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PREFACIO

E com grande satisfacdo que apresentamos a versdo em lingua portuguesa do GEMA “Guia Especializado
para o Manejo da Asma”, uma ferramenta clinica de referéncia amplamente reconhecida nos paises de lingua
espanhola pela sua objetividade, clareza e rigor cientifico.

O GEMA é fruto do trabalho colaborativo de especialistas de 18 sociedades médicas cientificas da Espanha,
América Latina e Portugal, com o proposito de oferecer aos profissionais de saude um guia pratico, baseado
em evidéncia cientifica, para o diagnostico, tratamento e seguimento da asma.

A tradugdo e adaptagao desta versdo para o portugués representa um passo decisivo para tornar este ins-
trumento acessivel aos profissionais de saude em Portugal e em toda a comunidade lusofona. Esta iniciativa
nasceu da vontade conjunta da Sociedade Portuguesa de Pneumologia (SPP) e da Sociedade Portuguesa de
Alergologia e Imunologia Clinica (SPAIC) tendo sido acolhida com entusiasmo pelo Comité Executivo do
GEMA, representado pelo seu Diretor Executivo, o Prof. Carlos Almonacid.

A versdo portuguesa do GEMA 5.5 ¢é fruto de um trabalho conjunto entre membros da SPP e da SPAIC, com
o apoio do laboratdrio AstraZeneca, que tornou possivel esta importante traducao.

Mais do que uma versdo linguistica, este guia pretende ser uma ponte entre comunidades cientificas, pro-
movendo a partilha de conhecimento e boas praticas clinicas. Esperamos que esta edigao contribua para a
melhoria da qualidade assistencial prestada aos doentes com asma nos paises de lingua portuguesa.

Carlos Almonacid. Diretor Executivo do GEMA
Jorge Ferreira. Sociedade Portuguesa de Pneumologia (SPP)
Ana Moréte. Sociedade Portuguesa de Alergologia e Imunologia Clinica (SPAIC)
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METODO

Para a avaliacdo da qualidade da evidéncia utilizou-se a classificagdo em quatro categorias (A, B, C, D),
uma vez que representam o grau de confianga nos resultados obtidos nos estudos disponiveis. A cate-
goria A corresponde a uma qualidade elevada e a D a uma qualidade muito baixa. A confianga nos re-
sultados, no caso da categoria A, € alta, sendo pouco provavel que estudos posteriores venham a mo-
dificar os resultados disponiveis. Pelo contrario, no caso das categorias inferiores, C ou D, a confianca
sera baixa ou muito baixa, sendo muito provavel que estudos futuros modifiqguem os resultados, ou
mesmo a dire¢do do efeito. No entanto, deve recordar-se que este sistema é muito util para categori-
zar a evidéncia da eficacia terapéutica de farmacos ou de outras intervencdes terapéuticas, mas pode
subvalorizar outros aspetos. Dai que as evidéncias dos estudos que determinaram a adequagado de
algumas exploragdes diagnosticas foram frequentemente classificadas com um nivel de evidéncia C.

Para classificar a relevancia e consisténcia das recomendacdes clinicas, seguiu-se 0 mesmo meé-
todo utilizado nas edigdes anteriores do GEMA, que as categoriza em dois niveis: recomendag¢des
robustas (R1), que representam aquelas em que o grupo elaborador da guia confia que implicam mais
beneficios do que riscos; e recomendagdes fracas (R2), aguelas em que existe incerteza quanto a se
a sua aplicagdo implicara mais beneficios do que riscos. Para efetuar esta distribuicdo em R1 ou R2
ponderou-se a qualidade da informacdo (com base na classificacdo mencionada), o balanco entre
riscos e beneficios das intervengdes, os custos (de acordo com a literatura especializada disponivel),
bem como os valores e preferéncias dos doentes (através da participacdo de membros da FENAER).
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DEFINICAO

A asma é uma sindrome que inclui diversos fenotipos clinicos, os quais partilham manifestagdes se-
melhantes, mas apresentam etiologias provavelmente diferentes. Classicamente, define-se como
uma doenga inflamatdria cronica das vias respiratorias, na qual participam diferentes células e me-
diadores inflamatorios, sendo influenciada por fatores genéticos. Caracteriza-se por hiperreatividade
brénquica e por obstrucao variavel do fluxo aéreo, total ou parcialmente reversivel, espontaneamente
ou mediante intervencao medicamentosa.

Sendo uma doenga crénica, os objetivos da abordagem da asma séo alcancar e manter o controlo dos
sintomas e prevenir riscos futuros, em particular a ocorréncia de exacerbagdes, que podem colocar
em risco a vida do doente e gerar encargos significativos para a sociedade.



1. INTRODUGAO
Fatores de risco

Fatores desencadenantes de sintomas e exacerbacdes de asma

Atmosféricos

Fatores

Poluicdo

S0z, NO:, ozono, CO, particulas em suspensao

Alteragdes climdticas extremas

Furacdes, tornados, trovoadas, tempestades de areia,
tempestades de neve, ondas de calor

Vegetais

Pdlen de gramineas, pélen de drvores, polen de ervas daninhas

ambientais

Domésticos

Acaros do po

Epitélio de animais
Baratas

Fungos e virus

Alternaria alternata
Cladosporium herbarum

Penicillium
Aspergillus fumigatus

Rinovirus e outros virus respiratdrios

Antibidticos

B-bloqueadores ndo seletivos sistémicos e topicos

Acido acetilsalicilico

AINE

Leite de vaca Cereais
Ovo Peixes
Frutos secos Mariscos

Alimentos com sulfitos

Frutos secos, vinho, sumos de limao, lima e uva, batatas desidratadas,
vinagre, marisco, cerveja, etc.

