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Definicao de Asma

d A asma €& uma doenca heterogénea, geralmente
caracterizada por inflamacé&o cronica das vias aéreas. E
definido pela historia sintomas respiratorios como
sibilos, falta de ar, aperto no peito e tosse gue variam
ao longo do tempo e intensidade, juntamente com
limitac&o variavel do fluxo expiratorio do ar.

GINA 2022




Epidemiologia e Impacto socio econdomico da Asma no Mundo

O Asma é uma das doencas cronicas de maior prevaléncia
= Afeta > 300 milhdes de pessoas no mundo
= Estimativa de 400 milhdes de asmaticos em 2025
O 250.000 6bitos por ano sao causados pela asma
=] a cada 250 Obitos sao devido a asma

O Impacto direto da prevaléncia crescente:
 Diminuicao da qualidade de vida
« Maior uso dos servicos de saude publica
« Altos custos no manejo da saude
 Elevado absenteismo escolar e profissional
« Aumento da mortalidade

shttp://www.globalasthmareport.org/burden/burden.php

ehttps://www.asthma.org.uk/about/media/facts-and-statistics/
shttp://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2764772/
ehttp://www.aaaai.org/about-the-aaaai/newsroom/asthma-statistics.aspx
ehttp://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs307/en/



http://www.globalasthmareport.org/burden/burden.php
https://www.asthma.org.uk/about/media/facts-and-statistics/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2764772/
http://www.aaaai.org/about-the-aaaai/newsroom/asthma-statistics.aspx
http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs307/en/

Epidemiologia da asma no mundo e no Brasil




Prevalence of asthma in children aged
13-14 years

=10.0
50-99

0-49

No standardised data
available




e

120 mil internacOes por ano no Brasil. (2014)

O Custo de mais R$ 100 milhdes para arede publica
O Prevaléncia de 10% afetando 20 milhdes de pessoas
0 Quase 20% daquelas por causas respiratorias.

www.brasil.gov.br/saude/2015

e
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0 Asma e uma sindrome complexa com muitos fendtipos
clinicos acometendo adultos e criancas.

O Principais caracteristicas

O Obstrucao
do fluxo aéreo

U Hiperreatividade
bronquica

4 Inflamacé&o das
vias aéreas

OBRONCOCONSTRICAO
OEDEMA DA MUCOSA
QOSECRECAO DE MUCO
OREMODELAMENTO

USINTOMAS
RESPIRATORIOS

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
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Inflamacao das vias aéreas na asma

J Envolve uma cascata de eventos:

1. Mecanismo imunologico

2. Mecanismo neurogénico

3. Outros (Oxido Nitrico, etc)

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006) | nflamacéo

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) — GINA (2017-2018 — 2019-2020)
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012

A liberacao de mediadores ocorre por:

- Bronco-
constricao

Alvéolos

Inflamacao-edema




Na maioria dos casos, a asma € primariamente uma doenca alérgica

JALERGIA:

O Manifestacéao clinica de umarespostaimune alterada
(Hipersensibilidade) desencadeada por uma substancia comum no
ambiente

(Clemens Von Pirquet, 1906)

DIFERENCIAR DE:

JATOPIA:

O Atopia é atendéncia hereditaria que um individuo tem de responder
Imunologicamente a aléergenos ambientais com a producao continua
de IgE.

0 Frequentemente, mas nem sempre, o resultado € a doenca aléergica.

(Coca & Cooke, 1923 adaptado)



Sensibilizacao

1 Precede o processo inflamatorio

A. SENSITIZATION TO ALLERGEN

Pollen

. Mucosal lining
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NORMAL AIRWAY

Eosinophil recruitment




Individuo atépico possui resposta com padréo Th, predominante

TNF Resposta

Th ——- imune

IL2 celular

Inflamacao

Alérgica
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Aumento
de permeabilidade

Vasodilatacao

—— Contracao muscular

Ativacao do parassimpatico
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Fase tardia da inflamacao na Asma

ALLERGEN-TRIGGERED
ASTHMA

Major basic
protein

Eosinophil
cationic

protein (/"’

Basophii Eosinophil
CONSTRICTED AIRWAY e =
IN ASTHMA

C. LATE PHASE (HOURS)
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Mecanismo Neurogénico

O Hiperreatividade vias aéreas

0 SNA Parassimpatico

Oxido Nitrico - NO

Gas reativo formado a partir da arginina pela acdo da Oxido Nitrico Sintetase
(NOS)

NOS (6xido nitrico sintetase) é sintetizada pelas células epiteliais
Potente vasodilatador e broncoconstrictor (Oxido Nitrico)

L

Envolvido na regulacao do fluxo sanguineo para o pulméao e vias aéereas

Nas inflamacdes crdnicas pode ser produzido em altas quantidades com acao
citotéxica

U 00D
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0 Em consequéncia da liberacdo de mediadores inflamatorios, ocorrem:
= LesOes e alteracbes na integridade epitelial;
Anormalidades no controle neural autonémico e no tédnus da via aérea,;

Alteracdes da permeabilidade vascular;
Hipersecrecéo de muco; M
Mudancas na funcao mucociliar;

Aumento da reatividade do musculo liso da via aérea;
Remodelamento da arquitetura da via aérea.

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
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Inflamacao da via aérea

P Jeffery, in: Asthma, Academic Press 1998



Fatores de Risco envolvidos no desenvolvimento da asma

1- Fatores Predisponentes

= Atopia - Propensdo para a producdo anormal de IgE em resposta a exposicdo a
alérgenos ambientais — mais forte fator predisponente para asma. Esta predisposicao
parece ser geneticamente determinada

2- Fatores Causadores (Desencadeantes)

AT

= Aeroalérgenos, Alérgenos ocupacionais, também Drogas, Exercicio, psicogénicos

= Aeroalérgenos sao 0s mais importantes, sensibilizam as vias aéreas e causam 0 inicio
da asma

= Aeroalérgenos sensibilizam os atopicos estimulando o desenvolvimento de clones

especificos de Cél T e a producéo de IgE especifica

3- Fatores Facilitadores (Agravantes)

= Tabagismo, Poluicdo, Mudancas Climaticas, Infeccdes respiratérias, Rinite
Alérgica, RGE, etc

Geller, Mario.J. bras. med; 71; 164, 166, 168, jul. 1996

Epidemiological aspects of and risk factors for wheezing in the first year of life
J. bras. pneumol. vol.40 no.6 Sio Paulo Nov./Dec. 2014, Hamilton Rosendo Fogaca et al



http://pesquisa.bvsalud.org/portal/?lang=pt&q=au:%22Geller,%20Mario%22
http://portal.revistas.bvs.br/transf.php?xsl=xsl/titles.xsl&xml=http://catserver.bireme.br/cgi-bin/wxis1660.exe/?IsisScript=../cgi-bin/catrevistas/catrevistas.xis|database_name=TITLES|list_type=title|cat_name=ALL|from=1|count=50&lang=pt&comefrom=home&home=false&task=show_magazines&request_made_adv_search=false&lang=pt&show_adv_search=false&help_file=/help_pt.htm&connector=ET&search_exp=J.%20bras.%20med

Fatores de Risco

Desenvolvimento
de Asma

Resultado da Complexa Interacao Entre:

p—

1. Fatores 2. Fatores
Predisponentes Causadores

(Atopia) (Desencadeantes)

Estimulos Acaros, Fungos, Animais, Pdlens,
. Baratas, Alérgenos Ocupacionais,
genetlcos Exercicio, Drogas, Psicogénicos




2. Fatores Causadores (Desencadeantes) ‘

O Alérgenos (mais importantes)

Poeira doméstica ?

Acaros (Dermathophagoides, Blomia tropicalis ) i
Fungos (Cladosporium, Aspergillus, Alternaria, Penicillium , Candida, etc) 0
Animais domeésticos (cao, gato, hamsters, etc)

Pélens (Lolium multiflorum, Cynodum dactilum, Paspalum notatum, etc)

Insetos (baratas)

Outros ... (penas, 14, ocupacionais, etc.)

s

O QUE EXISTE NA
POEIRA DOMESTICA

O Drogas - AINH

= 5a30% dos adultos asmaticos @ ?
S

ASPIRIY

O Asma induzida pelo exercicio

O Alteracdes psicogénicas

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)

GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) — GINA (2017-2018-2019-2020)
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012
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Aeroalérgenos (Acaros)

2.Fatores Causadores (Desencadeantes)

QAcaros
 Dominio - Eucariota -

O Dermathopagoides, Blomia tropicalis, etc * Reino —Animal
Filo — Artrépodes

Classe — Aracnidea

Ordem — Acariformes

Familia — Pyroglyphidae
Género — Dermatophagoide
Espécie — Pteronissinus

® Principal aeroalérgeno
intradomiciliar

*2 1ug/g po - sensibilizar
*Filo - Artropodes
* 10 ug/g p(’) - sintomas Camardes, Lagostas, Carangueijos, siris

*Classe Aracnidea
Aranhas, Escorpides

O Ambientes escuros, temp. 21 a 28°C, umidade 70%

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2018-2019-2020)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012 l



Aeroalérgenos (Animais)

2.Fatores Causadores (Desencadeantes)

U Animais de estimacao

saliva, pélos, urina, epitélio
Alérgenos viaveis até seis meses ap0s aremocao do animal
Banhos 2 x semana
Manter fora do quarto
Remocao do animal (ideal)

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
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Aeroalérgenos (Fungos e Barata)
2.Fatores Causadores (Desencadeantes)

d Fungos
= Se disseminam no ambiente através de esporos

= A relacdo entre a exposicao e sintomas nao estd bem estabelecida para a
maioria dos fungos ‘

= Lugares quentes e umidos
= Cladosporium, Aspergillus, Alternaria, Penicillium, etc

I Aspergillus, Cladosporium, Alternaria I

1 Barata

» Familias de baixa renda
= Inseticidas - dedetizacdao a cada 6 meses

= Medidas gerais de higiene

= Blattella germanica (menor - barata de cozinha)

= Periplaneta americana (maior - barata de esgoto)

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
y . Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
= Ambas sao cosmopolitas GINA (2006) GINA (2014)- GINA (2019 GINA (2017:2015.2019-2020)

J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012




Aeroalérgenos (Pélens)

2.Fatores Causadores (Desencadeantes)

a Pdlens
Regiao sul — ex: Lolium multiflorum conhecido como azevém. Graminea

forrageira. Temperaturas mais amenas

Cynodon dactylon — grama comum, pastos, gramados, grama de Bermuda

(dominante no Brasil —uma das mais alergénicas)

= Paspalum notatum — grama em campos de futebol, jardins, forracdo animal,
chamada grama da Bahia

-
a,

LT

"
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Aeroalérgenos (Alérgenos Ocupacionais)

2.Fatores Causadores (Desencadeantes)

O Alérgenos Ocupacionais
Provavelmente a Unica causa de asma alérgica com inicio na idade adulta

Classificados:
AGENTE CAUSADOR PROFISSOES DE RISCO
Agentes de Alto PM

Padeiros e moleiros

Alto peso molecular

Baixo peso molecular Cereais

Proteinas de animais Tratadores, tec laboratdrio
Enzimas

Latex

Padeiros, limpeza, farmacia

Area da saude

Agentes de baixo PM
Isocianatos Tintas, plasticos, espumas, borrachas
Madeiras

Anidridos Plasticos, resina-epoxi

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2018-2019-2020)
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Drogas (AINH... / Exercicio / Alt. psicogénicas)

2.Fatores Causadores (Desencadeantes)

U Drogas - AINH

= 5a30% dos adultos asmaticos

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
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Tabagismo / Poluigcao do ar

O Tabagismo (Ativo e Passivo) — fonte importante de irritantes intradomiciliares

U Facilita<(agrava) a probabilidade de desenvolvimento de asma

-

O Poluicao do ar

= Acumulo de irritantes na atmosfera em um grau que torna-se prejudicial aos animais,
plantas e seres humanos

= Poluicao externa

= Poluicao interna

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2018-2019-2020)
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“Mudancas Climaticas”

0 Mudancas Climaticas
= Ar condicionado /Alteracdes Climaticas

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
_-— Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2019-2020)
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Infeccoes Respiratérias

O Infeccdes

. Resfriado comum (rinovirus)

. Outras infecgcdes respiratorias virais (influenza)

. InfeccOes bacterianas (Staphylococcus, Streptococcus, Neisseria )

. Podem piorar a asma, levando aos quadros de exacerbacao Prmerrmn A
. Aumentam hiperresponsividade bréonquica et Gl

Resfriado ¥
comum ou ‘
ye

outra infecgao
respiratoria
viral

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto




Rinite Alérgica e RGE

ARIA

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)

GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2019-2020)
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Outros Fatores...

