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= INTRODUCAO

A asma é uma doenga inflamatoria cronica das vias aéreas inferiores que se caracteriza,
clinicamente, por aumento da responsividade dessas vias a diferentes estimulos, com consequente
obstrucdo ao fluxo aéreo, de forma recorrente e, tipicamente, reversivel. O conceito de controle
da asma compreende dois aspectos distintos: o controle das limitagGes clinicas atuais e a redugdo
de riscos futuros.

GRAVIDADE DA ASMA FENOTIPOS DA ASMA

A gravidade da asma ndo é uma caracteristica estdtica, mudan- e Alérgica: geralmente comega na infan-

do ao longo de meses ou anos, assim subdividindo-se, de acor- cia e esta associada a uma histdria pas-
do com a necessidade terapéutica para controle dos sintomas sada ou familiar de doenca alérgica -
e exacerbagdes: como eczema, rinite alérgica ou alergia

a alimentos ou medicamentos - com
inflamagdo eosinofilica das vias aéreas;

® N3o alérgica: ocorre em alguns adultos e
o perfil celular pode ser neutrofilico, eosi-
nofilico ou conter apenas algumas células
inflamatdrias (paucigranulociticas);

e De inicio tardio: ocorre pela primeira
vez na vida adulta e, geralmente, os pa-
cientes sdo refratdrios ao tratamento
com corticosteroides;

e Com limitagdo do fluxo de ar: alguns
pacientes com asma ha muito tempo
desenvolvem limitagdo fixa do fluxo de
ar devido a remodelagdo da parede das
vias aéreas;

e Com obesidade: alguns pacientes obe-
Sos com asma apresentam sintomas
respiratérios proeminentes e pouca in-
flamagdo eosinofilica das vias aéreas.

o Leve (Etapas| e ll): é definida como aquela que fica bem contro-
lada apenas com o uso de corticoide inalatério (Cl) + formoterol
de demanda em dispositivo inalatério Unico ou Cl + beta 2-ago-
nistas inalatdrios de curta duragdo (SABA) de demanda ou Cl em
dose baixa de manutencg&o + SABA de demanda.

e Moderada (Etapa lll): é definida como aquela que necessita,
para manter o seu controle, tratamento com Cl em dose bai-
xa + formoterol de manutencdo e resgate em dispositivo ina-
latério Unico ou Cl em dose baixa + beta 2-agonistas de longa
duragdo (LABA) de manutengdo + SABA de resgate.

e Grave (Etapas IV e V): é definida como aquela que necessita,
para manter o seu controle, dose média/alta de Cl (em geral
equivalente a 1.600 mcg de budesonida) associada em um
mesmo dispositivo com LABA + outro controlador (por
exemplo, antagonista muscarinico de longa duragdo (LAMA)
disponivel no SUS ou antileucotrieno, ndo disponivel no SUS)
ou corticoterapia oral para manter a doenga controlada ou
que, apesar desse tratamento, permanece ndo controlada.

Y DIAGNOSTICO

O diagnostico de asma se da mediante a identificacdo de critérios clinicos e funcionais, obtidos

pela anamnese, exame fisico e exames de fungdo pulmonar (espirometria). Em criangas até quatro

anos, o diagndstico é iminentemente clinico, pela dificuldade de realizagdo de provas funcionais.

Exames complementares

* Radiografia simples de tdrax na avaliagdo inicial para diagndstico diferencial;

e Hemograma é util para excluir anemia, auxiliar na identificagdo do fenétipo eosinofilico e iden-
tificar eventuais anormalidades da série branca.

* Investigagdo da sensibilizagdo IgE especifica para identificar a sensibilizagdo atdpica especifica,
como para auxiliar no controle da doenga com redugao de exposicao e escolha do tratamento.

! Ver item 3.1.4 Investigagdo da sensibilizagdo IgE especifica e 3.1.5 Critérios para identificagdo de asma eosinofilica
. no PCDT Asma, PT n2 14, de 24 de agosto de 2021.

Diagnéstico diferencial

O principal diagnéstico diferencial da asma em adultos é a DPOC. Outros diagndsticos diferenciais
sdo: corpo estranho inalado; rinossinusites; disfungdo de cordas vocais; obstrugdo das vias aéreas
centrais; hiperventilagdo psicogénica; bronquiectasias; doenga do refluxo gastroesofagico; micoses
bronco pulmonares alérgicas; tuberculosepulmonar; bronquite eosinofilica ndo asmatica; deficién-
cia de alfa-1-antitripsina; tromboembolismo pulmonar; hipertensdo arterial pulmonar; doengas
pulmonares intersticiais; insuficiéncia cardiaca; cancer de pulmao; tosse por medicamentos.

