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NOVAS DIRETRIZES MUNDIAIS TRAZEM GRANDES MUDANCAS PARA O

TRATAMENTO DA ASMA
GINA 2019: a fundamental change in asthma management
https://erj.ersjournals.com/content/53/6/1901046 / https://ginasthma.org/pocket-quide-
for-asthma-management-and-prevention/

As novas recomendacgoes para o tratamento da asma da iniciativa global contra a
asma (Gina, sigla do inglés, Global Initiative on Asthma) essencialmente rompem com
anos de pratica clinica.

"Nossa principal recomendacgao € contra o uso de medicamentos de alivio rapido
- 0s agonistas beta de acao rapida (saba, do inglés Short-Acting Beta-Agonists) — que
tém sido o tratamento de primeira linha da asma ha 50 anos", disse a Dra. Helen
Reddel, Ph.D., médica do Woolcock Institute of Medical Research, na Australia, e
presidente da comissao cientifica da Gina.

Por questdes de seguranga, os agonistas beta isoladamente deixaram de ser
recomendados para o alivio rapido dos sinais e sintomas da asma, de acordo com

0 guia de bolso de 2019 da iniciativa global contra a asma.

Modificacao Importante nas Recomendacoes de 2019 para Asma Leve:

As diretrizes afirmam que "a iniciativa global contra a asma recomenda que
todos os adultos e adolescentes com asma facam controle terapéutico com corticoide
inalatério para reduzir o risco de exacerbacdo grave e para controlar os sintomas".

Na asma leve, a iniciativa recomenda baixas doses de formoterol SOS - um
agonista beta - (no Brasil apresentacdao em capsulas = Fluir //duracdo da acao =
12horas) e, se nao houver formoterol disponivel, entdo usar baixas doses de corticoide
inalatério sempre que tomar um agonista beta.

Essas mudancas foram realizadas apds 12 anos de estudos para encontrar
evidéncias das novas estratégias para tratamento de asma leve.

Os objetivos destes estudos foram:

v' Reduzir o risco de exacerbagdes e mortes relacionadas a asma, mesmo

naqueles quadros considerados leves.


https://ginasthma.org/pocket-guide-for-asthma-management-and-prevention/
https://ginasthma.org/pocket-guide-for-asthma-management-and-prevention/
https://emedicine.medscape.com/article/296301-overview
https://ginasthma.org/pocket-guide-for-asthma-management-and-prevention/
https://reference.medscape.com/drug/perforomist-formoterol-343432
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v Passar mensagens coerentes e claras saber o objetivo do tratamento,
prevencao das exacerbacdes e informagdes sobre o aspecto severo da
patologia.

v' Evitar a confianca do paciente no tratamento de resgate com Beta
agonistas de curta duragao.

Ainda que promovam um alivio quase imediato dos sintomas, os beta agonistas
de curta duracdao em monoterapia, eles estdao relacionados a maior risco de
exacerbacoes e diminuigcao da fungao pulmonar a longo prazo. O uso regular dessa
monoterapia aumenta as respostas alérgicas e a inflamacdo das vias respiratérias.

O uso excessivo dos beta agonistas de curta duracao em monoterapia (3 ou
mais inaladores / ano ) aumenta o risco de exacerbagoes severas. O uso de 12 ou mais
inaladores / ano esta associado ao aumento do risco de morte relacionada a asma.

A maioria dos pacientes necessita uma dose baixa de corticoide inalatério para o
controle das exacerbacgoes.