 Baixo peso ao nascer (< 2500g)

Pequeno calibre das vvaa, maior susceptibilidade a IVAS e sensibilizacao a
alérgenos

Dieta
Aleitamento materno e dietas de exclusao

Género
Infancia > meninos (> prevaléncia va mais estreitas)
Raca

As diferencas encontradas sao mais atribuiveis a fatores so6cio-econdmicos,
exposicao a alérgenos do que araca

Alimentos, Corantes e Conservantes alimentares raramente podem
induzir asma.

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
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Conclusao

(Fatores de risco envolvidos no desenvolvimento da asma)

1 Atopia é considerada o fator de risco isolado mais importante
para desenVOIVer asma (predisponente)

O Exposicao ao aléergeno é o fator mais importante para o inicio
d a aS m a (causador — desencadeante)

 Fatores aumentam o susceptibilidade
para o0 desenvolvimento de asma em individuos
predispostos




Definitions

Asthma

A asma é uma doenca heterogénea que se caracterizada por inflamacao cronica
das vias aéreas. E definido pela histéria de sintomas respiratérios, como
sibilancia, falta de ar, aperto no peito e tosse que variam de intensidade e ao

longo do tempo, juntamente com a limitacao variavel do fluxo de ar expiratorio.
[GINA 2018 — GINA 2019 — GINA 2020]

A doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) € uma doenca comum, evitavel e
tratavel, caracterizada por limitacao persistente ao fluxo aéreo que € devido a
alteracbes nas vias aéreas e ou alveolares geralmente causadas por exposicao
significativa a particulas ou gases Nnocivos. [GOLD 2018 - GINA 2019 — GINA 2020]

Asthma-COPD overlap [not a definition, but a description for clinical use]

A sobreposicao (overlap) de asma-COPD (ACO) é caracterizada por uma limitacéao
persistente do fluxo aéreo com varias caracteristicas geralmente associados a asma

e varias caracteristicas geralmente associados a DPOC. A sobreposicédo de asma e COPD &,
portanto, identificada na pratica clinica pelas caracteristicas que compartilha com asma e DPOC.Esta néo
€ uma definicdo, mas uma descricdo para o uso clinico, uma vez que a sobreposicdo de asma-COPD

inclui varios fendtipos clinicos diferentes e é provavel que haja varios mecanismos subjacentes
diferentes.(GINA 2019 — GINA 2020)

© Global Initiative for Asthma www.ginasthma.org www.goldcopd.org



Asma
Diagnéstico

Diagnostico Clinico:
Anamnese

Exame Clinico

Provas de Funcao Pulmonar
Espirometria

Pico de Fluxo Expiratorio (PFE)
Avaliacao da Alergia

Testes Alérgicos - ImmunoCap

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
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Asma
Diagnéstico Clinico

d Diagnostico Clinico:

= Dispnéia; Asma
= Tosse cronica;

= Sibilancia;

= Aperto no peito (desconforto toracico);

= Sintomas a noite e ou nas primeiras horas da manh3;

= Sintomas episodicos;

= Melhora espontanea ou pelo uso de medicacdes especificas;
= Trés ou mais episodios de sibilancia no ultimo ano;

= Variabilidade sazonal dos sintomas;

= Historia familiar positiva para asma ou atopia;

= Diagnosticos alternativos excluidos.

0 Diagnostico Clinico em Criancas:

= Criancas asmaticas desenvolvem sintomas antes do 5° ano de vida (80%);
= Diagnostico dificil nessa faixa etaria e com implicagcdes importantes.

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) — GINA (2017-2018-2019-2020)
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Asma
Diagnéstico Funcional (Espirometria - OBSTRUGAO)

O A Espirometria nao identifica doencas especificas, mas ajuda na
diferenciacao de dois padrbes basicos de disfuncao:

aQ OBSTRUC AO " o
d

 Outros:

= Normal

= DVO com CVF reduzida
= DV misto

= DV inespecifico

Volume (1)

o

=
@
-
o
2
=
o

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) — GINA (2017-2018-2019-2020)
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Asma

Diagnéstico Funcional (PFE)

dPico de Fluxo Expiratorio (PFE)

(A velocidade mais rapida que um individuo consegue expulsar ar dos seus pulmaoes)

® O PFE é importante para auxiliar o diagnéstico, monitorac&o, além de ser

mais simples e barato.

e o = TABELA 2

TABELA 1

Valores de pico de fiuxo expiratério (I/min)
para populagio normal

Valores de pico de fluxo expiratorio
(/min) previsto para criancas normais

Estatura Valor Estatura Valor
(em) (Vmin) (em) (Vmin)

109 145 142 328
112 169 145 344
114 180 147 355
17 196 150 370
119 207 152 381
122 222 155 397
124 233 157 407
127 249 160 423
130 265 163 439
135 201 165 450
137 302 168 466
140 476

a Asm a (1998). Jornal de P ogia, 24 (4), 1998.
leiro no Manejo da Asm a (1998). Jornal de
Soclodade Brasileira de Pneumologia o
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COVID-19 and asthma - GINA (as at March 30, 2020)

(1 Evite espirometria em pacientes com COVID-19 confirmado / suspeito

A espirometria pode disseminar particulas virais e expor funcionarios e pacientes ao risco
de infecgao

O Enquanto a transmissdo comunitaria do virus estiver ocorrendo em sua regido, adie a
espirometria e a medi¢ao do pico de fluxo nas unidades de saude, a menos que haja uma
necessidade urgente

L Siga as precaucoes de contato e goticulas

[ Siga rigorosos procedimentos de controle de infec¢do, se forem necessarios procedimentos
de geragao de aerossol

O Por exemplo: nebulizagdao, oxigenoterapia (inclusive com ponta nasal), indugdo de escarro,
ventilacdo manual, ventilagcao nao invasiva e intubagao




Asma

Avaliagcao da Alergia

O Avaliacéo da Alergia
o TESTES CUTANEOS (Prick Test)
L RAST (Immnunocap)

“ﬁ’ Prick Test ou Teste de

Anti-IgE * pumura
IgE l \
Alérgeno A ‘ | r

Enzima

> >—>

fase solida

Pele picada através do
antigeno

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) — GINA (2017-2018-2019-2020)
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Exames especificos (Prick tests)

Prick Test ou Teste de
puntura

¢« Superficie volar do antebraco ou regiao superior do dorso
¢« Extratos: alergenos, controle_ posmvo @ negatwo
¢ Leitura 15 a 20 minuto &gy

Pele picada através do

i \

e Téchica:

» limpar pele

> afastados cm do pulso e 3 cm da fossa antecubital

» espaco de 2 a 2,5 cm entre os sitios

» puntura com lanceta passada pelo extrato em édngulo de

m’ Técnica de Pepys (Pepys J. BrJ Hosp Med 1975)
(Modificada)




Asma

Exames especificos (Prick tests)

Pele picada através do

antigeno j a

Controle Negativo - Substancia diluente

Controle Positivo - Histamina (10mg/ml)| 1/100

Pico da Reacéo:
« 8a 10 min - Histamina
« 15a20 min - Alérgenos
Correlacao com dosagens in vitro de IgE varia de 85 a 95%

Prick Test ou Teste de
puntura

Dr. Luiz Piaia Neto




Asma

Exames especificos (Prick tests)

Fatores que Afetam o Teste

\ Fatores que Afetam o Teste
Cutaneo

Cutaneo

Suspender drogas:

» anti- histaminicos classicos — 24-72hs
hidroxizine - 5 dias
anti- histaminicos nao-classicos — 7 dias
corticéides crénicos - se uso cronico e
maior que 20mg/dia
antidepressivos triciclicos — 7 dias
+~ antagonistas de H2 — 24 hs Amitriptilina (Tryptanol)

Anti-leucotrienos (ex. montelucaste): 01 dia Doxepina

Nortriptilina (Pamelor)

Imipramina (Tofranil) ((elx/omalfm gﬂm\ PriCkTeSt
‘ Wetro(circunferéw/ [Resultados

%

%

=

X

Médico presente - reacdes sistémicas

Equipamento de emergéncia disponivel + Avaliagdo do maior diametro da papula

Cuidado com pacientes sintomaticos ¢ Considerar teste validose :

. ~ = Controle positivo [FTEELTEN 3mm e controle
Realizar o teste em pele sa negativo ﬁﬂe,io,

Incluir controles - positivo e negativo + Positivo se resultado maior que 3mm de

: diametro em relacao ao negativo
Interrogar uso de medicamentos : :
¢ Quanto maior a papula , melhor a

Tempo de leitura adequado correlacdo com a clinica




TESTES ALERGICOS (PRICK TESTS)

TESTES INALANTES GERAIS

HISTAMINA 09. CONTROLE NEGATIVO

. D. PTERONISSINUS 10. CAO (EPITELIO)

. D. FARINAE m 11. GATO (EPITELIO)
. D.MIX 12. PENAS MIX
. BLOMIA TROPICALIS 13. POLEN DE GRAMINEAS

. BARATA DOMESTICA 14. LATEX (INALATORIO) __
. FUNGOS MIX 15. TRIGO (INALATORIO) __

. ASPERGILLUS _

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto
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Exames especificos (IgE especifica — Sistema CAP)

a In vitro:
- Radioimunoensaio
* Ensaio imunoenzimatico (ELISA)

‘[munofluorescéncia (ImmunoCap) w

* Quimioluminescéncia —
. ImmunoCap — Imunofluorescéncia ientific.
. (E?Ietroforese capilar (SEBIA) | Fluoresetnei Enaimatica Thermoscienifc.com
| Fluoroenzimaimunoensaio (FEIA) I

Novo conceito

‘Grau de sensibilizacao
- {(correlacao clinica)

baixo

moderado
alto




Inalantes (D. pteronissinus)

D. pteronissinus total (d1)

Der p 1 (d202) — componente alérgeno maior do acaro (fecal)
Der p 2 (d203) — corpo do acaro

Der p 10 (d205) — tropomiosina do acaro (reatividade cruzada com crustaceos e insetos)
Der p 23 (d209) (fecal)

Inalantes (D. farinae)

D. farinae (d2)

Derf 2 (corpo do acaro — reacdo cruzada com D. pteronissinus)
Derf 1 (?) (fecal — reacado cruzada com D. pteronissinus)
Inalantes (Blomia tropicalis)

Blomia tropicalis (d201)

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto 46
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(Pesquisa IgE especifica — SISTEMA ImmunoCAP - ACAROS)

Inalantes (Outros acaros)

Dermatofaghoides microceras (d3)
Presente na poeira domeéstica e reacdo cruzada com outros Dermatofaghoides
Glycyphagos domesticus (d73) - estocagem

Principalmente em estocagem ou armazenamento, menor quantidade na poeira domestica. Pouca reatividade
com Dermatophagoides

Acarus siro (d70) — estocagem
Principalmente em estocagem ou armanezamento. Pouca reatividade cruzada com Dermatophagoides

Inalantes (Outros acaros - disponiveis no Brasil?)
Euroglyphus maynei (d74) — disponivel no Brasil ?

Comum em casas na poeira doméstica (reatividade cruzada com D. pteronissinus e farinae)
Tyrophagus putrescentiae (d72) — disponivel no Brasil?

Estocagem ou armazenamento

Lepidoglyphus destructor (d71) — disponivel no Brasil ?

Estocagem ou armazenamento (reatividade com B. tropicalis e D. farinae)

Inalantes (Outros acaros - nao disponiveis para exame)

Chortoglyphus arcuatus
Estocagem ou armazenamento (baixa reatividade com D. pteronissinus)
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Asma
(Pesquisa IgE especifica — SISTEMA ImmunoCAP — CAO E GATO E OUTROS ANIMAIS)

O Inalantes (cao)

= Caspa de céo (e5)

= Can f 1 (proteinas salivares/pelos/urina — alérgeno maior e101)

= Can f 2 (proteinas salivares/pelos/urina — alérgeno importante €102)

= Canf 3 (Componente de reatividade cruzada c/ outros mamiferos - albumina sérica - e 221)

= Can f 4 (35% das pessoas com alergia a cdes tem IgE especifica para este alérgeno — pelo - Immunocap ISAC)

= Canf5 (associado a caes machos, monosensibilizacéo sugere caes fémeas animais adequados - urina - e226)

= Can f 6 (aléergeno maior, reacdes cruzadas com cavalos, - 50% sensibilizacdo - pelo e urina — Immunocap ISAC)

a Inalantes (gato)

= Epitélio de gato (el)

= Feld 1 (pele e glandulas salivares — e94)

= el d 4 (saliva - reatividade cruzada com outros animais e228)

= Fel d 2 (Componente de reatividade cruzada c/ outros mamiferos - albumina sérica) — e 220)

O Inalantes (animais)

(cavalo) — (e3)

Equcl (pele e saliva do cavalo — e227)

Inalantes (vaca — e4)

Inalantes (hamster — e84)

Inalantes (cobaia — rato branco — e6)

Inalantes (coelho — e82 ? — esta sendo feito no Brasil)

(I I W W




Asma

& ~ (Pesquisa IgE especifica — SISTEMA ImmunoCAP — BARATA E FUNGOYS)

Inalantes ( Barata)
Barata doméstica- (Blatella germanica) (i6)
Barata de esgoto — (Periplaneta americana) (i206)

Inalantes (fungos)

Alternaria alternata (m6); Aspergillus fumigatus (m3); Aspergillus niger (m207); Candida albicans
(m5); Cladosporium herbarum (m2); Penicillium notatum (m21); Penicillium glabrum (m209)

Aspfl (Aspergillus fumigatus — espécie especifico — m218)

Aspf2, Aspf3, Aspfd, Aspf5 (Aspergillus fumigatus — reatividade cruzada — m219, m220, m221,
m222)

Altal(Alternaria alternata — espécie especifico — m229)

Fungos (triagem) (Penicilium - Cladosporium - Aspergillus — Candida - Alternaria —
Helminthosporium — mx2)

Fungos (Penicilium — Cladosporium -Aspergillus — Alternaria) — mx1 ???




