investigue o histérico da doenga e os sintomas antes de decidir o tratamento
controle. Os surtos devem ser analisados de acordo com sua frequéncia e
severidade para decidir se o tratamento deve ser aplicado. Em casos de chiado
responsivo a salbutamol, indica-se a escolha de um aparelho respiratorio
adequado a idade do individuo.

um a dois anos trés a cinco anos

Duas inalagées de salbutamol (100 mcg por Duas a quatro inalagdes (salbutamol 100 mcg
inalagao), via inalador pressurizado dosimetrado | por inalag&o), via inalador dosimetrado

com espacgador e mascara facial. Duas pressurizado com espagador, se a crianga puder
inalagdes adicionais podem ser administradas, cooperar. Se nao for possivel formar vedacao
caso haja necessidade. adequada ao redor do bocal, adicionar mascara

facial. Podem ser administradas mais 2
inalagdes, se necessario.

Quadro 18: Primeira linha de tratamento, segundo o Australian Handbook of Asthma, para asma
em criangas de um a dois anos e de trés a cinco anos. Fonte: Criagéo propria.

Para criangas menores de dois anos (e maiores de 12 meses, ja que ndo €&
indicado pelo guia fornecer medicamentos a esse grupo etario), o Australian
Handbook menciona a possibilidade de considerar tratamentos de manutencao e
prevencgao de acordo com a frequéncia do surgimento de surtos e sua gravidade.
Os tratamentos de prevenc¢ao mencionados séo baixas doses de Cl (preferencial)
e montelukast (utilizado em casos nos quais a crianga possui dificuldade em
utilizar bombinha ou inalador, rinite severa que deve ser tratada ou seus pais
declinaram o uso de corticoides inalatérios por conta dos riscos). O guia ressalta
a importancia de informar os guardides ou responsaveis do paciente sobre todas
as etapas, incluindo riscos de efeitos colaterais e utilizagdo correta das

medicacoes. A sec¢ao também inclui tépicos detalhados a respeito de diversos
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aspectos importantes na pratica clinica, como sintomas a serem analisados,
diagndstico, eficacia dos tratamentos mencionados e risco de eventos colaterais.
O guia também apresenta, na secédo de criangas menores de seis anos, uma
revisdo a respeito de outros tratamentos que sédo ou ja foram frequentemente
utilizados. Ha ressalvas quanto ao uso de Cls e BALAs em criangas menores de
seis anos, que devem ser prescritos especificamente por pediatras. O guia ndo
recomenda o uso de teofilinas como tratamento regular em criangas nessa idade,
bem como derivados de ipratrépio. O guia ainda menciona que o uso de cromonas
inalatérias esta sendo descontinuado e que a combinacdo de BALAs e Cls,
registrada para uso em criangas de quatro a onze anos, nao apresentou melhora
significativa em um grande estudo randomizado. Em caso de asma com
exacerbacgado em criangas menores de seis anos, o guia recomenda a reavaliagéo
de diversos aspectos do quadro: aderéncia, técnica de uso do inalador, revisar o
diagndstico, checar a posologia e analisar comorbidades e possivel exposi¢céao
frequente a gatilhos ambientais. A recomendagao farmacoterapéutica para o
tratamento é aumentar a dose de ClI, adicionar montelukast ou administrar a
combinacao BALA e Cl. A secgao ainda conta com explicagdes mais detalhadas a
respeito de como utilizar corretamente os medicamentos, diferenca entre asma
severa e dificil de tratar, possiveis fatores para resposta negativa ao tratamento
de controle, efeitos colaterais de corticoides orais, dentre outras. Para criangas
maiores de seis anos, a frequéncia e gravidade dos surtos de asma também é
analisada. Os testes mencionados para realizagdo de diagndstico incluem
espirometria (teste de fungdo pulmonar), questionarios padronizados e 6xido
nitrico exalado (medida da inflamag&o pulmonar). A indicagdo para todas as
criangas acima de seis anos com asma € a prescricdo de medicamentos para
alivio dos sintomas, que sado broncodilatadores (salbutamol 100 mcg por dose e
terbutalina 500 mcg por dose). A terbutalina é indicada somente para pacientes
que nao apresentarem uso adequado de salbutamol. Caso o uso de medicamento
para alivio torne-se necessario mais de duas vezes por semana, 0 guia sugere
considerar tratamento com baixa dose de Cl ou montelukast. Em alguns casos
especificos, o guia menciona que Cls ou montelukast podem ser a terapia inicial