Panalergénios vegetais como profilinas ou proteinas transportadoras de lipidos (LTP)

Farmacos
F‘a tqre§ Alimentos
sistémicos

Outros

Veneno de himendpteros

Apis melifera (abelha)

Vespula spp, Polistes dominulus (vespa)
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SUSTANCIAS ]
DE BAIXO PESO INDUSTRIA IMPLICADA
MOLECULAR
Farmacos Inddstria farmacéutica
Anidridos Industria do plastico
Diisocianatos Industrias de poliuretano, plastico, vernizes e esmaltes
Madeiras Serralharias, carpintarias, marcenarias
Metais Fundigdes, inddstrias de niquelagem, prateados, curtumes, limpeza de caldeira
Outros Industrias de cosméticos, cabeleireiros, revelagao de fotografias, refrigeracao, tintas
(Rl SUSTANCIAS .
laborais DE ALTO PESO INDUSTRIA ENVOLVIDA
MOLECULAR

Substéncias de
origem vegetal, po
e farinhas

Agricultores, estivadores, moinhos, padarias, indUstria cervejeira, processamento de soja, indistria do
cacau, do café, do chd, indUstria téxtil

Alimentos Industria alimentar

Enzimas vegetais Industria alimentar, inddstria farmacéutica

Gomas vegetais Industria alimentar, tipografias, indUstria do latex, drea da satde

Fungos e esporos | Padarias, quintas, agricultores

Enzimas animais Moinhos, fabrico de carmim




2. DIAGNOSTICO

Func¢do pulmonar no adulto

Sintomas de asma

Espirometria com prova de broncodilatagdo

Rel FEV /FVC > 0,7

| | PADRAO OBSTRUTIVO Rel FEV,/FVC < 0,7 |

Resposta broncodilatadora
negativa A FEV, <12 %

Variabilidade débito
expiratério maximo (PEF)

>20%
<20%

| Oxido nitrico (FeNO)

> 40 ppb**
< 40 ppb

| Prova de broncoconstricéo

Positivo
Negativo

h o[

FIGURA. Algoritmo de diagnéstico.

*Em criangas, um aumento de 12% é suficiente para ser considerado positivo, mesmo que seja < 200 ml.

**Nos casos em que o teste de broncoconstrigdo € negativo, o diagnostico de bronquite eosinofilica deve ser considerado.***Como
alternativa, os corticosteroides inalados podem ser usados em doses muito elevadas, 1.500 - 2.000 ug de propionato de fluticasona, em
3 ou 4 doses diarias, durante 2-8 semanas.
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Resposta broncodilatadora positiva**
AFEV, >12 % e > 200 ml
ou > 107% do valor tedrico

do FEV, ou FVC

—

Resposta broncodilatadora positiva* Resposta broncodilatadora
AFEV, >12 % e > 200 ml negativa A FEV, <12 %
ou >10% do valor tedrico

do FEV, ou FVC

O diagndstico sera
confirmado quando
também for confirmada

uma boa resposta ao
tratamento.
Caso contrario, reavaliar

Oxido nitrico (FeNO)

Corticosteroide PO (prednisolona 40 mg/dia)
14-21 dias*** e espirometria repetida

’_|_

4———— Normalizag3o de padrdes

4—‘ Persisténcia do padréo obstrutivo
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Critérios de variabilidade e reversibilidade diaria recomendados para o diagndstico de asma

FEV, p6s-Bd - FEV, pré-Bd = 200 ml
e
Reversibilidade FEV, pds-Bd - FEV, pré-Bd
x100=12 %

FEV, pré-Bd

PEF maximo - PEF minimo

x 100
Variabilidade diaria PEF maximo

Variabilidade = 20 % em = 3 dias de uma semana,
num registo de 2 semanas

FEV.,: volume expiratério méximo no primeiro segundo; PEF: débito expiratério maximo; Bd: broncodilatacdo



Fungdo pulmonar na crianga

Espirometria basal com prova de broncodilatagdo (PBD)

Sem disponibilidade

| T 1
*

!

Prova terapéutica com CI + SABA
Avaliagdo em 6-10 semanas

Ma resposta (ou parcial)

Prova de provocagao
com metacolina ou exercicio

! !

Boa resposta Positiva

Avaliagdo e exames complementares
para diagnosticos alternativos

FIGURA. Algoritmo de diagnéstico de asma em criancas.

Negativa

—
* Considerar FeNO.
> 25 ppb suporta o diagnostico de asma.

Prova de broncodilatagdo (PBD) positiva: aumento do FEV, > 12 % em comparagdo com o valor basal.
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Classificacdo da gravidade em adultos

Classificacdo da gravidade da asma quando bem controlada com o tratamento
(distribuido por degraus)

Gravidade Intermitente Persistente
Ligeira Moderada
Nivel minimo Degrau 3
de tratamento Degrau 5
- Degrau 1 Degrau 2 ou
necessario para ou Degrau 6

manter o controlo Degrau 4




Controlo e métodos de avaliacao

Classificacdo do controlo da asma em adultos

Bem controlado Parcialmente controlado Mal controlado
(Todos os seguintes) (Qualquer avaliagao em
qualquer semana)
Sintomas diurnos Nenhum ou =<2 dias por més > 2 dias por més
Limitagdo de atividades Nenhuma Qualquer
Sintomas noturnos/despertares Nenhum Qualquer
gecess&t‘:ladte. de alivi Nenhum ou <2 dias por més > 2 dias por més Se =3
€ medicagao de alivio caracteristicas
< da asma
Funcdo pulmonar )
parcialmente
FEV, =80% do valor tedrico ou | < 80% do valor tedrico, 0 controlada
Z-score = -1,64 Z-score < -1,64
PEF =80% de melhor valor < 80% do melhor valor
pessoal pessoal
Exacerbagdes Nenhuma = 1/ano

FEV.: volume expiratério maximo no primeiro segundo; PEF: débito expiratério maximo.
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Principais fatores de risco para exacerbacoes

- Sem controlo atual: ACT < 20 ou ACQ > 1,5.

- Histéria de exacerbagdes: =1 exacerbacdo grave no dltimo ano ou histéria de asma quase fatal.

- Nao utilizagdo de corticosteroides inalados: auséncia de prescricao, baixa adesao ou erros criticos
com o dispositivo.

- Uso excessivo de medicacao de alivio: = 3 inaladores por ano (= 2 inalagdes por dia).