Asma
(Pesquisa IgE especifica — SISTEMA ImmunoCAP — PENAS — TRIGO - LATEX)

a Isolados (penas)
= Galinha (e85)
= Tentilhdo — pequeno péassaro (e214) ? ---- Calopsita - caturra (€196)?

= Papagaio (e213) ------- ? Ganso (e70)?
= Canério (e201) ------- ? Pato (e86)? #
= Periquito australiano (¢78)?  ------- Peru (e89) ?

a Inalantes (penas) - Triagem
= Ganso, galinha, pato, peru (ex71)
= papagaio, canario, periquito, tentilhdo, caturra (ex72)?

Q Inalantes (trigo) — f4 (Trial9 — f416 — omega 5 Gliadina) — (Gliadina — f98) — (Trial4 — F433)
O Inalantes (latex) — k82 (Hevbl e Hevb3 — SB) — (Hevb5 e Hevb6.02 — PS)

Alergia Imediata ao Trigo - Perfil do teste sugerido

ImmunoCAP® Trigo (f4) ) )
PERFIL Sem reatividade Gliadina 6mega 5

Hevb 1 Latex Espécle-especticn I Smmmee e tomecrens |
Hev b 3 (Latex) Espécie-especifico S e > mata ma1s
Hevb d (Latex) Reatividade Cruzada 4

Hevb 6.02 (Latex) Reatividade Onizada

transportadora de
lipidios (LTP)

Hev b 8, Profina (Latex) Reatvidade Cruzada oo ge rescoes
Hevb 11 (Latex) Reatividaoe Cruzada
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(Pesquisa IgE especifica — SISTEMA ImmunoCAP — POLENS DE GRAMINEAS)

O Inalantes (polens de gramineas)

Cynodon dactylon (g2) — (grama comum, pastos, formacao de gramados. Muito alergénica)

Lolium perene (g5) — (azevém, graminea forrageira, temperaturas mais amenas. Obs: Lolium
multiflorum — considerado uma subespécie do Lolium perene).

Paspalum notatum (g17) - (grama indicada para campos de futebol, jardins. Muito resistente)

Gramineas (gx2): Cynodon dactylon, Lolium perene, Phieum pratense, Poa pratensis, Sorghum
halepense, Paspalum notatum

Polens de gramineas sdo as principais causas de rinite e asma alérgicas sazonais no mundo todo.
No Brasil, as principais espécies encontradas com potencial alergénico sdo Lolium multiflorum,
Cynodon dactylon e Paspalum notatum.

Inalantes (polens de gramineas)

Sorghum halepense (g10) - (capim massabara, planta invasora. Frequente ao longo das rodoviais
Phieum pratense (g6) — (graminea perene. Encontada na regido Sul do Brasil)

Poa pratensis (g8) — (grama utilizada em climas frios e moderados)

Dactylis glomerata (g3) — varios continentes, Ameérica do Sul (Brasil) , Usada para forragem.

Festuca elatior (Festuca pratensis) (g4) — espécie de grama, climas frios, estradas, riachos e pastagens.

Gramineas (gx1): Dactylis glomerata (capim dos pomares), Festuca elatior, Lolium perene (azevém), Phleum
pratense (capim rabo de gato), Poa pratensis (capim do prado) ??




‘ Teste Cutaneo X Teste in Vitro ‘

‘ JdTeste Cutaneo ‘ ‘ JdTestes in vitro ‘
Q Mais sensivel d Mais especifico
0 Mais rapido 4 Menor risco

0 Técnica simples L Doencas de pele nao

O antin i X Interferem
nti-histaminicos ou O Anti-histaminicos ou outra
outradrogas podem

) : drogas nao interferem
Interferir

dCorrelacéo entre os dois varia entre 85 a 95%

Diagnosis in IgE-mediated Allergic Diseases, Daher S. et al, RBAI, 2009 |
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Diagnostico Diferencial

InfeccOes virais e bacterianas.
Insuficiéncia cardiaca.
Bronquiolites.

Refluxo gastroesofagico.
Doenca pulmonar obstrutiva cronica.
Embolia pulmonar.

Fibrose cistica.
Bronquiectasias.

Neoplasias.

Fistula traqueo esofagica.
Qutras.

ol

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
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a. Pacilente controlado
b. Paciente parcialmente controlado
c. Paciente nao controlado

‘ Classificacao Atual ‘

GINA 2006 — 2015 -2017 — 2018 — 2019 - 2020

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto “.




Avaliando o nivel de controle: sintomas

Nivel de controle dos

Sintomas sint Sila puvin

Bem Parcialmente
controlada controlada %

Nas ditimas 4 semanas, o paciente teve:

Sintomas diurnos > 2x/sem? Sim ~ Néo

Qualquer despertar noturno

devido a asma? Sim _ Néo _
Necessidade de medicagao*

de resgate > 2x/sem? Sim ~ Nao _
Qualquer limitacao da

atividade? Sim _ Néo _

GINA 2015//2017/2018/2019/2020

Criancas <5 anos = sintomas > 1 X por semana (maior rigor)

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto
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Recursos Terapéuticos para o Tratamento da Asma
Tratamento Farmacolégico

a. CORTICOSTEROIDE INALATORIO uigencia

b. LABA (Evidéncia A)

C. BETA-2-AGONISTAS DE CURTA ACAO icencian

d. ANTICOLINERGICO INALADO (lpatréplo e tIOtrépIO) (Evidéncia A — associagdo com B-2)

e.

f. ANTILEUCOTRIENOS vidgencian s

o e
h. . b

i. GLICOCORTICOIDES ORAIS E EV (Evidéncia A — exacerbagdes)

. OMALIZUMAB, MEPOLIZUMAB, RESLIZUMAB, BENRALIZUMAB, DUPILUMAB (evidéncia )
K. IMUNOTERAPIA igencian

l. SULFATO DE MAGNES|O (Evidéncia A - adjuvante em quadros graves)

m. BETA-2-AGONISTA DE CURTA ACAO EV (Evidéncia B — quadros graves)

Obs. Evidéncia A (ERCP ou metaanalise); Evidéncia B (Unico estudo randomizado ou estudos nao randomizados)

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
I M U N OT E RA P IA Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2018-2019-2020)

J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012
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Asma
TRATAMENTO (CORTICOSTEROIDES INALATORIOS)

O Reduzem a hiperreatividade bronquica, com potente diminuicdo da inflamacéo.
O Ampla margem de seguranca para efeitos colaterais sistémicos.

O Sintese de proteinas que inibem o processo inflamatério como a lipocortina ou inibicao
da sintese de proteinas inflamatorias (citocinas).

O Os glicocorticoides induzem a formacao de um polipeptideo, a
Corticosteroides lipocortina, que bloqueia a atividade da fosfolipase A2 e, assim, as vias
da lipooxigenase e da ciclooxigenase.

Mecanismo de acao

ativacdo de areas de DNA, que resultara na producgéo de
proteinas responsaveis pelos efeitos terapéuticos.

Prostaglandinas Leucotrienos

transfe-
rase

Resulta em
exocitose de
granulos

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto 57




® e
Uso Prolongado de Budesonida e Altura Final

142 criancas + 69 controles

Uso BUD: 9,2 anos de

acompanhamento (3 - 13)

# alt. Final - alt. Prevista: U,3¢m
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Corticéide inalatorio pode reduzir a velocidade do
crescimento em criancas nos primeiros 1 - 2 anos T T T T
de tratamento, mas iSso ndo € progressivo ou 160 170 180 190
acumulativo. A longo prazo diferenca € de 0,7% na

altura do adulto segundo Kelly 2012, Loke 2015. Altura esperada (cm)
(GINA 2017-2019- 2020)

Agertoft et al, NEJM 2000;343:1064

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto
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Tratamento Farmacolégico
Corticosteréide Inalatério

Corticosterodides

Mecanismo de agdo

ativacdo de dreas de DNA, que resultara na produgéo de
proteinas responsaveis pelos efeitos terapéuticos.

(J BECLOMETASONA (clenil 250 - 200 - 50 HFA) — (Miflasona 200 — 400 DPI)
J BUDESONIDA (wifionide 200 - 400 DPI) - (Busonid caps 200 — 400 DPI)

U FLUTICASONA (Flixotide 50 — 250 DPI e HFA) — (Fluticaps 250 DPI)

J CICLESONIDA (alvesco 80 - 160 HFA)

J MOMETASONA (oximax 200 - 400 DPI)

Pulmicort inalacéo - budesonida > 6meses (bula) — GINA 2020 >1 ano — 500mcg
6 a 11 anos (dose média - > 500 a 1000mcg) (ampolas 0,25mg/ml e 0,5mg/ml com 2ml)

— o

Flixotide Nebules (fluticasona — propionato)

N&o consta no GINA 2020 Clenil A — beclometasona

Suspenséo para inalagdo,com 5 ou 10 ampolas NAao consta no GINA 2020

Apresentacéo: 0,5mg/2ml (0,25/ml) (ampolas 400mcg/ml com 2ml) — n&o consta idade em bula
Apresentagéo: 2,0mg/2,0ml (1,0mg/ml) (criancas — dose média 400 a 600mcg)

Dosagem recomendada:
4-16 anos = 1,0mg 2x ao dia (1000 microgramas)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto
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Corticosteroides

l \ S | I I a Mecanismo de agao
ativagdo de areas de DNA, que resultara na produgéo de

Corticosteréide Inalatério o
Corticosteroéide Inalatério

J Beclometasona ipropionato)

Apresentacao: Clenil 250mcg spray (Chiesi): cada apicagdo fornece 250mcg do produto, com 200 doses. Clenil 50mcg
spray e Clenil 200 spray (Chiesi): doseador com 200 doses de 200 e 50mcg. Clenil pulvival (Chiesi): pé para inalacéo,
inalador pulvinal com 100 doses, nas apresentagdes, 200 e 400mcg. Clenil A (Chiesi): flaconetes para inalagédo, 2m|-800mcg,
com 10. Miflasona (Novartis), aerolizer, 200 e 400mcg com 60 capsulas.

Budesonida

Apresentacao: Miflonide 200 e 400 mcg (Novartis), aerolizer, embalagem com 60 capsulas. Busonid caps 200 e 400

mcg (Aché), aerolizer, embalagem com 60 cpsulas. Pulmicort suspensdo para inalacdo (Astra Zeneca), 5 ou 20
frascos de 2ml com 0,25 mg/ml ou 0.50mg/ml.

Fluticasona (propionato)

Apresentacao; Flixotide 50 ou 250mcg (GSK), inalador pressurizado com propelente HFA, apresentando 60 e 120
doses, em ambos, de fluticasona. Flixotide diskus 50 ou 250mcg (GSK), p6 inalatério em dispositivo na forma de

disco com 60 doses. Flixotide nebules (GSK),ampolas 0,5mg/2ml e 2mg/2ml Fluticaps (Aché), aerolizer com 250mcg e
60 capsulas.

Ciclesonida

Apresentacao: Alvesco 80 e 160mcg (Takeda): solug&o inalatéria pressurizada spray (propelente HFA) e 120 doses
nas duas apresentacoes.

MO m etaSO na (furoato)

Apresentacao: Oximax 200 mcg e 400 mcg (Mantecorp) : 30 capsulas contendo p6 para inalagdo oral com ou sem
inalador. (DPI)

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto !_
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Low, medium and high ICS doses: I\
adUItS/adO|escentS Doses baixas, médias e altas de Cl: adultos / adolescentes

uo

Adults and adolescents (12 years and older) " GINA 2019 (comparagdo)

Total daily ICS dose (mcg)

Inhaled corticosteroid Low Medium High
Beclometasone dipropionate (pMDI, standard particle, HFA)  ©*=#® 200-500 ¢z02400>500-1000 ¢+ >1000
Beclometasone dipropionate (pMDI, extrafine particle*, HFA) 100-200 >200-400 >400
Budesonide (DPI) 200400 >400-800 >800
Ciclesonide (pMDI, extrafine particle*, HFA) 80-160 >160-320 >320
Fluticasone furoate (DP|) [ R R LU s 100 200
Fluticasone propionate (DPI) 100-250 >250-300 >500
Fluticasone propionate (pMDI, standard particle, HFA) 100-250 >250-300 >500
Mometasone furoate (DPI) (110 2 220) 200 22002440 cas0) 400
Mometasone furoate (pMDI, standard particle, HFA) ERESSCRERIESIMN  200-400 >400

This is NOT a table of equivalence. These are suggested total daily doses for the ‘low’,
‘medium’ and ‘high’ dose treatment options with different ICS.

