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Resumo

Nao ha muitos trabalhos publicados’
sobre o perfil clinico, laboratorial e te-
rapéutico dos asmaticos em periodo
intercritico e em tratamento ambula-
torial. Os artigos focalizam mais 0s
problemas de etiopatogenia, fisiopa-
tologia e tratamento das crises, limi-
tando-se a fazer recomendacoes sobre
a conduta no periodo intercritico. Es-
ta circunstancia dificulta o entendi-
mento de diversos problemas no tra-
tamento ambulatorial da asma, em
particular o das causas de falhas tera-
péuticas.

Neste estudo, sdo comparadas al-
gumas caracteristicas clinicas e labo-
ratoriais de um grupo de asmaticos
ambulatoriais em uso de corticoides
(CC) com as de outro, antropologica-
mente semelhante, sem corticoides
{SC), com o objetivo de avaliar se fo-
ram obedecidos os critérios na indica-
cdo dessas drogas.

Média * Extremos das idages

Newton Manh3es Bethlem!"

Verificou-se associacao significativa
entre a severidade da asma e tambem
a presenca de sinais de DPOC e o uso
de corticdides. Por outro lado, as me-
dias de VEF;, VEF,/CVF e FEF,5.45 fO-
ram significativamente mais baixas no
grupo CC. Concluimos que na presen-
te amostra a indicacao dos corticaigdes
pareceu ter obedecido critérios de se-
veridade do guadro.

Summary

Published studies of the clinical and
laboratory spectrum of outpatient
asthmatics who are in the intercritical
periods are scarce. This causes
difficulty to our understanding some
of the problems which occur in the
ambulatory care of asthmatics, partic-
ularly the causes of therapeutic

failures. In this paper some clinical and
laboratory characteristics of a group of
outpatients asthmatics who used
different forms of corticosteroids (CC)
are compared to those of another
group, anthropologically similar to CC,
who did not use steroids (SC). the pur-
pose was to investigate if the indica-
tion of corticosteroids had followed es-
tablished critena.

A significant association between
the severity of the disease as well as
the presence of COPD manifestations
and the use of corticosteroids was
found. Also the means of the FEV,,
FEV,/FVC and FEFs555 were signifi-
cantly lower in the CC group. These
findings suggest that, in this series,
steroids were being given according
to the criterium of severity of asthma.

TABELA 1

Dados antropolégicos e sociais de 18

asmdticos ambulatoriais em uso de

corticdides e de 25 asmaticos ambulatoriais sem corticoides

= —

Com corticéide Sem corticdide P
M 5 (27,7%] M 8 (32%) >0,05
F 13 (72,3%) F 17 (68%)
Idade X+ 37.0 + 17,0 X+ 34,7 + 129 =0,05
(13 — 75)° (18 — 51)°
Naturalidade RJ 11 RJ 15
Qutros Fji NE 7
Qutros 3
Ocupacdes Operérios 2 Operarios 4
Servigos 10 Servicos 13
Superior 4 Superior 7
S. inf. 2 S. inf. 1
Tabagismo Fum. + Ex 3(16,6%) Fum + Ex 10 (40%) >0,05

N. Fum 15 (83,4%)

M. Fum 15 (60%)
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os casos foram classificados segundo
criterios clinicos, de qualidade de vi-
da e forma de tratamento'’).
Resumidamente, na forma leve os
individuos tém vida normal, com dis-
creto sintomas, aliviados espontanea-

TABELA 2

Algumas caracteristicas clinicas e laboratoriais de 18 asmaticos
ambulatoriais em uso de corticdides e de 25 asmaticos ambulatoriais sem
corticoides