- Inflamacg&o tipo 2: Eosindfilos aumentados no sangue/expetoracao, FeNO elevado.

- Fungdo pulmonar: baixo FEV, basal, reversibilidade com broncodilatador.

- Problemas psicossociais, baixo nivel socioecondmico.

- Exposicdo: fumo de tabaco, alergénios, poluigdo.

- Comorbilidades: obesidade, sindrome de apneia-hipopneia do sono, rinossinusite crénica, refluxo
gastroesofagico, alergia alimentar, gravidez.

Adaptado de GINA 2019.



Recomendacdes
2.1. Deve suspeitar-se de asma num doente com pieira, dispneia, tosse e opressao toracica, de intensidade

e frequéncia variaveis.

2.2. Em caso de suspeita de asma, as variagdes sazonais e a histéria pessoal ou familiar de asma ou atopia
sao aspetos importantes a considerar, embora, nenhum deles seja especifico de asma.

2.3. 0 diagnostico da asma deve basear-se em medidas objetivas de avaliagdo funcional. A espirometria
com prova de broncodilatagao é o exame preferencial.

2.4. 0 diagnéstico de asma deve ser considerado na presenca de uma variabilidade diaria no débito
expiratério maximo (PEF) superior a 20 % ou na presenca de uma fracdo exalada de dxido nitrico
(FeNO) > 40 ppb em doentes que nao utilizaram corticosterddes, particularmente se estiver associada a
um FEV, reduzido.

2.5. A reatividade bronquica inespecifica deve ser considerada para excluir o diagnostico de asma.

2.6. A espirometria periddica é recomendada para criangas com asma que necessitem de tratamento
continuo, pelo menos uma vez por ano.

2.7. Em criancas, exceto em consulta especializada, nao é necessario medir o FeNO rotineiramente.
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2.8. 0 estudo da alergia é particularmente indicado quando se suspeita que os aeroalergénios possam
estar envolvidos no desenvolvimento da asma ou nas suas exacerbagdes, bem como quando existem
outras doencas atdpicas associadas.

2.9. 0 diagnostico de asma alérgica basear-se-a na concordancia entre a histéria clinica e os resultados
dos exames complementares de diagnostico.

2.10. A gravidade da asma (no adulto e na crianca) deve ser determinada com base na necessidade mi-
nima de tratamento de manutencdo para alcangar o controlo. Se o doente nao estiver a ser tratado, sera
estabelecida no inicio do tratamento, reavaliando-se quando o controlo for alcancado.

2.11. A gravidade da asma (no adulto e na crianga) ndo é uma caracteristica necessariamente constante,
podendo variar ao longo do tempo (em meses ou anos); pelo que é necessario reavalid-la periodicamente.

2.12. 0 controlo da asma (adulto e crianca) deve ser avaliado em cada consulta e o tratamento deve ser
ajustado para atingir e manter o controlo. O controlo tem duas componentes fundamentais que devem
ser identificadas: o controlo atual e o risco futuro.

2.13. Na determinagao objetiva do nivel atual de controlo da asma (em adultos e criancas), recomen-
da-se a utilizacdo de questiondrios de sintomas validados; e, no caso de risco futuro de exacerbacoes,
questionar sobre eventos prévios, espirometria, uso de corticosteroides inalados e medicacao de alivio,
comorbilidades e, em casos individualizados, biomarcadores inflamatérios (eosindfilos, sangue ou expe-
toragao e FeNO).



3. TRATAMENTO DE MANUTENGAO
Tratamento farmacolégico

Doses equipotentes estimadas de Cl (com base nos resultados de estudos
com desenhos clinicos de eficacia/ seguranca)

Dose baixa (pg/dia)

Dose média (pg/dia) Dose alta (pg/dia)

Budesonida 200-400 401-800 801-1.600
Dipropionato de beclometasona 200-500 501-1.000 1.001-2.000
Beclometasona extrafina” 100-200 201-400 > 400
Ciclesonida 80-160 161-320 321-1.280
Propionato de fluticasona 100-250 251-500 501-1.000
Furoato de fluticasona - 92 184
Twisthaler®f 200 400 800
Fuoato de | Breezhaleror 625 1275 260
Breezhaler®fft - - 136

*Dipropionato de particulas extrafinas de beclometasona. **A dose depende do tipo de dispositivo DPI e da formulagdo do pé para
inalacdo. Devem ser consideradas equivaléncias entre apresentagdes ao mudar o dispositivo que contém MF. fAsmanex Twisthaler®
(MF como Unico componente). TAtectura/Bemrist Breezhaler® (dupla combinagao de MF/IND). "Enerzair/Zimbus Breezhaler®

(combinagao tripla de MF/IND/GLY).
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Preferencial

Outras opgdes

Alivio

Descer

Cl + formoterol ou
Cl + salbutamol ou
SABA

Degraus terapéuticos Subir?

Cl em dose

LTRA

Deg 3

Cl em dose baixa
+ LABA

Cl em dose média

Deg

Cl em dose média
+ LABA

Cl em dose média
+ LTRA

Cl em dose média
+ LABA + LAMA®

Cl em dose alta
+ LABA

Se tiver um controlo
deficiente, adicione
um ou mais:

- LAMA®
- LTRA e/ou
- Azitromicina

Tratamento da etapa
anterior + bioldgico
de acordo com os
fendtipos:
omalizumab,
mepolizumab,
reslizumab,
benralizumab,
dupilumab,
tezepelumab

Se as opgbes
anteriores falharem:

Termoplastia
endobrénquica

Se persistir um
controlo deficiente,
considere:

- Corticosteroide PO
- Triancinolona IM

Cl + formoterol® ou
Cl + salbutamol ou
SABA

Cl + formoterol®
ou SABA

Cl + formoterol®
ou SABA

Cl + formoterol®
ou SABA

Educacéo, controlo ambiental, tratamento de rinite e outras comorbilidades

Cl + formoterol®
ous,

Considerar imunoterapia com alergénios

*Apés confirmacao da correta adesdo terapéutica e utilizagao dols) inalador(es). LAMA: tiotrépio ou glicopirrénio. <Sem tratamento de manutengao. °Cl + formoterol podem ser usados como alivio, quando
também ¢ usada esta combinagao de manutengao

FIGURA. Degraus terapéuticos de tratamento de manutenc¢édo da asma em adultos.

