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Abordagem farmacoterapéutica da asma com
0s medicamentos da REMUNE

A asma € uma doenca inflamatoria
crbnica das vias aéreas, que apresenta
denudacéo do epitélio dessas vias, deposicao de
colageno na membrana basal, edema, ativagéo
de mastécitos e infiltracdo inflamatéria das
células. Clinicamente € caracterizada por
episodios de dispnéia, sibilancia, tosse seca e
sensacao de aperto toracico'.

Se ndo for bem controlada, poderéa
ocorrer obstaculo permanente ao fluxo aéreo,
levando a limitacgéo fisica e social significativa,
que pode levar a morte®.

E uma doenca de alta morbidade.
Compromete 10% da populacdo brasileira,
sendo responsavel anualmente por 400 mil
internacdes hospitalares, 2 mil ébitos, inUmeras
assisténcias ambulatoriais e absenteismo ao
trabalho e a escola’.

No municipio de Sdo Paulo, em 2004, o
coeficiente de mortalidade por bronquite,
enfisema e asma foi de 25 6bitos por 100.000
habitantes, variando conforme a regido da
cidade (Tabela 1).

Tabela 1 - Coeficiente de mortalidade por
bronquite, enfisema e asma, por 100.000 hab
no municipio de S&o Paulo em 2004*

Regido  Obitos/100 mil hab
Centro-Oeste 32
Leste 17
Norte 28
Sudeste 33
Regido Sul 16
Total 25

Fonte: CEInfo/SMS-SP. PRO-AIM.

Quadro 1 - Classificacdo da Gravidade da Asma - no periodo intercrises

Intermitente

Persistente leve

Persistente moderada Persistente grave

Sintomas: falta de ar,
aperto no peito, chiado e |< 1 vez/semana

>1vez/semanae<1

Diarios mas ndo continuos |Diarios continuos

vez/dia
tosse
Prejudicadas. Algumas T
. imitaca Limit iaria. Falt

Em geral normais. (I;Lrpol;cagg © para grandes faltas ao trabalho ou fre U?eﬁg goatrzba?hoae escola
Atividades AN I Falta(s; oc:asionais ao escola. Sintomas com Sin?omas com exercicios leves -

trabalho ou escola. trabalho ou escola exercicio moderado (subir (andar no plano)

: escadas). P :
Ocasionais (leves). Infreqiientes. Alqumas Freqgiientes. Algumas com |Freqlientes (graves).
N Controladas com q - Alg ida a emergéncia, uso de |Necessidade de corticGi

Crises requerendo curso de

broncodilatadores,

sem ida a emergéncia corticoide

corticdides sistémicos ou |de sistémico, internagdo ou
internacgao com risco de vida

Sintomas noturnos**
vez/semana

Ocasionais. > 2
Raros. < 2 vezes/més |vezes/més e < 1

Quase diarios. > 2

Comuns. > 1 vez/semana
vezes/semana

Broncodilatador para alivio |< 1 vez/semana

< 2 vezes /semana

> 2 vezes/semana e < 2

A > 2 vezes/dia
vezes/dia

PFE (pico de fluxo
expiratdrio) ou VEF1
(volume expiratdrio
forcado no 1° minuto) nas
consultas

Pré-bd > 80% previsto | o isto

Pré-bd > 80% ou

Pré-bd entre 60 e 80%

previsto Pré-bd < 60% previsto

* Pacientes com crises infrequientes, mas que coloquem a vida em risco, devem ser classificados como portadores de asma
persistente grave. ** Despertar noturno regular com chiado ou tosse caracteriza asma persistente grave.

Fonte: 1l Consenso Brasileiro no Manejo da Asma’



Desta forma, dada a sua importancia
epidemiologica paraaorganizacdo dosistema
de saude e arelevancia de seu controle paraa
melhora da qualidade de vida do paciente,
este boletim foi elaborado com o objetivo de
tratar de questdes relativas a abordagem
farmacoterapéutica da asma, com 0S
medicamentos que estdo disponiveis na
Relacdo Municipal de Medicamentos
Essenciais (REMUME).

O objetivo do tratamento é manter a
doenca sob controle, com a minima dose
possivel de medicamentos, a fim de reduzir a
possibilidade de efeitos adversos.

Os medicamentos para o tratamento
da asma, dependendo do objetivo de sua
utilizacdo, podem ser divididos em duas
categorias:

1. de alivio: farmacos para
melhora dos sintomas agudos (f,-
agonistas de curta duracao, brometo de
ipratroprioeaminofilina);

2. de manutencdo: farmacos
usados para prevenir o0s sintomas
(corticosterdides inalatérios e
sistémicos, cromonas, antagonistas de
Ieucotrienos,Bz-agonistas de longa
duracdo e teofilina de liberacéo

(de alivio e de manutencao)

Quadro 2 - Medicamentos para tratamento da asma da REMUME por categoria

De alivio

De manutencao

Para utilizacéo
apenas nos servigos
de saude

(caixa de emergéncia)

- fenoterol 5mg/mL gts. para inalacao
- brometo de ipratropio 0,025% sol
- aminofilina 24 mg/mL ampolas 10 mL

N&o se aplica

Para dispensacao
para a populacéo

- salbutamol 100 mcg aerossol oral
- salbutamol 0,4 mg/ml sol.oral fr.