Com corticdide Sem corticdide P
e - mente ou por broncodilatadores em-
Antecedentes atopicos pessoais 16 (88,9%) 19+ (79,1%) >0,05 pregados eventualmente. Em circuns-
Antecedentes atopicos familiares 8 (44,4%) 13° (56,5%) ~>0,05 tancias excepcionais, bem definidas
Extrinsecos 14 (77,7%) 22  (88%) >0,05 (infeccdes respiratorias, traumas emo-
Leves 2 (11,1%) 13 {52%) cionais intensos, exposicdo macica a
Moderados 5 (27,7%) 10 (40%) <0,05 alérgenos identificados) podem ocor-
Severos 11 (61,1%) 2 (8%) rer crises mais severas. Na forma mo-
TEE‘IEEI EUfflnEGE positivos 14° (87,5%] 22 (100%)° =0,05 derada a atividade continua hathUEI',
Associacdo com DPOC 7 (38,8%) 2 (8%) < 0,05 porém exigindo esforco. Ha necessi-
* Sem informacdo: 1. ® Sem informagdo: 2. * Sem informacdo: 3. dade de II'E;:TE]FHE'FITG CDUHHUG dLII"ElF!TE
longos periodos. As crises sao perio-
Introducao

Embora a literatura medica seja ri-

ca em trabalhos sobre a etiopatoge-

nia e a fisiopatologia da asma bronqui-

TABELA 3

ca, bem como sobre o tratamento das
Crises, sao poucos 0s estudos publi-
cados sobre a experiéncia ambulato-
rial no periodo intercritico. Os artigos
se limitam a fazer recomendacoes so-
bre a conduta nesse periodo, sem re-
latar experiéncias ocorridas.

Em nossa instituicdo, temo-nos
preocupado ha muitos anos com es-
sa fase do tratamento' 1%, em particu-
lar com a elevada proporcdo de falhas
terapéuticas'’. A andlise dessas fa-
lhas sugeriu importante influéncia da
insuficiente relacdo medico-paciente
como fator de insucesso terapéuti-
co''. A revisdo de novos prontudrios
de'asmaticos''”! ambulatoriais de nos-
SOS Servicos, sugere que haja elevada
proporcao de pacientes que se medi-
cam de forma irregular.

O presente estudo visa analisar um
terceiro fator — o uso de corticoides.
O estudo dos prontuarios de 43 as-
maticos dos ambulatorios do HUCFF,
tomados ao acaso, mostraram que
41,8% usavam corticoides, alem de
broncodilatadores e outros medica-
mentos. O objetivo do presente traba-
lho é comparar essa subamostra com
a dos doentes que nao usaram corti-
coides, para investigar se houve crité-
rios para a indicacdo dessas drogas.

Casuistica e metodologia

Foram analisados retrospectivamen-
te os prontuarios de 43 asmaticos, to-
mados aleatoriamente, dentre os que
se achavam em tratamento nos ambu-
latérios dos Servicos de Pneumologia
e Imunologia do HUCFF, no periodo
compreendido entre 1280 e 1985,
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Comparacao das médias dos resultados das principais provas de funcao
pulmonar de um grupo de asmaticos ambulatoriais em uso de corticoides
e outro sem corticosticoides

Provas Com corticoides Sem corticdides P
n n

oVF 59.8 + 19,0 — 18 720 + 19.8 — 23 >0,05
VEF, 398 + 23,2 — 18 56,4 + 24,7 — 23 < 0,05
A VEF, 445 + 33,3 — 18 36,9 + 29,0 — 22 >0,05
VEF,/CVF 49,2 + 12,4 — 18 60,3 + 17,7 — 23 <0,01
FEF25 75 18,3 + 159 — 17 31,6 + 26,5 — 23 <0,05
PaO. 78,8 + 93 — 17 803 + 11,2 — 22 =0,05

CVF — Capacidade Vital Forcada, % do tedrico; VEF, — Volume Expiratério Forcado do 1° Segun-
do, % do teorico; AVEF, — Variacdo do VEF, apos aerossol de Salbutamol, % do valor basal;
FEF.5 75 — Fluxo Expiratério Forgado entre 256% e 27% da CVF, % do tedrico; PaO, — Pres-
sdo parcial do oxigénio no sangue arterial, mmHag.

Os prontuarios foram distribuidos
em 2 grupos. um formado por pacien-
tes que além de outros medicamen-
tos, usavam regularmente corticoides
{CC) e outro de doentes que nao os
empregavam (SC). Foram empregados
corticdides orais (prednisona) e inala-
dos (beclometasona).

Treze doentes usavam apenas pred-
nisona, 3 apenas beclometasona e 2
ambas as drogas.