mais adequada.
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Terapia inicial com CIl pode ser considerada Terapia inicial com montelukast pode ser
considerada

e atopia e incapacidade ou recusa de usar
e aumento da contagem de eosinofilos bombinha e mascara
sanguineos e rinite grave

e recusa dos pais ao tratamento com
corticosteroides

Quadro 19: Critérios descritos no Australian Handbook of Asthma para tomada de decisdo quanto

a terapia inicial com corticéides inalatérios ou montelukast. Fonte: Criagao propria.

O guia ressalta que, quando houver prescri¢do de montelukast, o tratamento deve
ser iniciado com um periodo teste. Ha explicacdes mais detalhadas a respeito de
topicos como uso de BALAs em criangcas maiores de seis anos, efeitos colaterais
do montelukast, dentre outros. Os cuidados para casos de exacerbacdo de asma
em criangas maiores de seis anos mencionados no Australian Handbook of
Asthma sdo semelhantes aos de criangas menores de seis anos(“Australian
Asthma Handbook”).

Alguns artigos referentes aos cuidados da asma no contexto da pandemia do
novo coronavirus foram analisados, e foram encontradas informacbes
interessantes. As exacerbagdes de asma sao dificeis de serem diferenciadas de
sintomas de COVID-19, portanto, € importante que, em casos de sintomas
controversos e crises respiratérias graves, seja realizada triagem para investigar
a possibilidade de existir uma infecgdo por COVID-19 (ABRAMS; JONG; YANG,
2020). A fisiopatologia de pacientes com asma e coronavirus € controversa. ha
estudos que mostram que a asma pode ser um fator determinante para o
agravamento de sintomas de coronavirus, mas ha também estudos que
apresentam a possibilidade de que a presenca de citocinas inflamatarias tipo Il e
0 acumulo de eosindfilos no organismo decorrentes de asma possam
desempenhar papel protetor em relacéo ao coronavirus (CARLI et al., 2021; LIU;
ZHI; YING, 2020; SARIOGLU, 2020). Apesar disso, é importante que individuos
com asma continuem realizando tratamento adequado, € mostrado que o controle
da asma ajuda a diminuir a possibilidade de exacerbagdes decorrentes de
COVID-19 (ABRAMS; ‘T JONG; YANG, 2020; SHAKER et al., 2020). Em relagao
ao tratamento, o uso de nebulizadores, no contexto da pandemia, nao é indicado,

por tratar-se de um método que gera a aerolizagao de particulas respiratorias, o
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que promoveria a suspensdo de coronavirus no ar, aumentando a chance de
contagio. A primeira linha de tratamento indicada s&o Cls, por reduzirem resposta
pré-inflamatéria 1l e aumentarem a imunidade viral (BROUGH et al., 2020;
JOHNSTON, 2020; KUMAR; HINKS; SINGANAYAGAM, 2020; LICSKAI et al.,
2020a). Corticoides sistémicos sdo indicados para exacerbagdes graves de asma,
independentemente da causa (LICSKAI et al., 2020b). Nao ha evidéncias
consistentes de que terapia com BALA, BACA ou agentes muscarinicos de longa
acao seria efetiva em casos positivos para coronavirus. Tanto terapia com
alérgenos quanto terapias biolégicas ndo sao indicadas para pacientes
positivados para COVID-19(HUGHES-VISENTIN; PAUL, 2020).

4.2.2 Guias nacionais

A revisdao de Pitrez (2021) menciona que a estratégia de tratamento de
exacerbacdo de asma preconizada pelo GINA é adotada por especialistas no
Brasil. No entanto, o estudo evidenciou que apenas 24,2% dos tratamentos
prescritos pelo SUS estavam de acordo com a estratégia GINA. A classificagao
quanto a severidade da asma é dividida em branda, moderada e severa. Os
tratamentos disponiveis para asma branda e moderada sdo Cls e BACAs. O
documento menciona a escassez de medicamentos aprovados € com uso
difundido para casos de asma severa, apesar de existirem evidéncias solidas a
favor do uso de medicamentos biolégicos, como os biolégicos de tiotrépio
(PITREZ et al., 2021).