Esta NAO é uma tabela de equivaléncia. Estas sdo doses diérias totais sugeridas para as op¢des de tratamento de dose 'baixa’, 'média’ e 'alta’ com
diferentes ICS.

DPI: dry powder inhaler; HFA: hydrofluoroalkane propellant; pMDI: pressurized metered dose inhaler (non-CFC); * see product information

GINA 2020, Box 3-6A © Global Initiative for Asthma, www.ginasthma.org




Low, medium and high ICS doses: children 6-11 years  #¥\

Doses baixas, médias e altas de CI: criancas de 6 a 11 anos

GINA 2020

Children 6-11 years * GINA 2019 (comparagao)
_ _ Total daily ICS dose (mcg)
Inhaled corticosteroid , ]
Low Medium High
Beclometasone dipropionate (pMDI, standard particle, HFA) ~ ©= 100-200 ¢202200>200-400 200 >400
Beclometasone dipropionate (pMDI, extrafine particle*, HFA) 50-100 >100-200 >200
Budesonide (DPI) 100-200 >200-400 >400
Budesonide (nebules) 250-500 >500-1000 >1000
Ciclesonide (pMDI, extrafine particle*, HFA) 80 >80-160 >160
Fluticasone furoate (DFI) () U (na) n.a.
Fluticasone propionate (DPI) aooaz00) 50.100 c200240>100-200 w0 >200
Fluticasone propionate (pMDI, standard particle, HFA) aoazo0) 90-100 c200a500>100-200  es00 >200
Mometasone furoate (pMDI, standard particle, HFA) 100 200

This is NOT a table of equivalence. These are suggested total daily doses for the ‘low’,
‘medium’ and ‘high’ dose treatment options with different ICS.

DPI: dry powder inhaler; HFA: hydrofluoroalkane propellant; pMDI: pressurized metered dose inhaler (non-CFC); * see product information

DPI: inalador de p6 seco; HFA: propulsor de hidrofluoroalcano; pMDI: inalador de dose calibrada pressurizada (ndo CFC); * ver informagdes do produto

GINA 2020, BOX 3-6B ~ €@————— © Global Initiative for Asthma, www.ginasthma.org
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Low, medium and high ICS doses: children 5 years and younger

o
o
=

Doses baixas, médias e altas de CI: criancas de 5 anos ou menos

Asyad

* GINA 2019 (comparacao)

Low total daily dose (mcg)

[liehed Sl st e (age-group with adequate safety and effectiveness data)

BDP (pMDI, standard particle, HFA) 100 (ages 5 years and older)

BDP (pMDl, extrafine particle, HFA) 50 (ages 5 years and older)
Budesonide nebulized 500 (ages 1 year and older)

Fluticasone propionate (pMDI, standard particle, HFA) (100) 90 (ages 4 years and older)

Fluticasone furoate (DPI) Not sufficiently studied in children 5 years and younger)
Mometasone furoate (pMDI, standard particle, HFA) 100 (ages 5 years and older)
Ciclesonide (pMDI, extrafine particle, HFA) Not sufficiently studied in children 5 years and younger

This is NOT a table of equivalence. These are suggested total daily doses for the
‘low’ dose treatment options with different ICS.

Pulmicort inalacéo - budesonida > 6meses (bula) — GINA 2020 >1 ano — 500mcg

BDP: beclometasone dipropionate; DPI: dry powder inhaler; HFA: hydrofluoroalkane propellant; pMDI: pressurized metered dose inhaler (non-CFC)

GINA 2020, BOX 3-6B ~ €@————— © Global Initiative for Asthma, www.ginasthma.org
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Clenil*Compositum |
Spray

tasona 50 meg
9

Beclometasona ¢/ Salbutamol
HFA
Clenil Compositum HFA 50/100

Beclometasona 2
DPI I

Asma

Tratamento Farmacologico
Corticosteroide Inalatorio

Apresentacdes

Beclometasona
HFA/Inalacéo

Farmacia Popular (custo zero) Clenil
Beclometasona 250 mcg (HFA)
Beclometasona 200 mcg (HFA)
Beclometasona 50 mcg (HFA)

Clenil A 400mcg/ml ¢/ 2ml (inalacéo)

Budesonida
DPI / Suspenséo para Inalacéo
e 400
Busonid caps 200 e 400

Pulmicort 0,25 e 0,5 mg/ml ¢/ 2ml

Mometasona

No Brasil apenas DPI
(>12 anos)

GINA >5 anos (HFA?)
Oximax 200 e 400mcg

Fluticasona
DPI/HFA/Inalacéo
DPI

HFA
Flixotide 50 e 250 mg/ml
Inalacéo
Flixotide nebules
0,5mg/2ml e 2,0mg/2ml

Flixotide*
Progionato de ..».ﬁf.{'.“

Diskus

Ciclesonida

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)

J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012

GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) — GINA (2017-2018-2019)-2020)



Inflamacao na Asma

LAITINEN, LA. et al. J Allergy Clin Immunol, 90(1): 32-42, 1992.



Asma

.\:7.\
Beta-agonistas de acao prolongada

Salmeterol (LABA — 12/12 hs) — Serevent 50 diskus — Serevent HFA?
Formoterol (LABA — 12/12 hs) - Formoterol 12mcg / Fluir 12mcg — Formocaps 12mcg (DPI)
Vilanterol (LLABA — 24 hs) — sem apresentagéo isolada

Associacao com furoato de fluticasona

LUNao devem ser usados como monoterapia pois nao agem na inflamacao
UFormoterol tem inicio de acao mais rapido e por isso pode ser usado na crise
Sao mais eficazes quando associados com CE inalatorios

0 Melhora dos sintomas, com diminuicado dos sintomas noturnos, melhora da
funcdo pulmonar, diminuicdo do uso de medicacao de resgate, reducao de
exacerbacbes e controle em maior niumero de pacientes, em menor tempo e
com menor dose de CE quando comparado com CE isolado

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) — GINA (2017-2018-2019-2020) I

30/03/2022 Dr. LUiZ Piaia NetO J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012 o



INICIO DE ACAO RAPIDO
EFEITO PROLONGADO

Movimento da droga

Membrana celular

com B,-adrenoceptor %mw)l m

¢/

SARKERY || A
fZ/

f

f

e e e

N & :A ¥ & \. Yo
Salbutamol Formoterol Salmeterol
Hidrofilico Intermediario Lipofilico
Curta duracao Longa duracéo Longa duracédo
Inicio rapido Inicio rapido Inicio lento

Anderson GP. Life Sci, 1993



Asma
LABA + Corticosterdide Inalatério
Combinagoes (possiveis)

Salmeterol
LABA(Diskus)
Serevent 50 diskus

Formoterol
LABA(DPI)
Foradil 12mcg
Fluir 12mcg
Formocaps 12mcg

Beclometasona
HFA/Inalacéo

e Farmacia Popular (custo zero) Clenil

DPI Beclometasona 250 mcg (HFA) Fluticasona
Beclometasona 200 mcg (HFA) DPI/HFA/Inalacio
Beclometasona 50 mcg (HFA) DPI
clenil 250 meg
(:::i:::\gns _ i HFA
nest 2RSS Flixotide 50 e 250 mg/ml

Mometasona

Budesonida | e
~ . No Brasil apenas DPI s ; .
DPI / Suspensdo para Inalagdo Disas - oy ]
i i 400 : (>12 anos) S ' W";Z:ﬁiﬁf
© GINA > 5 anos (HFA?) = . :

Busonid caps 200 e 400

Oximax 200 e 400mcg

Ciclesonida

PRESCRIPTION
ONLY MEDICINE

e | FLAOTIE

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)

GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) — GINA (2017-2018-2019-2020)
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012
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Asma

LABA/LLBA + Corticosteréide Inalatério
Apresentagoes (ja prontas)

Formoterol com Beclometasona
SALMETEROL ¢/ FLUTICASONA FORMOTEROL COM BUDESONIDA (micro particulas)
(propionato) (Foraseq 12/200 — 12/400 DPI) (Fostair DPI e HFA 6/100)
(Seretide Diskus e Spray HFA) (Alenia 6/100 — 6/200 — 12/400 DPI)
Diskus 50/100- 50/250 — 50-500 (Symbicort 6/100 — 6/200 — 12/400 DPI)
Spray (HFA) 25/50 -25/125 - 25/250 (Symbicort 6/100 — 6/200 HFA)
(Vannair 6/100 — 6/200 HFA)

Formoterol com Fluticasona
(Lugano DPI 12/250)

AstraZeneca
Heath Gonnects Us &

D satesss Oe sm grinde produte!
comets com ema Vi3 imagem

|
S‘erﬂlde'zs"m-q K by
Xiswdoata de salnseterot =

Propianato de fluticasona
Spray sem CFC

Contém S
120 doses &

gy L (Vilanterol) {.Lea)com Fluticasona
ESCRICAG WEDICA (furoato)
Glaxoleicome (Relvar 100/25 200/25 DPI > 12 anos)

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)

GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) — GINA (2017-2018-2019-2020)
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012
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Asma

B2-Agonistas de curta duragao

(1 Efeito broncodilatador dura de 4 a 6 horas (Salbutamol e Fenoterol)
O MedicacOes de escolha para o alivio dos sintomas na crise.

d O aumento da necessidade de seu uso € um sinal de descontrole da
asma.
O Tratamento intensivo - via endovenosa ou subcutanea. (mal asmatico)

Crises Graves
Salbutamol Terbutalina injetavel

AEElin Sy (Otme), Terbutil 500mcg — 1ml

gotas (250mcg/gota) T
Ampolas 500mcg/1ml Salbutamol injetavel
Aerolin 500mcg — 1ml

Fenoterol

Berotec spray (100mcg)
gotas (250mcg/gota)

A.Flma!':'nufx:m i =EV Inicial 15mcg/kg em 20 minutos. Apds, infuséo continua até 10mcg/kg/min.
4 ‘_“""""" =SC: 0,5 (0,25mg) a 1,0ml (0,5mg) 2 a 4x/dia — criancas 0,005mg/kg/dose.

100meg

I

Clenll’Compogg;tam
Adultos e adolescentes
| com 6 anos ou mais Cl baixa dose
sempre que o Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
I Outras opgﬁes de controlador I SABA é usado Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006) I
(step1le2) GINA (2006) - GINA (2014) — GINA (2015) - GINA (2017-2018-2019)-2020
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012

GINA 2020
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Asma

Anticolinérgicos Inalados
Brometo de Tiotropio e Brometo de Tiotrépio

O Efeito broncodilatador (reducdo do ténus colinérgico)

O Brometo de Ipratropio

Congénere sintético da atropina

Acao broncodilatadora inferior a do B,-agonistas

Controle da secrecéo
Inicio de acao lento

Efeito maximo entre 30 minutos a 1 hora

Brometo de Ipatrépio

Atrovent gotas (12,5 mcg/gota)
Atrovent N (20mcg/dose)

(1 dose equivalente — 3 jatos/60mcg ou 20 gotas/250mcg de B2-agonista)

Uma dose equivalente spray/inalacéo — 1:4 - 60mcg/250mcg

Adultos: 250 a 500mcg(20-40 gotas-1-2ml cada 4 a 12hs)
Criancas (> 5 anos): 125 a 250mcg(10-20 gotas-0,5-1,0m| cada 4 a 12hs
Criancas (<5 anos): 50 a 125 mcg(4-10 gotas(0,2-0,5ml cada 4 a 12hs)

d O brometo de tiotrépio, € um broncodilatador de manutencdo com

indicacao de dose unica diaria. Usado em DPOC e ASMA (GINA 2017)

Brometo de Tiotropio

Spiriva (dispositivo Respimat 2,5mcg/dose)

2 “puffs”’em sequéncia/dia
>6 anos (GINA 2018 -2020)

GINA (2017- 2020 > 12 anos)
Step 4 (Outras opc¢odes)
Step 5 (Preferéncia)

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)

GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2018-2019-2020)
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012


http://www.google.com.br/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&docid=okiTOqyW5_N7FM&tbnid=hLthQZDzVqQirM:&ved=0CAUQjRw&url=http://dicasdefarmaceutico.blogspot.com/2013/07/asma.html&ei=HGbpU-GbEfDY0QXkuIHwBg&bvm=bv.72676100,d.d2k&psig=AFQjCNFwL2szy2MAJGJQl1jbdA_LP8fzTw&ust=1407891335632422
http://www.google.com.br/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&docid=kc1O47zdSkIosM&tbnid=LfskZi_q7fvKjM:&ved=0CAUQjRw&url=http://www.mims.com/malaysia/drug/info/Spiriva%20Respimat/&ei=MubpU_XXCIrLsQTF64KACA&bvm=bv.72676100,d.cWc&psig=AFQjCNF_gk9Sfgj4IQ4R_ApGmIZpYhuYTA&ust=1407924120013124

Asma
ANTI -LEUCOTRIENOS (FORMACAO DE LEUCOTRIENOS)

O Agem bloqueando a s5-Lipoxigenase com inibi¢io da
sintese de leucotrienos (Zileuton - Zyflo CR 600 liberacio

programada - 2x/dia >12 anos - ndo existe no Brasil - hepatoxicicdade)

a Como antagonistas dos receptores CysLT1 (Montelucaste)

Acido Araquidonico

LTA,
Y )Y

LTB, LTC,

(N&o apresenta aminoacido 1
cisteina na molécula)

Né&o é antagonizado por LT D 4

antileucotrienos cisteinicos

5- lipooxigenase
e

k Proteina auxiliar FLAP

k Instavel e rapidamente convertido

Antigamente chamado
SRLA

(aminoacido cisteina na molécula)




Asma
ANTI -LEUCOTRIENOS (RECEPTORES DE LEUCOTRIENOS)

| sRLA |
OBroncoespasmo
LTC, QExsudacao
plasmatica
OVasodilatacao
LTD, célula §
QSecrecao de muco
1
LTE, : EIRecru.ta{n.ento de
' eosinédfilos
P QOProliferacao de
CysLT, : :
musculos lisos




Asma

ANTILEUCOTRIENOS
onistas de receptores de leucotrienos cisteinicos

Leucotrienos sao potentes agentes inflamatorios (metabolismo do acido
araquidonico)

Leucotrienos provocam broncoconstricao, secrecao de muco, aumento da
permeabilidade vascular e recrutamento de eosinofilos.