O diagnéstico diferencial em criangas: a adaptagdo do diagndstico para criangas abaixo de cinco
anos é fundamental em fungao de varios diagndsticos diferenciais comuns nessa faixa etaria. O
fendtipo de sibilancia associada a viroses tem carater geralmente transitdrio deve ser investigado.

2l CID 10

[145.0 Asma predominante alérgica

[145.1 Asma ndo alérgica

[145.8 Asma mista

(= CRITERIOS DE INCLUSAO

Serdo incluidos neste Protocolo os pacientes
com quatro ou mais anos de idade que apre-
sentarem sinais e sintomas compativeis com
o diagnodstico de asma, tendo sido excluidas
outras causas de dispneia, sibilancia ou tosse
recorrente.

e Para tratamento com omalizumabe:

O uso do omalizumabe estd restrito a pacien-
tes com pelo menos 6 anos de idade, peso en-
tre 20 e 150 kg e IgE total sérica entre 30-1.500
Ul/mL E com asma alérgica grave ndo controla-
da apesar do uso de corticoide inalatério asso-
ciado a um beta-2 agonista de longa agdo, de
acordo com as tabelas de dose.

e Para tratamento com mepolizumabe:

O uso do mepolizumabe esta restrito a pacien-
tes adultos com asma eosinofilica grave refra-
taria ao tratamento com Cl + LABA E com con-
tagem de eosindfilos no sangue periférico
maior ou igual a 300 células/mL.

(& CRITERIOS DE EXCLUSAO

-

Confirmado o diagnéstico de asma e respei-
tados os critérios de inclusdo, bem como as
indicagbes em bula aprovadas no Brasil para
todos os medicamentos citados, serdo exclui-
dos os pacientes que apresentarem intoleran-
cia, hipersensibilidade ou contraindicagdo aos
respectivos medicamentos preconizados neste
Protocolo.
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Diagndstico na crianga

e E importante avaliar: histéria do nascimento; presenca de infec¢Ses respiratdrias; evolugdo, visto que os sinais e sintomas variam ao longo do tempo e de

acordo com a resposta ao tratamento.

e E importante documentar: achados clinicos do diagnéstico inicial, resposta imediata e tardia.
e Ao exame fisico: Exame fisico pode ser normal no periodo entre as crises.

Sinais e sintomas mais frequentes sdo: sibilos expiratdrios a ausculta pulmonar; chiado no peito, tempo expiratério prolongado e tiragem intercostal em

asma nao controlada. Na crianga, podem ser observados sinais de atopia associados.

Critérios clinicos e funcionais para o diagndstico de asma

Fator diagnéstico Critérios para diagndstico de asma

Sibilancia, falta de ar, aperto no peito e tosse.
Termos podem variar, por exemplo, criangas po-
dem descrever como respiragdo pesada.

Demonstragdo de variabilidade excessiva do fluxo
aéreo expiratorio (por um ou mais dos testes abai-
x0) E limitagdo do fluxo aéreo expiratdrio*.

Teste de reversibilidade ao broncodilatador (BD)*
- maior sensibilidade se BD suspenso antes do
teste: 24 horas para BD de curta agdo e 215 horas
para BD de longa agdo.

Variagdo excessiva no PEF medido duas vezes ao
dia durante duas semanas*. Aumento significati-
vo da fungdo pulmonar apds 4 semanas de trata-
mento anti-inflamatoério.

Teste de broncoprovocagdo com exercicio*.

Teste de broncoprovocagdo positivo - geralmente
realizado apenas em adultos.

Variagdo excessiva entre consultas* - menos con-
fidvel.

Histdrico de sintomas respiratdrios

Geralmente mais do que um tipo de sintoma respiratorio (em adultos, tosse isolada raramente é devido a asma).
Sintomas mudam ao longo do tempo e variam em intensidade.

Sintomas sdo frequentemente piores a noite ou ao acordar.

Sintomas sdo frequentemente desencadeados por exercicio, riso, alérgenos, ar frio.

Sintomas frequentemente surgem ou pioram com infecgdes respiratdrias.

Confirmacao de limitagdo variavel do fluxo aéreo expiratério

Quanto maiores e mais frequentes forem as variagdes, maior a confiabilidade no diagndstico. Ao se detectar redugdo do VEF;,
confirmar se a relagdo VEF;/CVF também estd reduzida (<0,75-0,80 em adultos e < 0,90 em criangas). A espirometria normal ndo
exclui o diagnéstico de asma.