No Brasil, a principal referéncia sdo os protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas
(PCDT). Quanto ao diagndstico de asma infantil, o PCDT de asma prevé o exame
fisico e a espirometria como métodos principais. E mencionado o teste de
broncoprovocagdo para investigagcdo de hiperresponsividade bronquica. O
hemograma é citado como exame complementar. Ndo & mencionado o teste de
exalagao de oxido nitrico, presente em alguns guias internacionais analisados. O
documento considera que criangas abaixo de cinco anos s&o um grupo de risco
importante e o tratamento para criangas e jovens a partir de seis anos € igual ao
de individuos adultos. O tratamento recomendado para criangas menores de seis
anos consiste em quatro etapas. A primeira € o tratamento recomendado a todos

os asmaticos: controle ambiental, controle da asma e revisdo do risco futuro. Caso
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necessario, pode-se utilizar BACA. A segunda opg¢éo sédo doses baixas de Cl, a
terceira etapa é dupla dose baixa de Cl ou encaminhamento a um especialista, e
a quarta etapa é continuar o tratamento de controle e encaminhar para
especialista, mas ha também a alternativa de aumentar a frequéncia de CIl ou
adicionar CI intermitente.(PICON; GADELHA; BELTRAME, 2014). Ha um breve
paragrafo a respeito de tratamentos ndo medicamentosos, mas a se¢éo nao €
muito abrangente e faltam explicagées mais detalhadas.

O PCDT de asma nao possui uma se¢ao especifica que explicite cuidados para
casos de exacerbagdo de asma em criangas, ha apenas o esquema terapéutico
descrito anteriormente e uma tabela com indicagdes de terapias de acordo com a
frequéncia e gravidade dos sintomas. No caso de sintomas diarios de asma e um
ou mais despertares noturnos por causa da asma, além de diminui¢cdo da funcao
pulmonar, o PCDT indica tratamento com Cl (dose moderada) em conjunto com
BALA de manutengédo e BACA de resgate ou Cl (dose moderada) em conjunto
com FORM (fumarato de formoterol) 6 mcg de manutencéo e alivio, com a opgéao
de o médico inserir terapia com corticosteroide oral 30-40 mg/dia por 7 a 10 dias
e reavaliar. O guia indica encaminhamento de individuos na etapa 4 ou 5 do
esquema terapéutico para especialistas (PICON; GADELHA; BELTRAME, 2014).

Etapa IV TRATAMENTO PREFERENCIAL:
Continue controlador e encaminhe para avaliagdo de especialista
c OUTRA OPCAO: Aumentar frequéncia de Cl ou adicionar Cl intermitente
TRATAMENTO PREFERENCIAL: D
Etapa lll Dupla dose baixa de Cl
OUTRA OPCAO: baixa dose de Cl e considerar encaminhamento para especialista

C >

TRATAMENTO PREFERENCIAL:
Cl dose baixa diaria
OUTRA OPGAO: Cursos curtos intermitentes de Cl no inicio da doenga respiratéria D

Etapa Il

Etapa |

TODOS OS ASMATICOS
Controle ambiental + rever controle da asma e risco futuro regularmente
Agonista beta2 de ac¢do curta conforme necessdrio

Figura 12: Etapas do tratamento de asma em criangas. Fonte: Protocolos clinicos e diretrizes
terapéuticas para asma, 2021. Adaptado de GINA, 2020.
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5 CONCLUSAO E CONSIDERAGOES FINAIS

Todos os guias apresentam classificagdes parecidas da gravidade dos quadros
de asma, de acordo com os sintomas apresentados. O guia japonés se diferencia
por apresentar sugestdo de terapia com esterdides via oral e intravenosa,
enquanto as recomendagdes de outros guias, como o GINA e o Australian
Handbook, focam principalmente em corticosteroides inalatérios, tendo a
possibilidade de administracdo de corticosteroides orais como uma opc¢ao para
casos de ineficacia do tratamento de primeira linha. Ndo foram encontradas
menc¢des a tratamento com corticosteroide via intravenosa para criancas em
outros guias. Um diferencial interessante do guia japonés para tratamento de
asma em criangas € a existéncia de um protocolo consolidado para casos de
faléncia respiratéria.