Foram considerados alguns dados
clinicos (tabelas 1 e 2), os resultados
dos testes cutdneos de hipersensibili-
dade (tabela 2) e os das provas de fun-
cdo pulmonar (tabela 3). Foram consi-
derados extrinsecos 0s pacientes com
atopia comprovada (antecedentes pes-
soais e familiares e testes cutaneos
positivos) e intrinsecos os demais. Nao
houve casos com asma extrinseca nao
atopica. Quanto & severidade da asma,
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dicas, podendo necessitar de auxilio
medico ou paramedico. Na forma se-
vera o doente € parcial ou totalmente
INncapaz de exercer normalmente suas
atividades, achando-se com frequén-
cia confinado & residéncia por muitas
horas ou mesmo dias. Ha necessida-
de de atendimento freqlente, poden-
do ocorrer internacoes periodicas. Os
testes cutaneos para identificar uma
hipersensibilidade do tipo imediato fo-
ram executados por via intradérmica
ou por puntura, na face ulnar dos an-
tebracos (proximos as flexuras). Nos
testes intradérmicos foram utilizadas
as seguintes concentracoes dos extra-
tos antigénicos; poeira domiciliar —
1:100; Dermatophagoides pteronyssi-
nus — 1:100; mistura de fungos do ar
— 1:100. Por puntura foram utilizados
os dois primeiros antigenos na con-
centracdo de 1:500 PNU/mI. Para o
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controle positivo e negativo, - usa-
ram-se cloridrato de histamina a
1 mg/ml e solugéo salina tamponada,
respectivamente. Os resultados foram
classificados de acorde como tama-
nho da papula:de 1ab mm —1+; de
6a 1l0mm —2+; de 11 a 15 mm
—3+4;acimade 15 mm —4+. Os tes-
tes com antigenos de Aspergillus fu-
migatus foram executados apenas nos
paciéntes com asma brénquica seve-
ra. Os anti-histaminicos ou outras dro-
gas que interferern com 0s resultados
dos testes foram afastados 96 horas
antes. '

Os exame espirograficos foram rea-
lizados em espirdgrafos de campanu-
la, de caracteristicas e desempenno
semelhantes (Pulmonet, Godart,
Utrecht, e Sp2, Madicor, Budapest).
Foram feitas manobras espirograficas
em numero sufciente para a obtencao
de pelo menos trés curvas aceitaveis:
impressdo de esforco maximo a ins-
pecdo do paciente e dos tracados, au-
séncia de irregularidades nestes, Ca-
pacidade Vital Forcada (CVF) diferin-
do em menos de 5% entre si. Foram

computados, além da CVF, o Volume

Expiratério Forcado no 1° Segundo:

(VEF,) e sua relacdo com a CVF, e 0
Fluxo Expiratério Forcado entre 25%
e 75% da CVF (FEF5.75). Foram utili-
zados os maiores valores da CVF e do
VEF,, mesmo que obtidos de curvas
diferentes, e 0 FEFsg 95 foi calculado
na curva com a maior soma CVF +
VEF,. Todos os valores foram corrigi-
dos para BTPS e comparados com
tedricos obtidos a partir das equacoes
de Morris et al.® Foram considerados
normais os valores acima de 80% dos
tedricos previstos para a CVF, acima
de 75% em valor absoluto para a re-
lacdo VEF,/CVF e acima de 65% do
tedrico previsto para 0 FEFy575. A
prova broncodilatadora foi feita me-
diante a nebulizacdo de uma solucao
de 0,4 cc de salbutamol a 0,6% em
1,6 cc de soro fisioldgico. Considera-
MOS POsitivos 0s aumentos superiores
a 15% nos diversos pardmetros espi-
rograficos. A hemogasometria arterial
foi determinada em sangue colhido da
artéria umeral e examinado com 0S
eletrodios de Severinghaus e Clark,
nos equipamentos MK1 e MK2 da ra-
diometer (Copenhagen, Dinamarca).
Todas as determinagdes foram feitas
em duplicata.