Antileucotrienos inibem as acdes dos leucotrienos, ao ocupar seu receptor
especifico.

Efeitos sao menores que os CE inalados em baixas doses
Incluido como outras opcdes (GINA 2020)

Montelucaste
Saché 4mg, cps mastigaveis 4 e 5 mg, cp 10mg
> 6 meses de idade
Singulair, Montelair (todas as apresentacodes)
Piemonte, Viatine, Aria, Uniair (cp e cp mastigavel)

| s vk
SINGULAIE

Aviso da FDA em marco de 2020 sobre o risco de eventos neuropsiquiatricos graves, incluindo suicidio, com montelucaste

Inclui suicidio em adultos e adolescentes

Pesadelos e problemas comportamentais em criancas

Antes de prescrever o montelucaste, os profissionais de salde devem considerar seus beneficios e riscos, e os pacientes devem ser aconselhados sobre
0 risco de eventos neuropsiquiatricos

O FDA exige um aviso em caixa sobre efeitos colaterais sérios de
salde mental para montelucaste, medicamento usado para asma e
alergia (Singulair); aconselha restringir o uso para rinite alérgica




Asma

Xantinas
(aminofilina-teofilina-bamifilina)

O Broncodilatadores de baixa poténcia e elevado risco de efeitos colaterais.

0 Grande potencial para toxicidade grave.

O Dose toxica € muito proxima da dose terapéutica
O Mecanismo de acao: inibicdo da fosfodiesterase que inativa o AMPc, deixando a célula

mais reativa.

O Efeitos Colaterais (Sintomas Gastrointestinais, arritmia cardiaca, convulsdes e morte)

O Nao indicado criancas < 6 anos
0 GINA 2019-2020 (EXCLUiDO)

Teofilina-Aminofilina
cps 100e 200
Injetavel 240mg/10ml (uso hospitalar)
la2cps2a4xaodia
criancas 6mg/kg/dose 4x/dia —injetavel 4mg/kg/dose

Niveis séricos > 20mcg/ml efeitos toxicos

Bamifilina (Bamifix)
dradgeas 300 e 600 mg (12/12hs) >5 anos

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2018-2019-2020)

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006) I
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012
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Asma
CORTICOSTEROIDES SISTEMICOS

O Potentes agentes para a reducéo da inflamacao e hiper-reatividade nasal mas com
efeitos sistémicos com o uso prolongado.

O Pode ser necessario quando os sintomas séo graves (usar por curto periodo).

O Duracao curta de uso (7 a 10 dias) — se a doenca nao estiver mais em atividade a retirada
pode ser abrupta do corticoide oral e se ocorrer recorréncia do quadro de base podera
requerer um esquema de retirada gradual.

O Uso crénico: (15 a 20 dias ou mais): > 20mg (retirar 10 mg a cada 1 semana).
< 20mg (retirar 5,0mg a cada semana).
(Prednisona equivalente)

0 No caso de reagudizacdo do quadro, aumentar para dose anterior a crise, retornando
aos poucos a mesma dose ( 3 a 7 dias).

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto 76




Asma

Glicocorticoides Orais

d Dexametasona
d Betametasona
D Pred niSO na I Step 5 - criancas 6 anos e adultos (GINA 2020) I

4 Prednisolona
D Deflazacort I criancas < 5 anos (GINA 2020n&o menciona) |

I Medicacéo de excecao para Asma I

AL Bt & =
CELESTONE® METICORTEN" |

BETAMETASONA 2 PREDHISONA i PREDSIM
8.5my/5m| 20ma
o

El
; Comprimidos
:.D«rwoo 120 mi

Vst 2wty o pedidtricg

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2018-2019-2020)
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012
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http://www.google.com.br/url?sa=i&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&docid=tjMOmZmU5nDGTM&tbnid=-klkZOR2HgFlWM&ved=0CAgQjRw&url=http://www.drogariaminasbrasil.com.br/medicamentos/predsim-11mg-ml-gotas-20-ml.html&ei=xtDxU_r2JPPKsQTms4LwDg&psig=AFQjCNGB9hXDK8S7RajhGMF1e440GttZGw&ust=1408442950694531

Asma
CORTICOSTEROIDES SISTEMICOS (DEXAMETASONA)

O Dexametasona (glicocorticoide sintético)

O Apresentacdo: Aché (Decadron) - cps 0,5mg e 0,75mg com 20; cps 4mg com 10; elixir 0,5mg/5ml
com 120ml; injetavel 1ml — 2mg com 2 ampolas; injetavel 2,5ml — 10mg (Iml — 4mg) ¢/ 1 ampola. (IM
ou EV). Duo-Decadron (fosfato dissédico 2mg, acéo rapida e acetato 8mg, acdo prolongada — indicagéo
IM, intralesional e intra articular) Outros: Koidexa — elixir 0,5mg/5ml; Dexametasona — cps 4mg;
elixir 0,5mg/5ml (genérico/varios laboratorios).

O CIPARALI: infeccBes fangicas sistémicas, administracdo de vacinas com virus vivos, ndo ha estudos
sobre os efeitos dos glicocorticoides na reproducdo humana, mées utilizando o medicamento devem ser
aconselhadas a ndo amamentar pois corticosteroides sdo excretados no leite humano e podem suprimir o
crescimento. Outras reagdes adversas do uso prolongado destes medicamentos: retencéo de liquido,
hipertenséo, fragueza muscular, osteoporose, ulcera péptica, pele fina e fragil, cefaléia, disturbios
psiquicos, irregularidades menstruais, desenvolvimento de estado cushingéide, supressdao do
crescimento na crianca, manifestacdes de diabetes mellitus, aumento de peso, aumento de apetite,
etc.

O Posologia: adultos: pode variar de 0,5 a 15mg/dia (a dose média em estados alérgicos € de 0,5 a
3,0mg/dia divididos em duas até quatro vezes ao dia). Criangas: para lactentes e criancas as doses
terao que, usualmente ser reduzidas, mas a posologia deve ser ditada mais pela gravidade do que pela
idade ou peso corporeo.

o PME: R$10,00

Piaia, L.N., Tratando a Rinite Alérgica Uma Abordagem Técnica e de Custos, SP, 2007

Piaia, L. N.,Rinite Alérgica, Atualizando o Tratamento e Adequando os Custos, S/P, 2011 (atualizagéo ndo editada 2018)
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Asma
CORTICOSTEROIDES SISTEMICOS (BETAMETASONA)

Betametasona

Apresentacdo: Mantecorp - Celestone cps 0,5mg com 20; cps 2mg com 10; gotas (1ml — 26 gotas —
0,5mg) com 15ml; elixir (5ml — 0,5mg) com 120ml injetavel 4mg; Celestone Soluspan (3mg
acetato de betametasona, pouco soluvel produz atividade tardia e 3mg fosfato dissédico de
betametasona que produz atividade imediata — 1ml); Diprospan (2mg fosfato dissodico de
betametasona que produz atividade imediata e 5mg de dipropionato de betametasona com
atividade tardia). Eurofarma Koide elixir 0,5mg/5ml com 120ml. Outros: Betametasona - elixir
5ml-5mg (genérico/varios laboratorios) .

Q CIPARALI: semelhante a dexametasona.

ad Posologia: adultos: pode variar de 0,5 a 8mg por dia (1,5 a 2,5 mg/dia em doses fracionadas
como dose inicial, até a diminui¢cdo dos sintomas, entdo se deve manter esta dose por 10 a 14 dias e
descontinua-la apoés tal periodo). Criancas: 0,017 a 0,25 mg/kg / dia (a dose de manutencdo devera
ser atingida mediante reducdo gradativa da mesma com o0 objetivo de se obter a menor dose que
preencha a resposta clinica adequada, e se for mantida por acima de 10 dias devera ser
descontinuada).

a PME: R$ 12,00

U

Piaia, L.N., Tratando a Rinite Alérgica Uma Abordagem Técnica e de Custos, SP, 2007
Piaia, L. N.,Rinite Alérgica, Atualizando o Tratamento e Adequando os Custos, S/P, 2011 (atualizagédo ndo editada 2018)
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Asma
CORTICOSTEROIDES SISTEMICOS (PREDNISONA)

Q Prednisona

a Apresentacdo: Mantecorp - Meticorten — cps 50mg (n&o tem no Brasil) com 20; cps 20mg com 10;
cps 5mg com 20. Outros Prednisona — cps 5 e 20mg (generico).
a CIPARALI: infeccdes sistémicas por fungos, tuberculose, glaucomas, ulceras gastroduodenais,

osteoporose, etc. Outras reacOes adversas tem sido do mesmo tipo das relatadas para outros
corticosterdides e usualmente podem ser revertidas ou minimizadas com a reducdo da dosagem, sendo
isto preferivel a interrupcdo do tratamento, como por exemplo: retencdo de agua, hipertensao,
irregularidades menstruais, desenvolvimento de estado cushingdide, insuficiéncia supra renal,
diabetes mellitus, supressdo do crescimento fetal ou infantil, glaucoma, manifestacdes psicaticas,
etc.

a Posologia: adultos: 5 a 60mg/dia; criancas: 0,14 a 2mg/kg/dia. (0 medicamento pode ser prescrito
em dias alternados a pacientes que necessitam de terapia prolongada, sendo que caso ocorra
melhora, o tratamento devera ser descontinuado).

a PME: R$ 13,00

Piaia, L.N., Tratando a Rinite Alérgica Uma Abordagem Técnica e de Custos, SP, 2007
Piaia, L. N.,Rinite Alérgica, Atualizando o Tratamento e Adequando os Custos, S/P, 2011 (atualizagéo ndo editada 2018)
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Asma
CORTICOSTEROIDES SISTEMICOS (PREDNISOLONA)

a

U

Prednisolona

Apresentacdo: Mantecorp - Predsim — gotas 1ml (20 gotas) — 11mg com 20 ml, 0,55mg/gota;
solugdo oral 3mg/ml com 60 e 100ml; cps 5mg com 10 e 20; cps 20mg com 10; cps 40mg com 7.
Aché - Prelone — cps 5mg com 10 e 20; cps 20mg com 10; solucdo oral 3mg/1ml com 60 e 120ml,
gotas 11mg/ml. Aventis Pharma - Genéricos cp 5 e 20 mg — solucao oral 3mg/ml e 1mg/ml (varios
laboratorios).

CIPARALI: infeccgOes sistémicas por fungos, ndo existem estudos adequados em reproducao humana
com uso de corticosterdides, o uso concomitante de fenobarbital, fenitoina, rifampicina pode
aumentar o metabolismo do farmaco reduzindo seus efeitos terapéuticos, a associacdo do produto e
estrogenos pode aumentar o seu efeito, recém nascidos de maes que receberam doses altas de
glicocorticoides durante a gravidez devem ser acompanhados quanto a sinais de hipoadrenalismo.
Outras possiveis reacdes adversas: retencdo de agua, hipertensdo, osteoporose, Ulcera péptica,
estado cushingoide, diabetes mellitus, aumento da pressdo intra-ocular, manifestacdes psicaticas,
alteracdo do humor, etc.