- diproprionato de beclometasona
250 mcg aerossol oral.

- teofilina 100 mg comprimidos
de liberacao prolongada

- prednisona 5 mg comp

- prednisona 20 mg comp

O Programa de Medicamentos
Excepcionais (Alto Custo) diponibiliza o seguinte
medicamento de manutengdo: agonista f,-
adrenérgico de longa duracdo formoterol
associado a budesonida (formoterol 12 mcg +
budesonida 200 mcg e formoterol 12 mcg +
budesonida 400 mcg).

Classes de farmacos

Agonistas f3,-adrenérgicos

Estimulam os receptores p, e/ou j,-
adrenérgicos. Os receptores [, ndo sao
relevantes para o sistema respiratério,

entretanto, os adrenoceptores f,, que
estdo localizados na maioria das artérias,
pulmdo e mdasculo uterino, causam
broncodilatacdo e vasodilatacdo quando
estimulados’.

Os agonistas f,-adrenérgicos para uso em
asma sao classificados em: 1) curta duracéo (2 a
6 horas); 2) longa duragéo (mais que 12 horas)°.
Foram selecionados na REMUME e estéao
disponiveis na rede municipal os agonistas j,-
adrenérgicos de curta duracdo fenoterol 5
mg/mL (gotas para inalacdo), salbutamol 0,4
mg/mL (solucdo oral) e salbutamol 100 mcg
(aerossol oral). O agonista ,-adrenérgico de
longa duracdo formoterol associado a
budesonida esta disponivel pelo Programa de
Medicamentos Excepcionais (Alto Custo).



agonistas beta-2 adrenérgicos de curta
duracdo apenas para alivio de sintomas asma,
havendo evidéncias de que seu uso ndo deve se
estender além destes eventos’. Atualmente ha
provas de que o0 seu emprego para o tratamento
da asma aguda grave aumenta as funcodes
pulmonares e reduz o tempo de hospitalizacéo.
Além do fato de que parecem ser muito seguros
e bem tolerados pelos pacientes’.

Seus efeitos adversos mais comuns sdo
tremores, ansiedade e inquietacao.

Metilxantinas

As metilxantinas, além de
broncodilatadoras, parecem ter acéao
antiinflamatoria.’

As metilxantinas que fazem parte da
REMUME séo teofilina 100 mg comprimidos de
liberacdo prolongada e aminofilina 24 mg/mL
ampolas 10 mL (caixa de emergéncia).

Teofilina é téo efetiva quanto os agonistas
ﬁz-adrenérgicos de longa duracéo na reducéo

dos sintomas da asma, especialmente na asma
noturna, melhorando a funcdo pulmonar®.

Como a REMUME contempla os .
agonistas de curta duracdo (fenoterol e
salbutamol) e como os de longa duragéo (como
formoterol) s6 estdo disponiveis por meio do
Programa Alto Custo, a disponibilidade de
teofilina de liberacdo prolongada tem a
finalidade de oferecer uma alternativa de
broncodilatador de acédo prolongada.

A teofilina de liberacédo prolongada (pela
sua atuacdo antiinflamatoéria) pode ser
acrescentada na terapéutica do paciente com
asma persistente moderada, cujos sintomas
persistirem com wuso de corticosterdide
inalatério em altas doses e Bz-adrenérgicos de
longa duracéo.’

A aminofilina é uma opcdo secundaria
para alivio imediato dos sintomas de asma. Seu
uso como medicacdo de alivio deve restringir-se
a pacientes hospitalizados, de preferéncia em
infusdo continua.’

Glicocorticoides

Os glicocorticoides inalatorios sdo o0s
agentes antiinflamatdrios mais potentes
disponiveis. Atuam na asma por inibicdo da
resposta biologica a inflamacéo e impedimento
da sintese ou acdo dos mediadores

inflamatdrios’. Com o seu uso obtém-se alivio
dos sintomas, melhora do fluxo aéreo,
diminuicdo da hiper-responsividade das vias
aéreas e prevencdo das recorréncias. Além
disso, podem potencializar os efeitos dos
broncodilatadores p,-agonistas.

Consta na Remume e esta disponivel na
rede municipal o diproprionato de
beclometasona 250 mcg aerossol oral.

Por meio do Programa de Medicamentos
Excepcionais (Alto Custo), tem-se acesso ao
medicamento budesonida associado ao
formoterol.