LTRA: antagonista dos recetores de leucotrienos; Cl: corticosteroide inalado; LABA: agonista B, adrenérgico de agao prolongada; SABA

agonistas B, adrenérgico de curta agdo. LAMA: anticolinergicos de longa duragao de agéo.



Propriedades aerodinamicas fornecidas pelos inaladores (baseadas, em parte, em Giner 2016)

Deposicao pulmonar (%) Deposicao orofaringea (%) pMMA

In vivo In vitro In vivo In vitro (um)
pMDI
- pMDI convencional 7,8-34 - 53,9-82,2 - 1,4-8
- pMDI convencional + cdmara expansora 11,2-68,3 - 31,2 40 2-3,2
- pMDI autodisparo 50-60 - 30 - -
- Modulite® 31-34 - 33-58 - 1-2
- Alvesco® 50-52 - 32,9 - -
- pMDI Aerosphere* 37,7 58-61 62 - 3-3.2
BAI
- k-haler® |ow7 | - | 233 | - | -
SMI
- Respimat® | sz | - | 1933 | - | -
DPI (por ordem alfabética)
- Accuhaler® | 7618 | 1530 | - | - | 35

29-GEMAS5



30- GEMASS

- Aerolizer® 13-20 21,7-28 73 - 1,9-7,9
- Breezhaler® 36 39 - 45 2.8

- Easyhaler® 18,5-31 29 - - 22-30
- Ellipta® - - - - 2-48
- Genuair® 30,1 - 54,7 - -

- Handihaler® 17,8 17,3-22 - 71 39

- Inhalador Ingelheim® 16 - 59 - -

- Nexthaler® 56 - 43 - 1,4-1,5
- Spinhaler® 11,5 - 30,9 - -

- Turbuhaler® 14,2-38 28 53-716 57,3-69,3 | 1,7-5,4
- Twisthaler® 36-37 - - - 2-2,2

DMMA: didmetro da mediana da massa aerodinamica; BAI: inalador ativado por inalagdo; DPI: inalador de po seco; pMDI: inalador
pressurizado doseavel; SMI: Inalador de névoa suave. *De momento ndo tem indicagdo na asma. A comparagao dos valores apresentados

entre os diferentes dispositivos deve ser feita com cautela, comsiderando os diferentes métodos e farmacos utilizados na sua

determinacdo, e em estudos em humanos porque foram realizados em diferentes condicges clinicas (saudaveis e doentes com diferentes
processos e niveis de gravidade), fluxos inspiratorios e idades.



Educacao

Informacdes e habilidades basicas que um doente com asma deve aprender

1. Saber que a asma é uma doenca crénica e necessita de tratamento continuo, mesmo que nao tenha desconforto.

2. Conhecer as diferencas entre inflamacao e broncoconstricao.

3. Diferenciar os farmacos que “controlam” a inflamacao dos que aliviam a obstrugao.

4. Reconhecer os sintomas da doenca.

o

. Utilizar os inaladores corretamente.

. Identificar e evitar ao maximo os desencadeantes.

. Monitorizar os sintomas e o débito expiratério maximo (PEF).

. Reconhecer sinais e sintomas de agravamento da doenca (perda de controlo).

O | o N | o

. Agir no caso de agravamento da sua doenga para prevenir uma exacerbagao.
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Consulta inicial

Tarefas educativas a realizar em cada consulta

Comunicacao

Questionar sobre
expetativas.
Chegar a acordo sobre os
objetivos.
Didlogar sobre o
cumprimento

Informacao

Nogdes basicas e
tratamento da asma

Ensino

Técnica inalatéria
Automonitorizacao

Segunda consulta

Valorizar as conquistas
em deterimento
das expetativas e metas.
Didlogar sobre o
cumprimento

Reforcar as informacées da
visita inicial.
Relatério sobre medidas de
prevencao ambiental

Reforcar a técnica de
inalacdo.
Como evitar desencadeantes.
Interpretagdo de registos
Plano de auto-tratamento

Avaliacdes

Valorizar as realizagdes
em deterimento das
expetativas e objetivos.
Discutir a adesdo
terapéutica e as medidas de
prevencdo ambiental

Reforgar todas as
informacdes

Rever e reforgar a técnica
inalatéria.

Rever e reforcar o plano
de automonitorizagdo e
autotratamento




Recomendacdes

3.1. 0s SABA, administrados com cerca de 10-15 minutos de antecedéncia, sao os medicamentos prefe-
renciais para prevenir a broncoconstricao induzida pelo exercicio.

3.2. No degrau 1, a budesonida/formoterol, a beclometasona/formoterol ou a beclometasona/salbutamol
podem ser utilizadas quando necessario (S.0.S.), embora esta estratégia nao esteja aprovada no RCM e a
sua relagdo custo-eficacia seja desconhecida.

3.3. 0 tratamento preferencial na asma persistente ligeira (degrau 2) é um Cl de dose baixa utilizado
diariamente. Os ALRT podem ser considerados como tratamento alternativo.

3.4. No degrau 2, como alternativa, pode considerar-se o uso de Cl de dose baixa com LABA ou SABA
(por exemplo, budesonida/formoterol, beclometasona/formoterol ou be-clometasona/salbutamol) quando
necessario (5.0.S.), em doentes com baixa adesdo terapéutica nos quais uma intervencao educacional
especifica falhou. No entanto, esta estratégia nao estd aprovada no RCM e desconhece-se a sua relagao
custo-eficacia.

3.5. Na asma moderada persistente, recomenda-se como tratamento preferencial a combinacao de Cl de
dose baixa (degrau 3) ou média (degrau 4) com LABA inalado.

3.6. Na asma moderada persistente, pode ser considerada como alternativa um Cl de dose baixa (de-
grau 3) ou média (degrau 4) associada a um LTRA.
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3.7. A combinacao budesonida/formoterol ou beclometasona/formoterol pode ser utilizada como terapéu-
tica de manutencdo e de alivio.