Porém, considere a possibilidade de iniciar o tratamento com doses mais altas de
medicacao (corticoides inalatdorios em doses altas ou médias ou a associacdo de
corticoides inalatdrios com beta agonistas de longa duracdao em doses baixas) se o
paciente apresenta sintomas de asma quase diariamente ou acorda uma ou duas vezes
por semana com crise de asma. Essas doses podem ser reduzidas apds 3 meses,

embora se recomenda nao suspender por completo.
Antes de iniciar o tratamento é importante:
Registrar a evidéncia que respaldou diagndstico de asma

Documentar o controle dos sintomas e os fatores de risco;

Avaliar a funcao pulmonar sempre que possivel;
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Capacitar o paciente para a utilizacdo correta do inalador e revisar o uso a
cada visita;

v' Programar sempre a visita de avaliagao do tratamento.
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Ap0s o inicio do tratamento deve-se:

v' Revisar a resposta clinica a cada 2 ou 3 meses (ou antes a depender da
urgéncia);

v' Considerar reduzir o tratamento, se paciente bem controlado, apds 3
meses;

v' Reavaliar outras formas de controle a longo prazo

No caso dos pacientes apresentarem uma exacerbagao dos sintomas no inicio do

tratamento deve-se pensar em:

Uso incorreto do inalador;
Baixa adesao ao tratamento;

Fatores de risco associados (Ex: tabagismo);
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Sintomas decorrentes de comorbidades como rinites ou outras alergias e
infecgdes virais.

O momento mais adequado para se tentar uma redugdao do tratamento seria
quando o paciente estd bem controlado apds no minimo 3 meses, sem infeccdes
respiratérias no momento, e sem viagens proximas.

A reducao deve ser de 25% a 50% da dose, a cada 3 meses, recomendando-se
a ndo suspensdo total da medicagao em adultos e criangas. O paciente deve ser
avaliado clinicamente e com monitorizacdo da funcdao pulmonar a cada modificacdao da
dose.

O medicamento e mecanismo de utilizacdo deve ser escolhido de acordo com
cada paciente.

Abaixo algumas escolhas possiveis:

Adultos e Adolescentes:

CORTICOIDE DOSE DOSE DOSE ALTA
INALATORIO BAIXA INTERMEDIARIA
Dipropionato de 200- > 500 - 1000 >1000
beclometasona 500

CFC ( manipulagao
antiga)



Dipropionato de
beclometasona

HFA (CLENIL spray)
Budesonida Po6 seco

Ciclesodina ( OMNARIS )
spray

Furoato de Fluticasona (
AVAMYS)

Propionato de
Fluticasona

(Flixotide p6 inalatorio)
Propionato de
Fluticasona

( Flixotide spray)
Furoato de mometasona
( NASONEX)

Acetonico de
Triancinolona

( NASACORT)

100-
200

200-
400
80-160

100

100-
250

100-
250

110-
220

400-
1000

Criangas de 6 Anos a 11 Anos:

CORTICOIDE

INALATORIO
Dipropionato de
beclometasona CFC (
manipulacao antiga)

Dipropionato de
beclometasona HFA
(CLENIL spray)

Budesonida P6 seco
Budesonida Capsulas

Ciclesodina( Omnaris)
spray

Propionato de
Fluticasona (Flixotide po6
inalatorio)

Propionato de
Fluticasona

( Flixotide spray)
Furoato de mometasona

DOSE
BAIXA
100-
200

50-100

100-
200
250-
500
80

100-
200

100-
200

110

>200-400

>400 - 800

>160- 320

Nao utilizada

>250- 500

>250-500

>220-440

>1000-2000

DOSE

INTERMEDIARIA

>200-400

>100-200

>200-400

>500-1000

>80-160

>200-400

>200-500

>220-<440
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>400

>800
>320
200

>500
>500

>440

>2000

DOSE ALTA
>400
>200

>400
>1000
>160

>400
>500

>440
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( NASONEX)
Acetonico de 400- >800-1200 >1200
Triancinolona 800

( NASACORT)

Importante também minimizar os fatores de risco modificaveis , sendo eles:
orientar sobre a exposicao ao tabaco (passiva ou ativamente), evitar os alimentos mais
alergénicos, cuidados com a ambiente domiciliar e ocupacional, orientacdo quanto a
importancia da atividade fisica, evitar a utilizagdo de antiinflamatérios ndo hormonais
(aspirina, ibuprofeno, etc) e avitar contato, sempre que possivel, com pessoas
doentes (principalmente quadros virais de transmissao respiratoria).