Posologia: adultos: 5 a 60mg/dia; criancas: 0,14 a 2mg/kg/dia.
PME: R$ 20,00

Piaia, L.N., Tratando a Rinite Alérgica Uma Abordagem Técnica e de Custos, SP, 2007
Piaia, L. N.,Rinite Alérgica, Atualizando o Tratamento e Adequando os Custos, S/P, 2011 (atualizagéo ndo editada 2018)
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Asma
CORTICOSTEROIDES SISTEMICOS (DEFLAXACORT)

d
0

Deflazacort

Apresentacdo: Aventis - Calcort (Sanofi)— cps 6mg com 20 cps; cps 30mg com 10cps. Libbs -
Deflanil - cps 7,5mg com 20 cps; cps 30mg ??? com 10 cps. E.MS - Deflaimmun - cps 6mg ; cps
7,5mg; cps 30mg todos com 20 cps. Deflaxacorte (varios laboratorios) — cps 6mg e 30 mg com 20
Cps.

CIPARAL: infeccOes ativas graves, uso de vacinas com virus vivo, insuficiéncia cardiaca congestiva,
hipertensdo descontrolada, manifestacdes tromboenbolicas, Ulcera peptica ativa, diabetes
mellitus, osteoporose, instabilidade emocional, ndo existem estudos adequados em reproducdo

humana, sdo excretados no leite materno e pode causar supressao do crescimento nos lactentes,
aumento da presséo intra-ocular, aumento de peso, etc.

Posologia: adultos: 6 a 90mg/dia.

criancas: 0,22 a 1,65mg/kg/dia ou em dias alternados.
Custo médio: R$ 70,00

Piaia, L.N., Tratando a Rinite Alérgica Uma Abordagem Técnica e de Custos, SP, 2007
Piaia, L. N.,Rinite Alérgica, Atualizando o Tratamento e Adequando os Custos, S/P, 2011 (atualizagéo ndo editada 2018)
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Rinite Alérgica
CORTICOSTEROIDES SISTEMICOS

Equivalé@ncia entre os diferentes corticosterb6ides sistémicos

Droga Acao Dose Retencdo meia-vida meia-vida
Antiinflam. Equivalente Na plasma (min) bioclégica (h)
Hidrocortisona 1 20 S0 8-12
Cortisona 0,8 25 30 &8-12
Prednisona 4 5 : &0 12-36
Prednisolona 4 5 200 12-36
Triancinolona 5 4 300 12-36
Betametasona 1008-3022 36-5%
Dexametasona 160-202 36-54
Deflazacort S 812

Linfocitos
1 de células CD4*
1 da producao de citocinas

/’//_ e
4 N
| )
Eosinéfilos \ Macr6fagos
| da adesao A\ / 1 da formacao

1 quimiotaxia 1 da liberacao de enzimas
1 da ativacao | da liberagao de citocinas
T apoptose

;’\\\\ @
| -.®
\\( /‘./’//
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= Corticosteréides

Mastocitos

\ 1 da proliferagao
Vasos Sanguineos y ] - =
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. e /

1 da permeabilidade

Musculatura Bronquica
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Asma
AGENTES BIOLOGICOS (ANTI-IGE - OMALIZUMABE)

d

L

Omalizumabe

Apresentagéio: po para solucéo injetavel via subcutanea, com ampola diluente. O
produto reconstituido apresenta 150mg em 1,2 ml.

Fonte: Xolair (Novartis). Anticorpo monoclonal recombinante humanizado
especifico. Impede a ligacao da IgE com seu receptor de alta afinidade.

CIPARAI: n&o indicado para menores de 6 anos de idade, IgE total <30 ou >1500

Ul/ml e peso maior que 150 Kg ndo é recomendada a aplicacdo. Nao ha estudos
adequados e bem controlados de omalizumabe em mulheres gravidas e em amamentacao.

Posologla dosagem entre 150mg (1 ampola) e 600mg (4 ampolas) a cada 2 ou 4
semanas conforme o caso especifico. Tempo minimo de tratamento é de 12 semanas,
pois o produto € destinado a um tratamento de longa duracdo.(média 1 a 2 ampolas cada
4 semanas tanto para Asma como para Urticaria Cronica > 12 anos)

Custo: R$ 2000,00 cada ampola de 150mg

Mecanismo de acdo

;EJ [E E Molécula de IgE - Omalizumabe
ol & N

I Disponivel no Brasil
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Asma

AGENTES BIOLOGICOS (ANTI-IL5-MEPOLIZUMABE)

iz
L=

DMepOIiZU mabe (anti-IL5) — anticorpo monoclonal humanizado IgG1

= Blogquelia a IL5, inibindo sua ligacao com seu receptor expresso em
eosinofilos. Reducao do numero de exacerbacdes; da necessidade do
uso de corticosteroide oral. Reducao do numero de eosinoéfilos no
sangue e escarro e melhora de qualidade de vida.

= Recentemente (2015) aprovado pelo FDA para asma persistente grave
nao controlada em pacientes com 12 anos de idade ou mais (GINA
2015 — step 5 - GINA 2020 > 6 anos)

= Aprovado ANVISA 2017 (2019 Vasculite de Churg Strauss)

= Mepolizumabe (Nucala® GSK) — > = 12 anos 100 mg/1ml —s/c a cada 4

semanas (8 a 12 meses) - 6 anos — 0,4ml (40mg) s/c a cada 4 semanas
uso restrito a hospitais -

- Ainda néo indicado para outras condicOes eosinofilicas
= R$7000,00

I . , ) |
| Disponivel no Brasil |

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2018-2019-2020)
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012



Asma
AGENTES BIOLOGICOS (ANTI-IL5R-BENRALIZUMABE)

d Benralizumabe (anticorpo humanizado)

anti receptor de IL5 (acao direta em receptores de IL5R no eosinofilo)
S/C -30mg — 1ml cada 4 semanas (>12 anos GINA)

Fasenra 30mg - Astra Zeneca

Aprovado FDA e GINA 2018 - 2019 (ANVISA 2018 > 18 anos)

Posologia: 30 mg s/c cada 4 semanas (trés primeiras doses), depois a cada 8 semanas
Disponivel no Brasil (uso restrito a hospitais)
R$ 14000,00/ampola

il
™ single-do Pion. Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set. 006)
= Ve . ’/a piscard U Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
I
Disponivel no Brasil - Fasen oo GINA (000 - G (2014 VA (261) G 2172012018262
mab) J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012

(benrallizu

njeCthn
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Asma
AGENTES BIOLOGICOS (ANTI-IL5-RESLIZUMABE)

o
gé
v
g
-
=

JReslizumabe (anticorpo monoclonal IgG4 humanizado)

anti-1L5
Cingair
aprovado FDA (2016) > 18 anos (aprovado GINA 2017 - 2019)

Nao comercializado no Brasil

Asma persistente grave nao controlada

Via EV a cada 4 semanas- 3mg/kg- infusédo endovenosa por 50 minutos
Ampolas 100mg/10ml ou seja 10mg/ml.

Ainda n&o indicado para outras condicdes eosinofilicas

Ligac&o e bloqueio da IL5 impedindo acao no receptor especifico
Teva Respiratory
US$ 900/ampola

] Nao Disponivel no Brasil :

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)
Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2018-2019-2020)
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012



Asma
AGENTES BIOLOGICOS (ANTI-1L4/1L13 DUPILUMABE)

D DU p| | um ab e (anti-1L4/IL13) — anticorpo monoclonal completamente humano

= Bloqueia o receptor de IL4, inibindo a sinalizacao (tanto de IL4 como
IL13 — atuam no mesmo receptor).

= Dose inicial de 600 mg — 2 ampolas (1 ampola 300mg- 2ml). Depois
doses a cada 2 semanas ou a cada més de 300 mg via s/c, por 16 a 24
semanas mostraram melhora clinica consistente.

= Sendo usado para DA e agora também em Asma (Aprovado FDA para
Rinossinusite Cronica com poélipos nasais em adultos — 2019)

= Estudos mostraram bons resultados, reduzindo exacerbacbes e
melhorando VEF1 (monoterapia ou associado com Cl e LABA).

= GINA 2019

~ : o DUPIXENT:
= Nao estudado em pacientes pediatricos (duuumab)mjemon%vg

= Aprovado FDA em 2017 para adultos com eczema moderado/grave
(Dupixent - Sanofi) — Aprovado ANVISA

.
Jornal ro de Pneumologia (nov.
Gli IA (2014) -2019-2020)
J 12




Asma
Imunoterapia (Alérgeno-Especifica)

0 “Consiste na administracao de quantidades gradualmente crescentes de
vacina de alérgenos a um paciente alérgico, até atingir-se uma dose efetiva

capaz de promover a reducao dos sintomas associados a exposicao

subsequente ao alergeno causal”

 Afeta o curso natural das doencas alérgicas

O Habitualmente é aplicada por via subcutanea e nos ultimos anos vem sendo usada
também por via sublingual (Fase 3 e 4 =SLIT — GINA 2020)

O Deve ser prescrita por especialistas

d A OMS recomenda que o tratamento imunoterapico com alérgenos seja realizado por um
periodo de trés a cinco anos (inducdo/manutencéao)

O Existem contra indicacdes como: imunodeficiéncias e doencas auto imunes; disturbios
psiclégicos graves; tratamento com agentes B-bloqueadores; asma grave néao
controlada; doencas vasculares graves; nao deve ser iniciada durante a gravidez

| ASBAI, SBP.Projeto Diretrizes, Imunoterapia Alérgeno Especifica, 2011 I



Asma
IMUNOTERAPIA ESPECIFICA (MECANISMOS)

O ILio (TReg) :
= Importante citocina B  —
reguladora da resposta :

inflamatoria
»= Age como inibidor geral da

acao de outras citocinas IL4/1L13 T
= IgGy

Th

—
o ° o o
IL10 eosinofilo
» TGF - B

9G4
IECII Y

Tho\ =) | TReo S

7

TGF - ]3

IL10

TGF-B LTGF-B (TReg)

Inibe proliferacdo de células B e secreciao de

anticorpos
Induz switch para IgA

Th,

Inibe a expressao de MHC-II em mondcitos

IgG4




Adultos e adolescentes

Bo»
Acd

Fungao pulmonar

com mais de 12 anos

’all Gestdo personalizada da asma:
(@ Avalie, ajuste, revise a resposta

ADDCDD, AUJUDL, MTVITV ITOpUIIDT

nt:

Rever resposta
o

Sintomas Exacerbagdes

Confirmagdo do diagndstico, controle dos sintomas
Fatores de risco - Comorbidades

Técnica de inalacdo e adesio / Objetivos do paciente

LABA(b. agonista de longa acdo) — Formoterol, Salmeterol, Vilanterol
LAMA (anticolinérgico de longa agéo) - Tiotrépio

SAMA (anticolinérgico de curta ag&o) — Ipatrépio

SABA(beta agonista de curta a¢éo) — Salbutamol / Fenoterol
ICS(corticoide inalatério) — Beclometasona, Budesonida, Fluticasona,

Droga Baixa Média Alta Efeitos colaterais Fungdo Ciclesonida, Mometasona
Beclometasona (200 a 500) (>500a 1000) (>1000) PU'f“O"'ff . LTRA (antagonista de receptor de leucotrienos) - Montelucaste
Extrafine (Becl.) (100 a 200) (>200 a 400) (>400) Satisfacdo do paciente
Budesonida (200 a 400) (>400a 800) (>800) N Tratamento de fatores de risco
Fluticasona(prop.) (100 a 250) (>250a 500) (>500) . modificaveis e comorbidades
Fluticasona (furo.) (100) (200) Ajustar o tratamento y Estratégias ndo farmacoldgicas e
Ciclesonida (80 a 160) (>160a320) (>320) Educagdo e treinamento de Begs O
Mometasona (200) (400) Formoterol +Beclometasona micro ((Fostair 6/100 DPI/HFA) habilidades Medicamentos para média (> 6anos)
Formoterol + Budesonida (Foraseq 12/200 e 12/400) (Alenia asma 'LCASB'A . Dose alta (X;’I'Z"zl:::i/:;:;)"')
Opgoes de medicacdo para asma: ajuste o \ 6/100-6/200-12/400)(Symbicort 6/100-6/200-12/400 DPI) Asthma medications Tiotropio ICS - LABA Mepolizumabe
tratamento para cima e para baixo para as (Symbicort 6/100 e 6/200 HFA) ’ e terapia (o(:rf]f::r?g)
. PR T . . Formoterol + Fluticasona ( Lugano 12/250) .
n I indivi I ient (Nucala 100mg/1ml)
SR e o (D 8 Gl R Salmeterol + Fluticasona (Seretide diskus 50-100/250/500) s adjuvante "°7>31z a:fi) i
HIUIVIVUUUI PULUCTIL TTCTUD (Seretide HFA 25_50/125/250) M . q 28 (1 amp./més)
- i 's Medium dose Rileldge]eIle] :
‘ L _J Vilanterol +Fluticasona (furo.) (Relvar25/100 e 25/200) TEP 3 ICS-LABA anti IgE, ! Be(';';’z";:r:;be
——— — , antiils RSV
CONTROLADOR PREFERIDO . Dose diaria baixa de ICS ou * Dose baixa /5R o (apés 3 meses)
. ~ :STEP 1 . . -LAB. média , anti (1 amp. /60dias)
para prevenir exacerbagdes e controlar BETWALIWA dose baixa de ICS-Formoterol ICS-LABA IL4R D e
os sintomas . ICS-LABA (> 18 anos)
Dose baixa CI- . , at
Beclometasona (Clenil 50/200/250) (Miflasona 200/400) : i f2mi)

and control symptoms

Formoterol*

Budesonida (Miflonide 200/400) (Busonid 200/400)
Fluticasona (Flixotide 50/250) (Fluticaps 250)