3.8. Na asma persistente grave (degrau 5), recomenda-se como tratamento preferencial uma dose ele-
vada de Cl em combinagdo com um LABA,

3.9. Em doentes com asma persistente grave (degrau 5 ou 6) que nao estejam controlados com a com-
binacao de uma dose elevada de Cl e um LABA, e que tenham um FEV./FVC pos-broncodilatador <70%, a
adicao de tiotropio ou glicopirrénio demonstrou melhorar a fungdo pulmonar e reduzir as exacerbagdes.

3.10. Os medicamentos que podem ser utilizados como medicagdo de alivio (em todos os degraus terapéuticos)
sdo 0s SABA, a budesonida/formoterol ou a beclometasona/formoterol e, em casos selecionados, os anticolinér-
gicos de curta agdo (brometo de ipratropio).

3.11. A via de inalagdo é a via de eleicdo para o tratamento da asma.

3.12. Todos os profissionais de satde envolvidos devem ser incluidos no ensino e controlo da terapéutica
inalatoria.

3.13. 0 doente deve participar na escolha do dispositivo.



3.14. E aconselhavel utilizar apenas um tipo de inalador ou, pelo menos, inaladores semelhantes.

3.15. Os doentes devem receber formacdo sobre a técnica de inalagao dos dispositivos e ser monitoriza-
dos periodicamente.

3.16. Recomenda-se a cessagao tabagica em doentes com asma.

3.17. Na asma alérgica, recomendam-se medidas especificas de controlo ambiental combinado, de-
pendendo da sensibilizacao do doente.

3.18. Na asma alérgica bem controlada, com niveis baixos ou médios de tratamento (degraus 1 a 4),
recomenda-se a imunoterapia com alergénios, desde que tenha sido demonstrada uma sensibilizagao
mediada por IgE clinicamente relevante a aeroalergénios comuns e sejam utilizados extratos bem nor-
malizados.

3.19. A imunoterapia com alergénios deve ser prescrita por médicos especialistas experientes. Todas
as administracdes de imunoterapia subcutanea e a primeira administracdo de imunoterapia sublingual
devem ser realizadas em centros que tenham as medidas bdsicas para o tratamento imediato de uma
possivel reacao adversa.

3.20. Nas situagdes em que existam diversas alternativas de imunoterapia disponiveis, deve ser priorizada
a utilizacao daquelas que tenham a consideracdo de medicamentos registados, com eficacia, seguranca e
qualidade bem estabelecidas.
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3.21. Os doentes com asma devem seguir um programa de educacao formal sobre a sua doenga. As
acdes meramente informativas nao demonstraram ser eficazes.

3.22. Recomenda-se que os doentes asmaticos disponham de um plano de agao escrito, com o obje-
tivo de detetar precocemente o agravamento da asma e de poder desencadear agoes para a sua rapida
remissao.

3.23. E essencial determinar o grau de adesdo ao tratamento de cada doente. Recomenda-se o uso de
métodos validados, como o questionario TAl e o registo eletronico de levantamento de medicamentos na
farmacia.

3.24. Para serem eficazes, as intervencdes de autogestdo devem combinar a participagdo ativa do doente,
do profissional de satde e do sistema de saude.



4, AVALIACI'-'\O E TRATAMENTO DA EXACERBACAO DE ASMA
Fatores de risco de vida

Fatores de risco para retirar uma exacerbacao de asma potencialmente fatal

A. Relacionadas com exacerbacao de asma:
1. Exacerbagdo atual de estabelecimento rapido.
2. Exacerbagdes passadas que levaram a consultas ou internamentos.
a) Mltiplas visitas aos Servigos de Urgéncia no ano anterior.
b) Internamentos frequentes no ano anterior.
c) Episodios anteriores de admissao na UCI, intubagao ou ventilagdo mecanica.

B. Relacionados com a doenca asmatica crdnica e o seu controlo adequado:
1. Auséncia de controlo periédico.
2. Abuso de agonistas f, adrenérgico de curta agdo.

C. Comorbilidade cardiovascular.

D. Condicoes psicolégicas, psiquiatricas e sociais que dificultam a adesao ao tratamento: alexitimia,
atitudes de negacao, ansiedade, depressao, psicose.

UCI: Unidade de Cuidados Intensivos.
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Avaliacdo da gravidade

Avaliacao da gravidade da exacerbacao de asma

Ligeira Moderada Grave Potencialmente fatal
Dispneia Ligeira Moderada Intensa Respiracdo agonica, paragem
respiratéria
Discurso Paragrafos Frases Palavras Ausente
Frequéncia respiratdria (x’) Aumentada > 20 > 25 Bradipneia, apneia
Frequéncia cardiaca (x’) <100 > 100 > 120 Bradicardia, paragem cardiaca
Pressao arterial Normal Normal Normal Hipotensao
. - : ] Movimento tordcico-abdominal
Uso de musculos acessérios Ausente Presente Muito evidente paradoxal, ou ausente
Sibilos Presentes Presentes Presentes Siléncio auscultatério
Nivel de consciéncia Normal Normal Normal Diminuido ou em coma
FEV, ou PEF (valores referéncia) >70 % <70 % <50 % Nao aplicavel
Spo, >95 % <95 % <90 % <90 %
Pa0, mm Hg Normal < 80 (hipoxemia) < 60‘(|‘nsufluer]ma‘1 <60
2 respiratoria hipoxémica)
> 45 (insuficiéncia respiratoria
PaCo, Normal <40 <40 hipercapnica)

FEV.: volume expiratério maximo no primeiro segundo; PEF: débito expiratorio maximo; x': por minuto; Sp0,: saturacdo periférica
de oxigénio; Pa0,: pressao parcial arterial de oxigénio; PaCO,: pressao parcial arterial de dioxido de carbono.