A comparagao das médias foi feita
pelo teste de Student e o estudo da
associacdo entre 0 uso ou ndo de cor-

ticoides com as demais variaveis pelo
teste do Qui quadrado. Algumas pro-
porcoes foram comparadas pelo tes-
te da comparacao das pmpar{:ﬁesm.
Onde ndo esta referido, o nivel de sig-
nificdncia usado foi 5%.

Resultados

A tabela 1 apresenta os dados an-
tropoldgicos e sociais dos 2 grupos.
Houve predominio do sexo feminino
nos dois grupos; embora a diferenca
de proporcdes fosse significativa no
grupo CC, ndo chegou a se configu-
rar associacao significativa entre o se-
X0 e 0 uso de corticoides. Ndo houve
diferenca significativa entre as medias
das idades. A distribuicdo dos dois
grupos segundo a naturalidade e as
ocupactes nao mostrou diferencas
importantes. A proporcdo de fuman-
tes e ex-fumantes foi significativamen-
te menor que a de ndo fumantes no
grupo CC, mas ndo se configurou as-
sociacao significativa entre o tabagis-
mo e 0 uso de corticéides.

A tabela 2 mostra algumas carcte-
risticas clinicas e laboratoriais dos 2
grupos.

As diferencas entre as proporcoes
de forma extrinsecas e as de portado-
res de antecedentes pessoais € fami-
liares de atopia nos dois grupos nao
chegaram a configurar associacao sig-
nificativa entre esses parametros € O
uso de corticoides, 0 mesmao ocorren-
do em relacao a positividade dos tes-
tes cutaneos de hipersensibilidade.

Houve, no entanto, associacao en-

tre a severidade da asma € a associa-
cdo com DPOC e uso de corticoides
— no grupo CC essas proporcdes fo-
ram significativamente maiores que
nos grupos SC.
A tabela 3 contém os dados relativos
as provas de funcdo pulmonar. As me-
dias dos resultados dos testes espiro-
graficos pré-broncodilatacdo foram
mais baixas no grupo CC, e as diferen-
cas atingiram nivel estatisticamente
significativo para VEF,, VEF,/CVF e
FEF 5 75-

A meédia da CVF foi tambeém mais
baixa no grupo CC, mas a diferenca
nao atingiu nivel de significacao esta-
tistica. As médias da Pa0O, foram se-
melhantes.

O aumento do VEF, apds a admi-
nistracdo do aerossol broncodilatador
teve média maior no grupo CC, porem
sem atingir nivel significativo.
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Discussao

A literatura tem dado énfase a te-
mas ligados a fisiopatologia e ao tra-
tamento das crises na asma brénqui-
ca, havendo caréncia de publicaces
sobre o0 periodo intercritico. Essa prio-
rizacdo dos estudos sobre tratamen-
to da crise transparece bem em recen-
te e importante revisdo'. Temos pro-
curado estudar os problemas ligados
a classificacao c:!:’nicam, as causas de
falhas terapéuticasm e ao perfil
clinico- laboratorial'19! dos asmaticos
ambulatoriais.

As falhas terapéuticas assumem
particular importancia, podendo ser
expressas em termos de auséncia de
melhora da qualidade de vida'!! ou de
persistente aumento de morbidade e
mortalidade'®). O estudo minucioso
das causas dessas falhas se reveste da
maior importancia. Entre nos, pude-
mos identificar a deficiéncia da rela-
¢ao medico par::ienle“] e a Irregulari-
dade no uso da medicacado prescrita
como causas provaveis. Contudo, a
prescricdo inadeqguada de certos me-
dicamentos ndo pode deixar de ser in-
vestigada, principalmente a dos corti-
coldes.

Atualmente, a indicacao dos corti-
coides no tratamento do periodo in-
tercritico da asma brénquica esta sen-
do revisto em face da constatacao da
importancia da inflamacao bronquica
para 0 aumento da hiperreatividade
bronguica. Modelos experimentals
vém comprovando a grande participa-
cdo de fendmenos inflamatorios na
modulacao e até na génese da hiper-
reatividade bronquica. Os mecanis-
MOS responsavels por essa intencao
ainda nao foram bem idEﬂIificadDSH”,
mas ja fol demonstrado que 0 uso re-
gular de car‘cicéides“iﬂ, e da beclome-
tasona inalada em ﬂarIiCular‘E’], estd
associado a reducdo da hiperreativida-
de bronquica. Recentemente, Juniper
et al, em estudo memoravel, demons-
traram que 0 uso prolongado de Bu-
desonide, outro corticoide inalado, re-
duz significativamente a hiperreativi-
dade brénquica, gc}dendﬂ ate leva-la
a niveis normais'©!