Controle do peso, tratamento das comorbidades (rinite e sinusite cronica),
conhecimento dos sintomas asmaticos para diferencia-los de ansiedade ou depressao
costumam melhorar o quadro da asma.

Nao ha evidéncias de que o tratamento do refluxo empiricamente (sem
comprovacao do mesmo) melhore o quadro de asma.

O paciente deve ter todas as orientagcdes do tratamento, drogas de resgate e
telefones para contato do médico e dos centros de referéncia anotados por escrito para
qualquer eventualidade.

Os pacientes com maior risco de morte relacionado a asma sao:

v' Antecedentes de quadro grave de asma com necessidade de ventilagao
mecéanica, hospitalizacdo ou internacdao em UTI no ultimo ano.

v' Baixa adesao ao tratamento, suspensdao da medicagao recentemente, uso
abusivo de beta agonista de curta duracao (mais de um inalador por
més).

v" Auséncia de um acompanhamento adequado.

v' Comorbidades como rinites, sinusites de repeticao, alergias alimentares ou

problemas psiquiatricos.

Um paradoxo para os pacientes

"O paradoxo que precisamos explicar que é o agonista beta de curta duracao
como monoterapia pode salvar sua vida, mas também pode matar", disse a Dra. Helen

ao Medscape.
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Até agora, baixas doses diarias de corticoide inalatério tém sido recomendadas
para a prevencao da asma leve, junto com o tratamento de resgate com um agonista
beta, quando necessario (J Asthma Allergy. 2010;3:169-176).

Mas poucos pacientes com asma leve tém boa adesdo a um esquema diario,
explicou Dra. Helen.

"Baixas doses diarias sdo muito eficazes, e reduzem as internagdes hospitalares
em um terco, resultando em metade do nimero de 6bitos", disse Dra. Helen para um

auditério lotado no congresso da European Respiratory Society 2019. No entanto, "a
adesdo é de apenas 25% a 35%, sendo muito menor na Australia".

Os pacientes preferem fazer alguma coisa s6 quando precisarem, em vez de usar
o tratamento de manutencdo como profilaxia. "Eles pensam: 'estd sob controle', mas
nds sabemos que isso aumenta o risco de morte."

"Essas mudancas ndo sao precipitadas", assegurou a Dra. Helen, explicando que
sao consequéncia de um longo histérico de adverténcias, como descrito no resumo das

mudancas (Eur Respir J. 2019;531901046).

Construindo as novas recomendacoes

Dois trabalhos anteriores soaram o alarme de que o0s agonistas beta
isoladamente podem fazer mais mal do que bem, depois da moda da isoprenalina e do
fenoterol para a asma nos anos 1960 e 1970.

Um estudo de 1994 mostrou que o risco de morte por asma aumenta
drasticamente quando o paciente usa 1,4 bombinha de 20.000 pug por més de
agonistas beta inalatérios (Am J Respir Crit Care Med. 1994;149[3 Pt 1]:604-610).

E um estudo de 2001 mostrou que a nebulizacdo com broncodilatadores ou
esteroides orais tem uma probabilidade significativamente maior de causar morte por
asma (Am J Respir Crit Care Med. 2001;163:12-18). Na verdade, o sangue dos
pacientes que morreram tinha concentragdes de salbutamol 2,5 vezes maior do que o
de pessoas usadas como controle.

Em 2014, a iniciativa global contra a asma comecou a preconizar o uso da
profilaxia, dizendo que o tratamento com agonistas beta deve ser restrito aos
pacientes com asma cujos sintomas ocorrem menos de duas vezes por més e que nao

tém fatores de risco de exacerbacdo, mas observou que é necessario ter mais


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3047902/
https://erj.ersjournals.com/content/53/6/1901046
https://www.atsjournals.org/doi/abs/10.1164/ajrccm.149.3.8118625
https://www.atsjournals.org/doi/full/10.1164/ajrccm.163.1.9910042?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub=pubmed
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evidéncias. A Dra. Helen participou de dois estudos subsequentes avaliando esta
questao.