Adultos: aumento no VEF; de >12% e >200 mL em relagdo ao valor basal, 10 —15 minutos ap6s 200—400 mcg de salbutamol
ou fenoterol - maior confianga se aumento >15% e > 400 mL. Criangas: aumento no VEF; acima de >12% do valor previsto.

Adultos: variabilidade didria diurna do PFE >10%**.

Criangas: variabilidade diaria diurna do PFE >13%**.

Adultos: aumento no VEF; >12% e >200 mL (ou >20%) no PFET em relagdo ao valor basal apds 4 semanas de tratamento, na
auséncia de infecgdes respiratorias.

Adultos: queda no VEF; de >10% e >200 mL do valor basal. Criangas: queda no VEF, de >12% do valor previsto, ou >15% no
PFE.

Queda no VEF1 220% do valor basal com doses-padrdo de metacolina ou histamina ou 215% com hiperventilagdo, solugdo
salina ou manitol.

Adultos: variagdo no VEF, >12% e >200 mL entre consultas, na auséncia de infec¢do respiratdria.
Criangas: variagdo no VEF; >12% ou >15% no PFE entre consultas (pode incluir medidas durante infecgdes respiratdrias).

VEF, = volume expiratério forcado no primeiro segundo;
*Testes que pode ser repetido durante sintomas ou cedo da manha.

**Adaptado de Global Initiative for Asthma, 2019.
tPFE = Pico de fluxo expiratdrio

& TRATAMENTO

O  tratamento da asma
compreende  dois  objetivos INSTRUMENTO Asma Asma parcialmente Asma ndo
distintos: controlada controlada controlada
e Controle das limitagdes clini-
cas presentes, ou seja, sinto- GINA
masA mllnlr;os.d:lrante \0 d'fat € Sintomas diurnos >2 vezes por semana [SIM] [NAO] Nenhum 1 a 2 destes itens 3 a4 destes
auséncia de sintomas a noite, .
. - destes itens
pouca ou nenhuma necessida- Despertares noturnos por asma [SIM] [NAO] i
de de uso de medicamentos e tens
auséncia de limitacio das ati- Medicamento de resgate >2 vezes por semana [SIM]
vidades fisicas; [NAQ]
* Re.dugao dos riscos fut~uros, ou Limitagdo das atividades por asma [SIM] [NAO]
seja, das exacerbagdes, da
perda da funcdo pulmonar e Teste de Controle da Asma - ACT
dos efeitos adversos do trata-
mento. Limitagdo das atividades por asma - escore de 0 a 5 Escore 2 Escore 15a 19 Escore < 15
20

A avaliagdo desse controle pode

Dispneia - escorede 0a 5

ser feita através do questionario
de controle da asma da GINA ou

Despertares noturnos por asma - escorede 0a 5

o Teste de Controle da Asma

Medicamento de resgate - escorede0a 5

(TCA).

Autoavaliagdo do controle da asma - escorede0a 5




Etapas de tratamento da asma de criangcas de ao menos 6 anos de idade, adolescentes e adultos.

Cl: corticoide inalatério; SABA: broncodilatador R2-agonista de curta duragdo; FORM: formoterol; LABA: broncodilatador
R2-agonista de longa duragdo; Anti-IgE: anti-imunoglobulina E, CO; corticosteroide oral. Fonte: Adaptado de GINA, 202013,

Etapas de tratamento da asma de criangas com até 5 anos

Cl: corticoide inalatério. Nota: Inexiste tratamento preferencial fixo para a etapa I. Nessa etapa, o tratamento preferencial
consiste naquele preconizado a todos os asméticos (exposto em cinza), ou seja, controle ambiental, revisdo do controle da
asma e do risco futuro, bem como agonista beta2 de agdo curta, se necessario. Fonte: Adaptado de GINA, 202013,

Tratamento ndo medicamentoso

A educagdo do paciente é fundamental da terapéutica da asma. Devem-se levar em conta aspectos
culturais, orientar a importancia do tratamento a longo prazo, incluindo um plano de agdo por es-
crito e individualizado, ensinar o uso correto do dispositivo inalatério e revisar a técnica inalatéria
em cada consulta.

Em adultos com asma, os exercicios fisicos estdo indicados por reduzir as exacerbagdes, melhorar
o controle da doenga, reduzir a inflamagao das vias aéreas e controlar sintomas de ansiedade e
depressdo. Em asmaticos obesos, os exercicios fisicos auxiliam na perda de peso.