O NICE possui um formato simples e didatico para que os proprios pais ou
cuidadores dos pacientes possam buscar informacdes e interpreta-las. A
estratégia terapéutica é cuidadosa, com ajuste de dose gradual por meio de
tentativa e falha, iniciando com baixas doses de farmacos mais seguros e
progredindo para doses mais altas. O guia italiano parece apresentar
recomendacgdes similares as do guia japonés. De todos os guias terapéuticos, o
Australian Handbook of Asthma parece ser o mais abrangente e acessivel para
pacientes e cuidadores, por existir numa plataforma interativa digital. Algo
interessante a respeito deste guia é a facilidade de acesso as informacbes da
literatura mencionadas e que embasam as praticas recomendadas, por conta da
presenga de links na prépria pagina que encaminham para os artigos.

N&o foi percebida uma razdo ambiental ou geografica evidente para que os guias
dos paises analisados apresentassem discrepancia entre as idades de corte.
Apesar disso, foi notado que os guias da Australia e do Japao, possuem mais
subdivisdes etarias para o tratamento, enquanto os guias dos Estados Unidos e
Reino Unido restringem-se a dividir os grupos etarios em “criangas” e “adultos”.
O guia brasileiro, por fim, segue as condutas estabelecidas pelo GINA. Cabe
atentar, no entanto, para a necessidade de melhores treinamentos dos
profissionais da saude; estabelecimento de guias mais claros para cuidados

primarios, secundarios e especializados em asma.
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O sistema de saude brasileiro poderia se beneficiar de equipes de saude
multidisciplinares, onde ndo s6 o médico age como promotor de cuidado, mas ha
também participacao valiosa de profissionais como enfermeiros, farmacéuticos e
fisioterapeutas para gerar maior promogado de saude, avaliar a qualidade do
tratamento prescrito (e adaptar em conjunto com o médico, caso necessario) e
promover melhor recuperacdo do paciente. Cabe levar em consideragcdo as
diferencas em termos financeiros e ambientais entre os paises. Apesar de terem
sido analisados guias bem consolidados, com recomendacgdes atualizadas e bem
detalhadas para o cuidado farmacoterapéutico de pacientes com asma, é
interessante analisar se as praticas destes guias podem, de fato, ser aplicadas no
contexto do sistema de saude brasileiro. Por exemplo, o brometo de ipratrépio é
recomendado pelo GINA e pelo guia italiano de tratamento da asma, mas € um
medicamento de custo elevado, que provavelmente seja dificil disponibilizar no
SUS. Outro fator relevante a ser estudado é a estratificagdo de grupos etarios,
como ocorre nos guias da Australia e Japao. O Brasil segue as diretrizes do GINA,
que nao contemplam de forma muito estratificada diferentes grupos etarios. O
estabelecimento de praticas mais especificas para diferentes grupos etarios pode
ser interessante do ponto de vista econbmico e terapéutico, considerando
dosagens menores para individuos mais jovens, por exemplo, 0 que evitaria
eventos de superdosagem e ajudaria a reduzir gastos com medicamentos.
Portanto, essa é uma possibilidade a ser considerada.

E importante atentar-se também ao contexto atual da pandemia de COVID-19 na
hora de transferir as recomendagdes dos guias para o sistema de saude publico
brasileiro. Deve-se tomar cuidado quanto a etapa de diagnédstico, a fim de
distinguir casos de asma isolada dos casos em que ha presencga de infecgéo viral
como agravante. E importante também reconsiderar opgdes de tratamento e
adequa-las as condigdes do paciente, excluindo, se possivel, aquelas com uso de
nebulizadores e optando por terapias em que ha possibilidade de melhora tanto
da asma quanto dos sintomas causados pelo novo coronavirus.

Dado o crescimento dos numeros de portadores de asma e o prejuizo dessa
condigao tanto para o paciente quanto para o sistema de saude, urge a criagéao
de um programa nacional de controle de asma, dedicado a aumentar a eficiéncia

do tratamento dessa condigdo e diminuir o impacto negativo gerado por essa
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doencga, melhorando a qualidade de vida dos pacientes e populagéo infantil

portadora de asma.
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