Em 2018, um estudo mostrou uma redugao de 64% das crises graves com a
combinacdo do corticoide budesonidae o formoterol, em comparagao com
a terbutalina, um agonista beta de acdo rapida (N Engl J Med. 2018;378:1865-1876).

Outro estudo de 2018 mostrou que a combinacdao budesonida + formoterol SOS
(no Brasil: Forasec // Alenia// symbicort) ndao foi inferior a budesonida (no Brasil
Pulmicort) como tratamento de manutencao para os pacientes com crises graves (N
Engl J Med. 2018;378:1877-1887).

Desde entdo, mais estudos tém mostrado que a combinagdo de corticoides
inalatérios e formoterol SOS promove o alivio dos sintomas com eficacia. "Publicamos
as diretrizes em abril, com evidéncias provenientes de 7.000 pacientes” - disse Dra.
Helen ao Medscape. "E agora temos dados sobre aproximadamente 10.000 pacientes."

Um recente estudo feito na Nova Zelandia mostrando que a budesonida +
formoterol SOS é melhor que baixas doses de manutencdao com budesonida +
medicamento de alivio inalatério SOS (Lancet. 2019;394:919-928) fornece evidéncias
que embasam as novas recomendagodes.

Este estudo sera apresentado no congresso por uma das pesquisadoras, a Dra.
Christina Baggott, médica do Medical Research Institute of New Zealand, Nova
Zelandia.

"Essas diretrizes ajudarao a contornar alguns excessos no uso para alivio (SOS)
e a subutilizagao da profilaxia", disse a pesquisadora.

"J4 vimos os resultados dos estudos SYGMA1l (NCT02149199) e do SYGMA2
(NCT02224157), disse ao Medscape a Dra. Christina. No entanto, "ficamos surpresos
de termos obtido resultados significativos - apenas significativos - mostrando
superioridade" para o esquema budesonida + formoterol SOS.

Os médicos precisam sentar para conversar com seus pacientes sobre o melhor
esquema para eles, explicou a autora. "Quais sdo suas prioridades? O que vocé
prefere?" "Vocé é o tipo de pessoa que gosta de tomar remédio todo dia ou que prefere

reagir quando tem algum sintoma?"


https://reference.medscape.com/drug/entocort-ec-uceris-budesonide-342078
https://reference.medscape.com/drug/brethine-terbutaline-343135
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa1715274?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub=www.ncbi.nlm.nih.gov
https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa1715275?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub=www.ncbi.nlm.nih.gov
https://emedicine.medscape.com/article/1413366-overview
https://www.thelancet.com/journals/lancet/article/PIIS0140-6736(19)31948-8/fulltext
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02149199
https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02224157
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Novas profilaxias

"O uso de um agonista beta de acdo prolongada sem corticoide inalatorio
claramente ndo é seguro na asma", disse o Dr. Sebastian Johnston, Ph.D., médico
do Imperial College London, que apresentou dados sobre os medicamentos.

E as evidéncias "sugerem claramente que usar demais agonistas beta sem
corticoide inalatério também ndo é seguro. Eu suspeito que isso mate as pessoas com

asma", acrescentou.

Os agonistas beta, "por questdes de seguranca, devem ser banidos e
substituidos pela associacdo de um agonista beta e um corticoide inalatério no mesmo
inalador, para que os pacientes ndao possam usar o agonista beta, sem, ao mesmo
tempo, tomar o corticoide", disse o médico.

No entanto, Dr. Sebastian reconhece que esta é uma proposta controversa.

A Dra. Helen Reddel informou ter relagdes financeiras com as
empresas AstraZeneca, GlaxoSmithKline, Novartis, Teva, Mundipharma e Boehringer
Ingelheim. O Dr. Sebastian Johnston informou nao ter conflitos de interesses
relevantes. A Dra. Christina Baggott informou receber subsidios académicos das
empresas AstraZeneca e Boehringer.

Congresso internacional da European Respiratory Society 2019. Apresentado em
30 de setembro de 2019.