Tratamento medicamentoso

Os medicamentos para o tratamento da asma podem ser divididos em:

Medicamentos controladores: estes sdo a base do tratamento da asma persistente e possuem
atividade anti-inflamatdria. Exemplos: corticoides inalatérios (Cl), os corticoides orais (CO), os LABA
e o imunobioldgico anti-IgE.

E

Medicamentos de alivio: estes sdo usados de acordo com a necessidade do paciente, atuando
rapidamente no alivio dos sintomas e na reversdo da broncoconstri¢do, sendo os SABA os represen-
tantes desta classe no presente Protocolo.

X| TEMPO DE TRATAMENTO

O tempo de tratamento ndo pode ser determinado nos
casos de paciente respondedor. No caso de ndo respon-

dedores ap6s 12 meses, suspender o tratamento.

¥ BENEFICIOS ESPERADOS

Esperam-se os seguintes beneficios com o tratamento

da asma:

Controle dos sintomas;

Melhora da qualidade de vida;

Normalizagdo ou estabilizagdo da fungdo pulmo-
nar;

Redugdo do absenteismo escolar e ao trabalho;
Redug¢do da utilizagdo de servigos de salde, in-
cluindo hospitalizagdes.

#* MONITORIZACAO

Fazer a monitorizacdo pela morbidade associada a
doenga e necessidade de controle dos efeitos ad-
versos dos medicamentos.

A avaliagdo continua da adesdo e da resposta ao
tratamento deve ser realizada por equipe multidis-
ciplinar.

O asmatico deve ter um plano de agdo por escrito
no intuito auxilid-lo a reconhecer sinais e sintomas
de piora ou melhora da sua doenga.

Avaliacdo da resposta ao tratamento da asma deve
ser feita pela combinagdo de parametros clinicos.
Apds a obtengdo e manutengdo do controle da
asma por um tempo minimo de 3 meses, as doses
devem ser ajustadas, objetivando utilizar as meno-
res doses.

Espirometria anual.

Avaliar fatores que podem piorar o controle da
asma antes de qualquer modificagdo no tratamen-
to medicamentoso.

Ap0s verificar fatores de descontrole, deve-se ajus-
tar o tratamento medicamentoso com aumento na
dose ou na quantidade de medicamentos para
atingir e manter o controle da doenca (step-up /
step-down).

Para a avaliagdo da resposta ao tratamento com
omaluzumabe e mepolizumabe, deve-se considerar:

Asma controlada ou melhora escore do ACT > 3
pontos e do ACQ <0,50U

Diminuigdo do niumero de exacerbagdes OU
Redugdo da dose de corticoide oral didrio em, pelo
menos, 50% (asmaticos graves corticodependentes).

REGULACAO E CONTROLE

Devem ser observados os critérios de inclusdo e
exclusdo de pacientes deste Protocolo, a duragdo e a
monitorizagdo do tratamento, bem como a verificagdo
periddica das doses prescritas e dispensadas e a
adequacdo de uso do(s) medicamento(s).

Asmaticos de dificil controle devem ser atendidos em
servigos especializados.

Verificar na Relagdo Nacional de Medicamentos
Essenciais (RENAME) vigente em qual componente
da Assisténcia Farmacéutica se encontram os
medicamentos preconizados neste Protocolo.
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Medicamentos, doses e orientagdes para tratamento da asma.

“

Beclometasona
e Budesonida

Prednisona e
Prednisolona

Formoterol +
Budesonida

Salbutamol ou
Fenoterol

Mepolizumabe

Omalizumabe

Beclometasona: céapsula
inalante ou pd inalante
de 200 mcg e 400 mcg e
aerossol ou spray de 50
mcg e 250 mcg
Budesonida: capsula ina-
lante de 200 mcg e 400
mcg e po inalante ou ae-
rossol bucal de 200mcg;

Prednisona: comprimidos
de 5 mgede20mg;
Prednisolona: solugdo oral
de 1mg/mLe 3mg/mL.

Cépsula ou p6 inalante
de 12 mcg/400 mcg e
de 6mcg/200mcg;

Salbutamol: aerossol de
100 mcg e solugdo ina-
lante de 5 mg/mL.
Fenoterol: aerossol
100 mcg.

de

P6 para solugdo injetavel
de 100 mg ou caneta apli-
cadora (100 mg em 1 mL).

P6 para solugdo injetavel
de 150mg + 1 ampola di-
luente com 2mL

A equivaléncia desses corticoides inalatdrios (Cl), dividida em doses baixa, média e alta, esta discriminada na tabela abaixo

Para tratamento de crises, a dose de prednisona a ser usada em adultos é de 40 a 60 mg/dia; para criangas, 1 a2 mg/Kg/dia de
prednisolona. Quando indicado para crises, o corticoide deve ser iniciado prontamente, podendo a dose diaria ser dividida em
duas a trés administragdes. Corticosteroides orais, quando em uso prolongado, devem ser tomados preferencialmente pela
manha. Criangas com 40 Kg ou mais seguem a mesma posologia do adulto. Ndo ha necessidade de redugdo escalonada no uso
por até 7 dias.