Tratamento

Avaliacdo do Nivel de Gravidade Inicial (STATIC)

K Histcria, exame fisico, FEV, ou PEF, SaO, e outros, conforme indicado
= + pe 1
£ Exacerbacéo ligeira Exacerbagdo moderada-grave Exacerbagio
PEFOFEV,>70 % PEF ou FEV, <70 % potencialmente fatal
+ ¥ 4
— Salbutamol: pMDI + camara 2-4 (FiO,< 40 %) se SatO,= 92 % ~ Oxigénio
inalagdes a cada 20 min durante a - Salbutamol + ipratrépio: - Salbutamol + ipratrépio NEB
12 hora « pMDI + camara: 4-8 inalacées durante 10-15 min durante a 12 hora - E"d"’?"’fﬁ""lv P
. ) ~ Considere Mg IV; salbutamol IV em
« NEB intermitente: 2,5 mg salbutamol + 0,5 mg ipratrépio ¢/20 min durante a 1 hora perfusio enta; VMI
—cr: 50 mg PO ou hidrocortisona 250 mg IV
~ Cl: propionato de fluticasona: pMDI + camara: 4 inalagbes (250 pig c/dose) cada 10-15
- min ou budesonida: pMDI + camara: 4 inalaGes (200 ig/dose) cada 10-15 min ou NEB Admissio na UCI
0,5 mg cada 20 min durante a 12 hora
- Considerar em Bes graves: Mg IV, IV em perfuséo lenta, VNI
_ Avaliacdo da Resposta ao Tratamento (DYNAMICS)
: FEV, ou PEF ¢/30 min, SaO, e clinica
k Boa resposta (1-3 h) Boa resposta (1-3 h) Resposta fraca (1-3 h)
E FEV, ou PEF > 80 % estavel FEV, ou PEF > 60 % estavel FEV, ou PEF < 60 % instavel
Assintomatico Assintomatico Sintomatico
+ 3 +
o % ALTA !)NTERI\{)AMSEIC\)ITQO2
. ] L - Oxigénio < 40 % se Sa0, < 92 %
&1 g P’Ed"’s?lgﬁiiigg 5-7 dias « - Salbutamol 2,5 mg + ipratropio 0,5 mg NEB c/4-6 h
§ s ~ Plano de Acio - Hidrocortisona IV 100-200 mg ¢/6 h ou
af - Agendar uma consulta de reavaliagso - Prednisolona 20-40 mg PO c/12 h
] - Considere Mg IV

FIGURA. Gestéo terapéutica da exacerbagdo de asma do adulto.

FEV,: volume expiratorio maximo no primeiro segundo; PEF: débito expiratorio maximo; Sa0,: saturagao periférica de oxigenio; pMDI
inalador pressurizado doseavel; NEB: nebulizagdo; PO: per os; IV: intravenoso; Cl: corticosteroides inalados; VNI: ventilagdo mecanica
ndo invasiva; VMI: ventilagdo mecanica invasiva; min: minuto; Mg: magnesio; mg: miligrama; ug: micrograma; ¢/: cada; LABA: agonista f,

adrenérgico de agao prolongada

39-GEMAS5



40- GEMAS5

Medicamentos e doses habitualmente utilizados no tratamento de exacerbacdes de asma

Grupos terapéuticos Farmacos Dose
Primeira escolha
Agonistas f, adrenérgicos Zh:éDlh-;r:amara: 200-800 pg (2-8 inalagdes de 100 pig/dose) /10-15 min durante
salbutamol NEB intermitente: 2.5-5 mg ¢/20 min durante a 12 hora
NEB continuo: 10-15 mg/hora
+ca . 80- i - i :
Anticolinérgicos B.rometlo 'de pMDI- cam.ara 80-160 pg (4-8 |T1alagoes de 20 pg/dose) a cada 10-15 min
ipratrépio NEB intermitente: 0,5 mg /20 min

Corticosteroides sistémicos

Prednisolona

Hidrocortisona
Metilprednisolona

PO na alta: 50 mg a cada 24 horas (5-7 dias)
PO na admissao: 20-40 mg cada 12 horas
IV: 100-200 mg c/6 horas

20-40 mg ¢/8-12 horas

Corticosteroides inalados

Propionato de
fluticasona
Budesonida

pMDI + camara: 500 pg (2 inalagBes de 250 pg/dose) cada 10-15 min
pMDI + camara: 800 pg (4 inalagdes de 200 pg/dose) 10-15 min
NEB: 0,5 mg ¢/ 20 min durante a 1.* hora

Sulfato de magnésio IV

IV: 2 g a serem perfundidos em 20 min (uma Unica vez)

Alternativa perante o fracasso dos anteriores

Agonistas B, adrenérgicos IV

Salbutamol

IV: 200 pg em 30 min seguido por 0,1-0,2 pg/kg/min

Sulfato de magnésio inalado

NEB: 145-384 mg em solugdo isotonica

pMDI: inalador pressurizado doseavel; NEB: nebulizagdo; PO: per os; IV: intravenoso.



Critérios de internamento

Critérios para admissao hospitalar e admissao em UCI (modificado de Pifiera-Salmerén)

Critérios para admissao hospitalar Critérios de admissao em UCI
Permanecer sintomatico apds tratamento Paragem respiratéria
Necessidade de O, para manter SatQ, > 92 % Diminuicdo do nivel de consciéncia
- PEF o FEV, < 50-60 % apés o tratamento Deterioragao funcional progressiva apesar do tratamento

- PEF ou FEV, = 50-70 % a chegada. Periodo minimo de
observagao recomendado 12 horas

- Nao existe um parametro funcional que defina quando
um doente deve receber alta, embora o PEF < 75% e
variabilidade superior a 25% estejam associados a uma
maior taxa de readmissoes

Existéncia de CV prévio com histéria de intubagdo e
ventilacdo, internamento ou visita as Urgéncias por asma
recente

Sat0, < 90 % apesar de O, suplementar PaC0, > 45 mm Hg = sinal
de alerta de exaustdo muscular

Faléncia do tratamento ambulatério com corticosteroides

orais Hipercapnia, necessidade de suporte ventilatério ou pneumotérax

Impossibilidade de garantir os cuidados necessdrios no
domicilio

Comorbilidades respiratérias (pneumonia, pneumotorax,
pneumomediastino) ou nao respiratérias

UCI: Unidade de Cuidados Intensivos; Sat0,, saturacdo de oxigénio; PEF, débito expiratério maximo; FEV,, volume expiratorio maximo no
primeiro segundo; CV compromisso vital; PACO,, pressao arterial de diéxido de carbono.
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Recomendacgées

4.1. A avaliagdo inicial do doente asmatico deve incluir a andlise do risco de vida, do nivel de gravidade
e do grau de obstrugdo do fluxo aéreo.