Ha poucos estudos de qualidade,
comparando a eficacia de beclometasona e
budesonida. Entretanto, as diretrizes
terapéuticas atuais tém assumido que estes
farmacos sdo semelhantes neste aspecto, de tal
modo que as doses recomendadas tanto de um
farmaco quanto de outro é amesma®.

Em relacdo as doses iniciais de
glicocorticéides, tém-se evidéncias de que
comecar com uma dose moderada é equivalente
a comecar com alta dose, ja que uma pequena
diferenca no beneficio da alta dose em relacéo a
hiper-responsividade das vias aéreas ndo se
traduz em beneficio clinico total. A dose inicial
moderada parece ser mais efetiva do que a dose
mais baixa. Assim, recomenda-se o uso de doses
moderadas destes medicamentos™ *.

Os corticosteroides sistémicos sao
essenciais nas crises de asma, quando nao ha
resposta satisfatoria aos broncodilatadores e
devem ser usados preferencialmente por via
oral.’ A prednisona e a prednisolona, por terem
vida média curta, apresentam menos efeitos
colaterais do que outros corticosterdides
sistémicos. Nos servicos municipais de saude,
tem-se a disposicao prednisona comprimidos de
5mg e de 20 mg, tanto para uso no atendimento
das crises no servico como para dispensagao aos
pacientes. Para utilizacdo em criancas, pode-se
orientar a mae para dissolver os comprimidos de
prednisona em agua.

Anticolinérgicos

Alguns atuam bloqueando os impulsos
colinérgicos parassimpaticos no receptor,
aliviando o broncoespasmo. Podem ser usados
em casos de ineficacia dos [y-agonistas inalados,
ou ainda quando a tosse é forte. Entretanto ndo
devem ser usados para o0 tratamento de
episédios agudos de broncoespasmo em que a



Sua acao broncodilatadora € inferior a dos

[.-agonistas.
Na asma aguda grave, tém efeito adicional aos
[b,-agonistas com comprovada relagdo custo-

efetividade.’ No entanto, uma Unica inalacdo
com anticolinérgico associado f,-agonista néo é
suficiente para o tratamento das crises graves
de asma. Constatou-se que, nestes casos, a

realizacdo de multiplas inalacdes de

anticolinérgicos com [},-agonistas parece ser
segura, melhora a funcdo pulmonar e evitaria a
hospitalizacdo de 1 em cada 12 pacientes
tratados™.

O anticolinérgico que consta na REMUME e
esta disponivel para a rede municipal € o

brometo de ipratropio 0,025% sol.

Quadro 3 - Manejo da asma

nos servigos
municipais de

fenoterol o brometo de ipratrépio 0,5 mg para adultos
(20 gotas) e 0,125 a 0,25 mg para criancas (5 a 10

Situacéo - =
Medicamentos Observacdes
Boncodilatador de agéo rapida:
fenoterol 5 mg/mL aerossol, inalagdo oral, 0,2 a 0,4
mg repetida a cada 10 a 30 minutos, se necessario. |Apds o controle da crise, o broncodilatador de acéo rapida
Nas crises Nas crises graves, pode-se associar & inalagdo com pode ser usado por via oral, quando o medicamento por via

inalatdria nao estiver disponivel. Salbutamol: 0,15
mg/Kg/dose, maximo de 2 mg/dose (solucgédo oral 0,4

mg (adultos) e 16 a 24 mg/Kg/dia (criangas)

divididas de 12/12 horas®*.

prolongada) - (budesonida/formoterol 200/12 mcg,
400/12 mcg ou diproprionato de beclometasona
250 mcg/teofilina 100 mg comprimidos, 100 a 400

saude gotas)’. Nas crises que nédo respondem bem ao mg/mL) e aerssol oral 100 mcg, via oral, de 8-8 horas por
broncodilatador, pode-se associar prednisona, 1a2 [5a7 dias".
mg/kg, maximo de 40 a 60 mg, por via oral no
servico e depois em casa por 5 a 7 dias.’
Diproprionato de beclometasona 250 mcg
aerossol oral - 500 mcg/dia em criancas e 500 a
750 mcg em adultos. No geral duas vezes ao dia. Deve-se iniciar o tratamento de acordo com a classificacdo
De acordo com a gravidade da asma, também pode da gravidade da asma. Uma vez obtido o controle por
Na Asma ser associado ao glicocorticoide inalatério um periodo aproximado d_e 3 a 6 meses, as _doses podem ser
Persistente. fora broncodilatador de longa duragdo (p2-agonista reduzidas, com a r_nor_utorl_zagéo d_o paciente. _A reducéo das
das crises ’ inalatério de longa duragéo ou teofilina de liberagdo |doses de glicocorticéides inalatérios € apropriada se o

paciente alcancou estabilidade, indicada por sintomas
esporadicos, normalizacéo da funcdo pulmonar e uso
ocasional de B2-agonistas para alivio®.
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