Beclometasona c/ Salbutamol HFA

(12 dose 2 amp.)
(Depois 1 amp./més)

Snseracesserasss

Quando necessario, dose baixa de ICS-formoterol *

ALIVIO PREFERIDO

) ) Ciclesonida (Alvesco 80/160) . -
Clenil Compositum HFA 50/100 . Mometasona (Oximax 200/400) ? Adicione baixa
1, ' '~ ‘rouker T T T(CTRA Dosealta s | gose de oCS

Other "'CI baixa dose eukaotriene receptor antagonist (| ), Or ICS dose média adicionar 'd

e low dose LTRA ou ICS de dose baixa, tomado sempre ou ICS baixa tiotropio ou considere
~ sempre que ’ efeitos

Outras opg¢oes de controlador S dose + LTRA # LTRA # .
. -'- colaterais
veadle que o SABA for administrado :

Quando necessario, dose baixa de ICS-formoterol

Quando necessario agonista beta de a¢ao curta (SABA)

GINA-2019=2

42 Global Initiative for Asthma, www.ginasthma.org

* Off - label; dados apenas com budesonida-formoterol (bud-form)
Off -l abel; Inaladores separados ou combinados ICS e SABA

ICS baixa dosagem + formoterol para pacientes prescritos (bud-
form) ou BUD - FORM para terapia de manutencao e alivio

Considerar a adicdo de HDM SLIT (Alergia respiratéria cronica
induzida por acaro) para pacientes com Rinite e VEF>70%




Criangas de

ars

6 a1l anos

Gestdo personalizada da asma:
Avalie, ajuste, revise a resposta

Droga Baixa Média Alta
Beclometasona (100 a 200) (>200 a 400) (>400)

Rever resposta

Symptoms

Sintomas Exacerbagdes Efeitos
colaterais Fung¢do pulmonar
Satisfagdo da crianga e dos pais

Child and parent ‘ Ajustar o tratamento

satisfaction rZ

Extrafine (Becl.) (50 a 100) (>100a 200) (>200)
Budesonida (100 a 200) (>200a 400) (>400)
Fluticasona(prop.) (50 a 100) (>100a 200) (>200)
Fluticasona (furo.) (50) - ek
Ciclesonida (80) (>80a160) (>160)
Mometasona HFA (100) (200) ***
Budesonida Nebu. (2502500) (>500 a 1000) (>1000)

Opgcoes de medicagao para asma:
ajuste o tratamento para cima e

para baixo para as necessidades

Formoterol +Beclometasona micro ((Fostair 6/100 DPI/HFA)
Formoterol + Budesonida (Foraseq 12/200 e 12/400) (Alenia
6/100-6/200-12/400)(Symbicort 6/100-6/200-12/400 DPI)
(Symbicort 6/100 e 6/200 HFA)

Formoterol + Fluticasona ( Lugano 12/250)

Salmeterol + Fluticasona (Seretide diskus 50-100/250/500)
(Seretide HFA 25-50/125/250)

individuais da crianga

CONTROLADOR PREFERIDO
para prevenir exacerbagdes e controlar
os sintomas

STEP 1

Beclometasona c/ Salbutamol HFA
Clenil Compositum HFA 50/100

00008000000 000000004

Dose diaria baixa de ICS
(ver tabela de para criangas)

Beclometasona (Clenil 50/200/250) (Miflasona 200/400)
Budesonida (Miflonide 200/400) (Busonid 200/400)
Fluticasona (Flixotide 50/250) (Fluticaps 250)
Ciclesonida (Alvesco 80/160)

Mometasona (Oximax 200/400)

Budesonida Neb. (Pulmocort 0,25-0,5/ml com 2ml)

Confirmagdo do diagndstico, Controle dos sintomas
fatores de risco - Comorbidades

Fungao pulmonar
Técnica de inalagdo e ades3o / Satisfacdo da crianca
e dos pais

Inhaler technique & adherence

ASTand
Child and parent goals ST

Avaliar

Tratamento de fatores de risco e
comorbidades

Estratégias ndo farmacoldgicas
Educacao e treinamento de
habilidades

& Comuiaics
Non-pharmacological strategies
Education & skills training

Terapia
adjuvante,
por
exemplo.
anti-IgE

Asthma medications STEP 4 :
Dose
média ICS-
LABA
Consulte o

s/c
Omalizumabe
(> 6anos)
(Xolair150mg/1,2ml)
(1a 2 amp./més)
Mepolizumabe

ICS-LABA

Outras opgoes de controlador

que 0 SABA é

tomado *; ou dose
diaria baixa ICS

ICS de baixa dose,
tomado sempre

Leukotriene receptor antagonist (LTRA), or

tomado *

LTRA ou ICS de baixa dose, tomado sempre que o SABA é

dose baixa conselho Adicione ooy
X g)
ou ICS de de anti-IL5, ou (1x/més)
dose média especialist adicione (Nucala 100mg/1mi)
as baixa dose
OGS,
mas
Dose alta considere
Dose baixa ICS-LABA, ou  Os efeitos
ICS + LTRA tiotrépio colaterais
adicional ou
LTRA
adicional

"

Como necessario beta agonista de curta a¢do (SABA)

GINA -

Off-label; separar os inaladores ICS e SABA; apenas um estudo em criangas




Abordagem passo a passo - farmacoterapia §<o

(criancas <5 anos)

Droga Baixa

Beclometasona (100- 5 anos ou mais) Beclometasona (Clenil 50/200/250) (Miflasona 200/400)

Extrafine (Becl.) (50 - 5 anos ou mais) Budesonida (Miflonide 200/400) (Busonid 200/400)

Budesonida (nebulizagdo 500 — 1 ano ou mais) Fluticasona (Flixotide 50/250) (Fluticaps 250)

Fluticasona (prop.) HFA (50 mg — 4anos ou mais) Ciclesonida (Alvesco 80/160)

Fluticasona (furo.) HFA ndo ha estudos Mometasona (Oximax 200/400)

Ciclesonida ndo ha estudos Budesonida Neb. (Pulmocort 0,25-0,5/ml com 2ml)

Mometasona HFA 100 - STEP 4
PREFERRED SIS E Continue o

( STEP1 STEP 2

convol
{ s oo g : vali

Dose diéria baixa ICS dea acao

"dose baixa“ _
Daily low dose ICS 4 dobrada ICS _especialista

Outras ~ Antagonista do receptor de leucotrieno | Dose baixa ICS | Add f‘?é&\onar
Inc

opgoes (LTRA) A LTRA M
. : . . i fr
options - IC intermitente A i ,Ibglslcmnar
- .................................................. A ............ A
Beta-agonista de curta duracdo conforme necessario (todas as criancas) '

— 5 i ' Diagnostico de ‘N
CONSIDERAR Chiado de Padréao d_e smtomgs con5|st?nt§s com asrr?a o NEG e
asma e sintomas de asma né&o bem semialaEE dese

ESTA FASE PARA | origem viral > 5 controlada baixas
CRIANCAS COM: TErLETIE controlados ou 23 exacerbagdes por ano doses de 1CS dobrada ICS

O padréo de sintomas nédo é consistente com®g
a asma, mas os episédios de sibilancia a \erifique o diagnéstico, as
ocorrem com frequénciaacada6 a8 Ml habilidades do inalador, a

symptoms

semanas. Observacao por 3 meses aderéncia, as exposicoes

GINA 2019 = 2020 © Global Initiative for Asthma www.ginasthma.org




Formoterol +Beclometasona micro ((Fostair 6/100 DPI/HFA)
Formoterol + Budesonida (Foraseq 12/200 e 12/400) (Alenia

6/100-6/200-12/400)(Symbicort 6/100-6/200-12/400 DPI) Confirmation of diagnosis if necessary WiTliz,,
Ad u l tS & a d 0 I esce nts (Symbicort 6/100 e 6/200 HFA) Symptom control & modifiable 3;*\ &
1 2.|. ye ars Formoterol + Fluticasona ( Lugano 12/250) risk factors (including lung function) = 2

Salmeterol + Fluticasona (Seretide diskus 50-100/250/500) Comorbidities LABAC(b. agonista de longa agio) - Formoterol, Salmeterol, Vilanterol

H (Seretide HFA 25-50/125/250) Inhaler technigue & adherence IEEIERH I H TR RN LI EIELE CY IR r LT
PETSO“H'IZ.Ed aSthma managemem Vilanterol +Fluticasona (furo.) (Relvar25/100 e 25/200) Patient prefergnces and goals SAMAanticolinérgico de curta agio) — Ipatréplo
Assess, Adjust, Review

SABA(beta agonista de curta agéio) — Salbutamel / Fenoterol
for individual patient needs

o
' G ICS(corticéide inalatério) — Beclometasona, Budesonida, Fluticasona,
Ciclesonida, Mometasona
LTRA (antagonista de receptor de leucotrienos) - Montelucaste

Symptoms
Droga Baixa Média Alta ymp

Beclometasona (200a 500) (>500a 1000) (>1000) Ef‘acer bations
Extrafine (Becl.) (100 a 200) (>200a400) (>400) Side-effects Treatment of modifiable risk factors
Budesonida (200 a 400) (>400a 800) (>800) Lung function and comorbidities
Fluticasona(prop.) (100 a 250) (>250a500) (>500) Patient satisfaction Non-pharmacological strategies
Fluticasona (furo.) (100) (200) . ,
Ciclesonida (80 a 160) (>1602320) (>320) ézrhm? midrc’?ﬂor:s (adjust down/up/between fracks)
Mometasona (200) (400) ucation & SKills training
s/C
STEP 5 Omalizumabe
(> 6anos)
STEP 4 Add-ﬂn LAMA (X;)llai;ISOmg//I,}v;\l)
a2 amp./mes,
STEP3 Medium dose Refer for phenotypic 8
and STEPS1-2 Low dose maintenance assessment anfiigE, camaomy
maintenance ICS-formoterol antl-IL5.-'5R. anti-IL4R (>12 anos)
. As-needed low dose ICS-formoterol ICS-formoteral T (1 amp./més)
(Track 1). Using ICS-formoterol ~f0rmotero ICE?? er llg | ose G
- > anos,
as reliever reduces the risk of LI (Fa:enra 3!;mg/1)m|)
. . 1 amp./ més,
exacerbations compared with RELIEVER: As-needed low-dose ICS-formoterol b s
using a SABA reliever {famp./S0diac)
g Beclometasona (Clenil 50/200/250) (Miflasona 200/400) Dupilumabe
Budesonida (Miflonide 200/400) (Busonid 200/400) (:Dt’:’;';:?
Fluticasona (Flixotide 50/250) (Fluticaps 250) STEP 5 300mg/2ml)
Ciclesonida (Alvesco 80/160) (12 dose 2 amp.)
Beclometasona c/ Salbutamol HFA  Mometasona (Oximax 200/400) STEP 4 Add-on LAMA (Depois 1 amp./més)
Clenil Compositum HFA 50/100 STEP 3 Medium/high Refer for phenotypic
Low dose dose maintenance assessment + anti-IgE,
and STEP 2 ! . .
ALTERNATIVE RELIEVER ~ STEP1 Low dose maintenance iy antL5%R, ant-IL4R
. 2 Consider high dose
(Track 2). Before considering a Take ICS whenever  maintenance ICS (CSLABA ICS-LABA
SABAtaken .

regimen with SABA reliever,

check if the patient is liely to be RELIEVER: As-needed short-acting B2-agonist
adherent with daily controller

Other controller options Low dose |CS whenever Medium dose ICS, or Add LAMA or LTRA or Add azithromycin (adults) or
; ither track P SABA taken, or daily LTRA, add LTRA, or add HDM SLIT, or switch to LTRA; add low dose OCS
or eitner trac oradd HDM SLIT HDM SLIT high dose ICS but consider side-effects

GINA 2021. Box 3-5A © Global Initiative for Asthma, www.ginasthma.oro



LABA(b. agonista de longa agdo) — Formoterol, Salmeterol, Vilanterol
LANMA(anticolinérgico de longa agio) - Tiotrépio

SAMA(anticolinérgico de curta agdo) - Ipatrépio

SABA(beta agonista de curta agéo) — Salbutamol J Fenoterol
ICS(corticoide inalatério) — Beclometasona, Budesonida, Fluticasona,
Ciclesonida, Mometasona