4.2. Dependendo dos sinais e do grau de obstrugdo do fluxo aéreo, o doente com exacerbagdes de asma deve
ser classificado num dos seus quatro niveis de gravidade: ligeira, moderada, grave e potencialmente fatal.

4.3. 0 nivel de obstrucdo do fluxo aéreo deve ser objetivamente estabelecido por espirometria (FEV,) ou
avaliagdo do débito expiratério maximo (PEF).

4.4. Em doentes com exacerbagdes de asma, recomenda-se considerar a resposta terapéutica inicial da
obstrugdo do fluxo aéreo e os sinais de gravidade, a fim de determinar o plano terapéutico a ser seguido .

4.5. Nas exacerbagoes ligeiras de asma, é recomendado o tratamento com SABA.

4.6. Em exacerbagbes moderadas ou graves, recomenda-se a administragdo precoce de corticosteroides
sistémicos e oxigénio na concentragao minima que permita uma Sat02 > 90 %.

4.7. A decisdo de internar os doentes deve ser tomada no prazo de trés horas apds o inicio da exa-
cerbagdo pois, para além deste periodo, o nivel de broncodilatagao ja atingido ndo costuma aumentar
significativamente.

4.8. Os doentes com FEV, ou PEF > 70% (estimado do melhor valor pessoal) e com sintomas minimos
sdo considerados elegiveis para alta.



4.9. Antes da alta hospitalar é conveniente uma intervencdo educativa que inclua, pelo menos, a verifi-
cacao da técnica inalatéria e um plano de agdo escrito.

4.10. Recomenda-se que, apds uma exacerbacdo, o doente seja avaliado pelo seu médico de familia no
prazo de 5 dias e, se necessario, pelo especialista no prazo de um més.
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5. TRATAMENTO DA ASMA NA CRIANCA
Tratamento de manutencdo

Doses comparaveis de corticosteroides inalados habitualmente
utilizados na idade pediatrica (ng/dia)

Criancas menores de 12 anos

Dose baixa Dose média Dose alta

Budesonida 100-200 > 200-400 > 400

Propionato de fluticasona 50-100 > 100-250 > 250




Tratamento
degrau
adegrau

Tratamento de manutencao

Avaliacdo da
técnica de
adesdo e
inalagdo

K] G

o

I

-

s

(] Controlo

[] ambiental

T

=

[

)

o

[

(=]
Avaliar

comorbilidades

>4 anos

<4 anos

Sem medicagdo de controlo

Considerar inmunoterapia

Cl dose baixa
ou LTRA

Cl dose baixa
ou LTRA

Cl dose média
ou Cl dose baixa + LABA
ou Cl dose baixa
+ LTRA

Cl dose média
ou
Cl dose baixa
+ LTRA

Cl dose média

Cl dose alta
+LABA
+
omalizumab*,
mepolizumab*,
dupilumab*,
alternativa: CO

+LABA ou ClI dose média

Cl dose média + LTRA

+ LTRA
Monitorizacdo no hosp }

Cl dose alta

+ LABA
Se ndo controlo adicionar: Cl dose alta
LTRA, tiotrépio +LTRA

Se néo controlo,
considere adicionar:
LABA**, macrdlidos,

tiotropio**, CO

mOU O»N>»N—0UmZX

O—<—-r>»

Broncodilatador
de curta agédo
quando
necessario
(5.0.5)
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FIGURA.
Tratamento
escalonado da
asma na idade
pediatrica,
dependendo do
nivel de controlo.
Cl: corticosteroide
inalado; LTRA:
antagonistas dos
receptores dos
leucotrienos;

LABA: agonista f3,
adrenérgico de agdo
prolongada; CO
corticosteroide oral.
*A partir dos 6 anos
de idade.

**Fora da indicagao.
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Avaliacdo e tratamento da exacerbacdo de asma

Score Pulmonar para a avaliacao clinica de exacerbagdes de asma em criancas*

Pontuacao Frequéncia respiratoria Sibilancia Uso de musculos acessérios
< 6 anos = 6 anos
0 <30 <20 Nao Nao
1 31-45 21-35 No final da expiragao Ligeiro aumento
2 46-60 36-50 Toda a expiracao Aumento
(estetoscopio)
3 > 60 > 50 Inspiracdo e expiracdo sem Atividade méxima

estetoscopio**

*Pontuagdes de 0 a 3 em cada uma das secgdes (minimo 0, maximo 9).
**Se ndo houver sibilancia e a atividade dos mdsculos acessérios estiver aumentada, marcar a secgdo de sibilancia com um 3.



Avaliacao global da gravidade da exacerbacao da asma em criancas através da integracao
do Score Pulmonar e da saturacdo de oxigénio

Score Pulmonar Sa0,
Ligeira 0-3 > 94 %
Moderada 4-6 91-94 %
Grave 7-9 <91%

Sa0,: saturagdo de oxigénio. Em caso de discrepancia entre o score clinico e a saturagao de oxigénio, serd utilizado o mais grave.

47-GEMAS5



48-GEMAS5

Exacerbacdo ligeira

2-4 puffs de salbutamol 100 mg
em camara expansora

Reavalie em 15 minutos

Responde Né&o responde

Y N\

Alta  Exacerbagio
l moderada

SABA em S.O.S. de acordo com plano

escrito de tratamento

— Exacerbacdo moderada

6-8 puffs de salbutamol
100 mg em cédmara expansora
a cada 20 minutos até 3 doses

ou

0,15 mg x kg salbutamol
nebulizado (max. 5 mg)
a cada 20 minutos até 3 doses

!