Em criangas acima de 6 anos, a dose maxima de formoterol, quando associado a budesonida, é de 48 mcg/dia e, em adultos,
de 72 mcg/dia, utilizada por curto periodo.

100 a 200 mcg (1-2 jatos), a cada 20 minutos, uma ou duas doses. Prevengdo de broncoespasmo no exercicio (adultos) ou
exposigdo inevitavel a alérgeno: salbutamol ou fenoterol 200 mcg antes da exposi¢do. [Em caso de exacerbagdes moderadas
a graves, recomendam-se 4 jatos (400 mcg; aerossol dosimétrico com aerocdmara) de salbutamol (ou equivalente) a cada 10
minutos, ou 8 jatos a cada 20 minutos, por até 4 horas; apods, repetir essa dose a cada 1 a 4 horas se necessario. Nebulizar com
2,5 mg a5 mg, em soro fisioldgico, a cada 20 minutos por 3 doses, entdo 2,5 a 10mg a cada uma a 4 horas, conforme a evolugao
do caso. Em criangas, usar 22,5 a 30mcg/kg (até 9 jatos por dose, aerossol com aerocdmara) ou 0,15mg/Kg (maximo 5 mg) por
nebulizagdo, a cada 20 minutos, depois conforme a reavaliagdo clinica. Esquemas de tratamento de crises moderadas a graves
devem ser usados sob supervisdo médica.]

Em adultos, a dose preconizada é de 100 mg administradas por injegdo SC, uma vez a cada 4 semanas.

Dose e frequéncia sdo determinadas pelo nivel sérico basal de IgE (Ul/mL), medido antes do inicio do tratamento, e pelo peso
corporeo (kg). Antes da dose inicial, pacientes devem ter seu nivel de IgE determinado por qualquer dosagem sérica de IgE total
para determinagdo da dose. Com base nessas medidas, 75 a 600 mg (1 a 4 injegbes) devem ser necessérios em cada administra-
¢d0. Sdo necessarios, no minimo, doze semanas de tratamento para avaliar adequadamente se o paciente estd respondendo ou
ndo ao medicamento. E destinado a um tratamento de longa duragdo e a suspensdo geralmente resulta em retorno a elevados
niveis de IgE livre e sintomas associados. As doses devem ser ajustadas por mudangas significantes no peso corpéreo. Oma-
lizumabe deve ser administrado com suporte para o tratamento de reagdes anafilaticas imediatas. Pacientes sem relatos de
anafilaxia podem autoadministrar omalizumabe ou receber administragdo por um cuidador a partir da quarta dose, respeitando
a orientagdo médica. Pacientes cujo nivel basal de IgE ou peso corpéreo em kg estiverem fora dos limites da tabela de dose ndo
devem receber o medicamento.**

Equivaléncia das doses de corticoides inalatérios* (adultos e adolescentes > 12 anos).

. . . " Dose baixat Dose média Dose altat+
T . . .
Corticoide ipo de dispositivo —n - -

Dipropionato de
beclometasona

Dipropionato
de beclometasona

Budesonida

DIP, HFA

HFA particula
extrafina

DPI, HFA

Prescri¢gdao de imunobioldgico

* = Dose informada na caixa do medicamento.
1 Dose padrdo para iniciar e manter o tratamento da maioria

200-500 ;5(%’6 >1.000 dos pacientes.
’ 1 Aumentam a frequéncia e intensidade dos efeitos colate-
rais sistémicos.
100-200 >200-400 >400 DPI = Dispositivo de p6 inalatério.
HFA = hidrofluoralcano, dispositivo pressurizado.
200-400 >400-800 >800

E necessario rever o diagnéstico e tratamento da asma antes de se iniciar a terapia com medicamento biolégico. Idealmente, deve ser realizado um passo a
passo com um especialista em asma grave (pneumologista, alergista ou pediatra), com um acompanhamento de 3 a 6 meses do caso.

¥ As informag0es inseridas neste material tém a finalidade de direcionar a consulta
rapida dos principais temas abordados no PCDT. A versdo completa corresponde a
Portaria Conjunta N2 14, de 24 de agosto de 2021 e pode ser acessada em
https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/protocolos/20210830 pcdt asma_ptl4.
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