Essas constatacbes certamente
muito ampliardo as indicacoes para o
uso regular e a longo prazo dos corti-
coides inalados.

Entre nOs, porem, essa evolucao te-
rapéutica encontrard alguns obstacu-
lo. O custo da medicacdo e a necessi-
dade de disciplina nos horarios e de
destreza psicomotora para 0 Uso cor-
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reto do nebulimetro tornardo os corti-
cOides inalados impraticaveis para
uma grande faixa de nossa populacéo.
Esta dependera ainda dos corticoides
administrados por via sistémica, prin-
cipalmente a oral. Persistirdo, portan-
to, 0s riscos dos efeitos colaterais,
mantendo-se portanto, relevante o es-
tudo das indicacOes corretas dessas
drogas.

Alguns critérios tém sido propostos
para a indicacdo do uso de corticol-
des orais no periodo intercritico. O
mais abrangente refere-se a introdu-
cdo da medicacdo quando falham as
demais medidas, desde gue regular-
mente utilizadas. Alguns critérios mais
especificos tém sido propostos, par-
ticularmente o que indicaria as drogas
NOs €asos com resPnsta broncodilata-
dora mais intansal 13!,

O objetivo do presente estudo fo
avaliar se estavam sendo seguidos 0s
critérios na indicacao dos corticoides
numa amostra de asmaticos dos am-
bulatorios de Pneumologia e Imuno-
logia de nossa instituicdo. Cerca de
45% de nossos doentes usam corti-
coides regu{armemem, No presente
estudo, foram examinados prontuarios
de uma subamostra de 43 doentes, es-
colhido ao acaso, dos quais 18 (41,8%)
usavam corticéides regularmente e 25
ndo (58,2%). Os resultados parecem
mostrar que, neste universo amostral
0s criterios estavam sendo seguidos.
Clinicamente houve associacao entre
a proporcdo de formas severas e tam-
bém a de formas associadas com a
DPOC e 0 uso regular de corticoides.
Por outro lado, as provas de funcéo
pulmonar mostram que ¢ grupo CC
apresentava obstrucdo mais acentua-
da que o grupo SC. Assim, conjugan-
do os dados clinicos os com os fun-
cionais podemos concluir que ha di-
ferenca entre o perfil dos asmaticos
CC, mais graves, e 0 dos asmaticos
SC. Sendo este um estudo retrospec-
tivo, ndo hé elementos para avaliar se
a indicacao dos corticoides foi corre-
ta apenas em termos do grupo todo,
ou se houve realmente indicacao cor-
reta em todos 0s casos. Em outras pa-
lavras, para caracterizar que a indica-
cdo de corticoide sistémico ndo con-
tribui para explicar o elevado percen-
tual de falhas terapéuticas, seria ne-
cessario um estudo prospectivo com
critérios da indicagdo da droga bem
definidos. Por outro lado, provavelmen-
te o fator corticdide influi nas falhas
terapéuticas mais pelo uso inadegua-
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do do que pela indicacao deficiente.
Dunker et al‘3}, estudando 42 asmati-
cos em regime ambulatorial, que usa-
vam corticoides, encontraram uma
proporcdo de 54,8% de falhas, defini-
das como casos que ndao melhoraram
sua classificacao clinica. Essa porpor-
cao foi significativamente maior que
a encontrada numa amostra de asma-
ticos ambulatoriais, usando € nao
usando corticoides de outro h:::spitalm
— 43,1% (p0,05). Erpl::n::-ra essa dife-
renca possa ser atribuida a maior gra-
vidade dos que usam corticoides 0s
autores concluiram que 0 uso Irregu-
lar ndo pode ser afastado'?!.
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