LTRA (antagonista de receptor de leucotrienos) - Montelucaste

Confirmation of diagnosis if necessary
Symptom control & modifiable

risk factors (including lung function)
Comorbidities

Inhaler technique & adherence

Child and parent preferences and goals

Beclometasona (Clenil 50/200/250) (Miflasona 200/400)
Budesonida (Miflonide 200/400) (Busonid 200/400)

Children 6-11 years

\\HH/,
/
/3

Gig
&
7

wod

Personalized asthma management: At

Assess, Adjust, Review

Droga Baixa Média Alta Symptoms Fluticasona (Flixotide 50/250) (Fluticaps 250)
Beclometasona (100 a 200) (>200 a 400) (>400) ; Ciclesonida (Alvesco 80/160)
Extrafine (Becl.) (50 a 100) (>100a 200) (>200) Exacerbations Mometasona (Oximax 200/400)
Budesonida  (100a200) (>200a400) (>400) Side-effects Budesonida Neb. (Pulmocort 0,25-0,5/ml com 2ml)
Fluticasona(prop.) (50 a 100) (>100a 200) (>200) L functi
Fluticasona (furo) (50). =% .= wrx ung runcion Treatment of modifiable risk factors
Ciclesonida (80) (>80a160) (>160) Child and parem & comorbidities
Mometasona HFA (100) (200) *** tisfacti : ’
Budesonida Nebu. (2502500) (>500 a 1000) (>1000) satistaction Non-pharmacological strategies STEP5
Formoterol +Beclometasona micro ((Fostair 6/100 DPI/HFA) Asthma medications (ad.IUSt down or Up) Refer f
Formoterol + Budesonida (Foraseq 12/200 e 12/400) (Alenia Education & skills training : er for
iy 1 . 6/100-6/200-12/400)(Symbicort 6/100-6/200-12/400 DP1) enotypic
Asthma medication options: (s, mpicort 6/100 € 6/200 HFA) STEP 4 :ssesstﬁ)ent
H Formoterol + Fluticasona ( Lugano 12/250) A s/c
AdJUSt treatme,nt up and down for Salmeterol + Fluticasona (Seretide diskus 50-100/250/500) Medium dose thlgher dose omagz‘""abe
individual child’s needs (Seretide HFA 25-50/125/250) STEP 3 ICS-LABAOF  (xotaisomarszm
ICS'LABA. add_on therapy, (1la2 ar.np./més)
STEP 2 Low dose ICS- ORIWdose! g anfidgE " omen
STEP 1 Daily low dose inhaled corticosteroid (ICS) (LjABAI-COSRg;d'“m 'CS_-ft°"“°‘ef°' O
i ose ICS, maintenance {Nucala 100mg/1mi)
to prevent exacerbations Low dose ICS (see table of ICS dose ranges for children) very low dose* and reliavor
taken whenever
and control symptoms SABA tak |CS-formoterol therapy (MART).
Al mgintenance and  Referfor expert
reliever (MART) advice
Consider daily Daily leukotriene receptor antagonist (LTRA), or Low dose Add tiotropium Add-on anti-IL5,
Other low dose ICS low dose ICS taken whenever SABA taken ICS +LTRA oradd LTRA or add-on low
controller options dose OCS,
but consider
side-effects
RELIEVER As-needed short-acting beta2-agonist (or ICS-formoterol reliever for MART as above)

*Very low dose: BUD-FORM 100/6 mcg
tLow dose: BUD-FORM 200/6 mcg (metered doses).

© Global Initiative for Asthma, www.ginasthma.org



. Exclude altemative diagnoses Wz,
Ch“dren 5 years and younger Symptom control & modifiable §‘\ ¢ P
risk factors 3 =
Comorbidities

Inhaler technique & adherence

1§ R \
Parent preferences and goals

Personalized asthma management:

ASSGSS. AdJUSt’ Review response Beclometasona (Clenil 50/200/250) (Miflasona 200/400)

Budesonida (Miflonide 200/400) (Busonid 200/400)

Droga Baixa A F 3
Beclometasona (1005 anos ou mais) FI.utlcascfna (Flixotide 50/250) (Fluticaps 250)
Extrafine (Becl.) (50 - 5 anos ou mais) Symptoms' Ciclesonida (Alvesco 80/160)
Budesonida (nebulizagdo 500 — 1 ano ou mais) Exacerbations Mometa?ona (Oximax 200/400)
Fluticasona (prop.) HFA (50 mg — 4anos ou mais) Side-effects Budesonida Neb. (Pulmocort 0,25-0,5/ml com 2ml)
Fluticasona (furo.) HFA ndo ha estudos p t satisfacti i
: : 30 ha ren n : .
ﬁ,'.ﬂfj;’t";f:na HFA na:o? P arem’ sausiacto | ' Treat modifiable risk factors
\ N & and comorbidities
L " Non-pharmacological strategies
. Asthma medications
Asthma medication options: Education & skills training
. STEP4
Adjust treatment up and down for
individual child's needs STEP 3 Continue
STEP 2 . controller & refer
STEP 1 , , - Double ‘low for specialist
Daily low dose inhaled corticosteroid (ICS) dose' ICS assessment
(see table of ICS dose ranges for pre-school children)
Daily leukotriene receptor antagonist (LTRA), or Low dose ICS +LTRA Add LTRA, orincrease
Other ' intermittent short courses of ICS at onset of Consider specialist ICS frequency, or add
controller options respiratory illness referral intermittent ICS
RELIEVER As-needed short-acting 8,-agonist
Infrequent viral  Symptom pattern not consistent with asthma but wheezing Asthma diagnosis, and  Asthma not
CONSIDER wheezingandno  episodes requiring SABA occur frequently, e.g. 23 per year. asthma not well-controlled  well-controlled
THIS STEP FOR or few interval Give diagnostic trial for 3 months. Consider specialist referral. ~ on low dose ICS on double ICS
symptoms ; ;
CHILDREN WITH: e Symptom pattern consistent with asthma, and asthma Before stepping up, check for altemative diagnosis,
symptoms not well-controlled or 23 exacerbations per year. check inhaler skills, review adherence and exposures

GINA 2021. Box 6-5 Asthma management, children 5 years and younger © Global Initiative for Asthma, www.ginasthma.org
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Reavaliacao da resposta terapéutica e & \,

ajuste de tratamento medicamentoso <

Importante: 1° cheque as causas comuns (sintomas por outras causas,
técnica inalatoria, pobre aderéncia).

FEV'E»

Ste p u p Sustentado

Por pelo menos 2-3 meses na Asma Mal Controlada

‘ Por Curto Periodo
Por 1 a 2 semanas, geraimente apos exposi¢cdo a alérgeno ou infecgéo viral.

‘ Ajuste no dia a dia

Pacientes em baixa dose de CI/FORMO controle e resgate®.

GINA >12 anos l "~ Avaliar

2017/2018/2019/2020 Rever resposta v.,_%% &

Ajustar o tratamento

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto




Reavaliacao da resposta terapéutica e
ajuste de tratamento medicamentoso g

!"I'
5 )
37,
Xy

Step Down Considere step down depois de um v
bom controle mantido por 3 meses.

O CIl+ LABA —=reduzir Cl 50% até dose baixa, s6
entao suspender o LABA

Encontrar a menor dose de Ci
eficaz para cada paciente,

que controle ambos, os sintomas
e as exacerbacoes.

O Suspender o tratamento se paciente se
mantiver controlado com dose baixa por pelo
menos 1 ano (adultos?)

GINA >12 anos
2017/2018/2019/2020

Avaliar
Rever resposta :

-
-

Ajustar o tratamento

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto 96



Controle e Definido como:

* Auséncia de sintomas diurnos
* Nao acordar por asma
* Nao precisar de medicacao de resgate

* Auséncia de exacerbacoes

« Auséncia de limitacao as atividades fisicas
 Funcao Pulmonar Normal

 Minimos para-efeitos

GINA - 2017-2018 — 2019 - 2020
Diretrizes SBPT para o tratamento Asma 2012
British Thoracic Society - 2014



Pacientes e médicos tém visoes diferentes do que é controle:

Controle para os pacientes
significa sair da crise.

Pacientes nao associam
sintomas com baixo controle.

Pacientes nao se veem como
doentes cronicos e subestimarn
a gravidade da doencga.

1. Price et al . REALISE survey . NPJ Primary Care Respiratory Medicine, 2014

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto




Antes de qualquer Acao Terapeutica

infeccbes

Medicacéo
*Correta

*Dose correta
*Técnica correta

/

Comorbidades
*Obesidade
*Sinusite
*Rinite
‘RGE 1
«Disf. Cordavocal

Dr. Paulo Roberto Silva da Silva (RS)
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“ Fatores envolwdos na balxalma adesao

43r““b

—""v)' .,‘ _..- 73

Dificuldades com ousodo n‘alador

Eventos adversos
Dificuldade de acesso

30/03/2022

Dr. Luiz Piaia Neto



Baixa/Ma adesao é uma razao essencial na
terapia de controle da asma

Bummkugum*mslmrm,uw_ udo.

41% dose insuficiente (underdcse)

il = 9 *
{5 Y Vs

2C

Numero. participantes.
b

1C

0-2)C 201400  401-600  €01-800 3011000 10C1-1200 1201-1400 1401-1600 1601-1800 180°-200C  =2000
Eudesarida (ug/da)

= 24 semanas de esfudo: 34 dias (20%) sem uso de terapia de controle

= 23% dos pacientes dzriram ao tratamento prescrito

= 41% dos pacientes sub-dose: usaram 0-3 inalacdes/da ys 4 doses prescritas.
« 27% dos pacientes sobredose; usaram =5 ingla¢cdes/ dia, pelo menos alguns dos dias durante o estudo.

‘ Patel M et al. Lancet Resp Med 2013; 1: 32—42.

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto



Fator para bons resultados

do profissional de saude com o paciente

v vy

Aumento da satisfagao do paciente
Melhores desfechos clinicos
Diminui¢cdo do uso de recursos de saude

GINA 2015 AstraZeneca§

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto



Crise de Asma Significa:

«fqlha dO .
Tratamento

Muito Importante'.'.



Hospitalizacoes ...

Sao um importante ¢ catastrofico evento na asma por estar
associada a um aumento do risco de uma crise fatal
Subsequente.

*Rea H H, Scragg R. Thorax 1986:41:833
*Weiss K B.Gergen P J, Hodgson T A. NEJN 1992:326:862
*KranhM D.Berka C, Langlois P. CM.A.J 1996 ;154:821

Pacientes internados por asma sao mais propensos a
readmissoes hospitalares proporcional ao nimero
de admissoes anteriores

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto




Asma

Identificacdo do asmatico de risco/Erros e deficiéncias durante o tratamento agudo

LA causa da morte por asma é asfixia na quase totalidade dos casos.

LCrise grave prévia com necessidade de ventilacdo mecanica ou internacao em UTI.

O Visita a emergéncia ou hospitalizagdo por asma nos ultimos doze meses.

0 Uso frequente de corticosterdide sistémico.

0 Uso de > de um frasco de aerossol dosimetrado com broncodilatador por més. (SABA)
O Problemas psicossociais. (depresséao, baixo nivel sécio- econdémico, etc.)

O Presenca de co-morbidades. (doenca cardiovascular, psiquiatrica, etc.)

O Asma labil, com marcadas variacdes de funcédo pulmonar. (PFE ou do VEF1)

Histdria e exame fisico inadequado.

Falta de medidas funcionais (avaliacdo da gravidade e da resposta ao tratamento)
Nao identificagcdo do paciente com asma de risco.

Uso de aminofilina como tratamento principal e inicial.

Sub doses de agentes beta-2 agonistas de curta duracédo ou grande intervalo entre as
doses.

Dose insuficiente ou demora na administracao de corticosteroides.
Liberacao precoce do P. S.

N&o prescricao de prednisona ou equivalente na alta.

Nao encaminhamento, principalmente no casos graves, ao especialista.

oo 0 O0oooo

Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006)

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)

30/03/2022 Dr. Luiz Piaia Neto GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2019-2020)

J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012




Asma
Tratamento

1 Consideracéo final:

= Na maioria dos casos, se o tratamento for bem orientado,
constituindo-se de controle ambiental, educacéao ao paciente,
Imunoterapia quando indicada e tratamento medicamentoso
adequado, consegue-se bons resultados com melhora clinica
Importante, o que leva consequentemente a uma boa qualidade de
vida para o asmatico.

E' 4G [

John F. Kennedy
' — B v Revista brasileira de Alergia e Imunopatologia (set./out. 2006) I

Elizabeth Taylor

Beethoven  Theodore Roosevelt Martin Scorsese

Jornal Brasileiro de Pneumologia (nov. 2006)
GINA (2006) — GINA (2014) — GINA (2015) GINA (2017-2019-2020)
J Bras Pneumol. v.38, Suplemento 1, p. S1-S46 Abril 2012