Reavaliar no prazo de 15 minutos apos
a ultima dose

Responde N&o responde

Alta Exacerbacdo
grave

- SABA em S.O.S de acordo
com plano escrito de tratamento
- 1 mg/kg de prednisolona
3 a5 dias ou até resolucdo

FIGURA. Tratamento das exacerbag¢des de asma em criangas.
Sa0,: saturagdo de oxihemoglobina; max: maximo. SABA: agonista f, adrenérgico de curta acao.

> Exacerbacdo grave

0, até Sa0, > 94%
+

Nebulizagdo 0,15 mg
X kg salbutamol (méx. 5 mg)
+ 250-500 pg de brometo de
ipratrdpio cada
20 minutos até 3 doses
ou
10 puffs de salbutamol
+ 2-4 puffs de brometo
de ipratrépio em camara expansora
a cada 20 minutos até 3 doses

+
2 mg x kg prednisolona oral ou IV

Servigo de Centro de
urgéncia? saude?
Observagéo Enviar para
de admissao Tfr;%sszléarte
Muito grave: UCI Beleeite



Recomendacdes

5.1. Recomenda-se a educacao das criangas com asma e da sua familia, uma vez que aumenta a sua
qualidade de vida e reduz o risco de exacerbagdes e os custos de sadde.

5.2. Na educacdo de criangas com asma, recomenda-se a inclusao de planos de agdo pessoais escritos,
que abordardo o tratamento de manutencdo e como tratar a exacerbagdo da asma.

5.3. Recomenda-se o uso do Cl como primeira linha de tratamento para o controlo da asma persistente
em criancas de qualquer idade.

5.4. 0 montelucaste pode ser testado como alternativa ao Cl no tratamento de manutencao da asma.

5.5. Os LABA sao um tratamento que pode ser considerado em crian¢as com mais de 4 anos de idade,
desde que associados ao Cl. Nunca devem ser administrados em monoterapia.

5.6. No tratamento de criangas com asma alérgica, deve considerar-se a utilizagao de imunoterapia,
desde que sejam utilizados extratos biologicamente normalizados e os doentes sejam bem selecionados.

5.7. Em criancas com idade igual ou superior a 6 anos com asma grave persistente insuficientemente
controlada com dose alta de Cl e LABA e/ou LTRA e/ou tiotrépio, recomenda-se considerar a utilizagao de
agentes biologicos ou anticorpos monoclonais.

5.8. Antes de considerar asma mal controlada e subir no degrau de tratamento, é necessario confirmar
o diagnostico de asma e verificar a adesao ao tratamento e a técnica inalatoria, bem como descartar
outras comorbilidades.

49-GEMASLS5



50- GEMASS

5.9. A administracao precoce e repetida de doses elevadas de SABA é a primeira linha de tratamento das
exacerbacdes de asma em criancas.

5.10. E aconselhavel individualizar a dose de medicamentos de acordo com a gravidade da exacerbacao
e a sua resposta ao tratamento.

5.11. Nas exacerbagdes de asma moderadas e graves, recomenda-se a utilizagdo precoce de um corticos-
teroide sistémico e, nas exacerbagdes de asma ligeiras, recomenda-se uma avaliagao individual da sua
utilizacdo.

5.12. Uma Sa0, < 92 % apos o tratamento inicial com broncodilatadores inalados recomenda interna-
mento para iniciar terapéutica intensiva.

5.13. Para administrar broncodilatadores deve ser usada preferencialmente uma pMDI com cdmara
expansora, especialmente em exacerbagdes ligeiras-moderadas.

5.14. Devem ser avaliados o grau de controlo, os fatores de risco, a adesao terapéutica e a técnica inala-
toria, bem como um plano de agao escrito e garantir 0 acompanhamento das criangas com exacerbagdes.



6. RINITE E RINOSSINUSITE ASSOCIADAS A ASMA
Classificacao

Fendtipos de rinite

Infeccioso Nao infeccioso
Viral Bacteriano Alérgico/alérgico local Nao alérgico
- Intermitente/ persistente - Rinite ocupacional
- Sazonal/ perene + Induzida por medicamentos
- Ocupacional - Rinite medicamentosa
- Ligeira/moderada/grave - Rinite gustativa

+ Rinite hormonal
- Rinopatia reativa (hiperreatividade nasal/
rinite vasomotora)

- Rinite atréfica/ozena
- Rinite idiopatica
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Classificacao da rinite alérgica

1. De acordo com a duracao

Intermitente

Persistente

Os sintomas apresentam-se <4 dias por semana ou

durante = 4 semanas consecutivas

2. De acordo com a gravidade

Os sintomas estdo presentes > 4 dias por semana e > 4

semanas consecutivas

Ligeira Moderada Grave
. ) - Um, Todos os quatro itens estdo presentes
Nenhum dos seguintes itens esta Dois
presente: '
- ou trés

« Perturbacao do sono

- Impacto nas atividades didrias, de
lazer e/ou desportivas

- Impacto escolar ou laboral
+ Os sintomas sao incomodos

dos itens anteriores estdo
presentes

Modificado de Bousquet 2008, de acordo com Valero 2007.



Diagnéstico de i

alérgica

Sintomas intermitentes
|

Investigar a presenca de asma,
especialmente em doentes com rinite
grave e/ou persistente

Sintomas persistentes

[ 1 [
Ligeira Moderada Ligeira

] 2

Sem ordem de preferéncia Sem ordem de preferéncia
- anti-histaminico oral ou - anti-histaminico oral ou

intranasal intranasal
- e/ou descongestionante* - e/ou descongestionante*
- ou LTRA - ou corticosteroide intranasal

Moderada-grave

|

Por ordem de preferéncia

12 combinagéo de
anti-histaminico e corticosteroide
intranasal ou

22 opgéo: corticosteroide

intranasal, adicionando ou néo
anti-histaminico oral ou LTRA

- ou combinagédo de
anti-histaminicos e
corticosteroide intranasal

- ou LTRA

- ou cromona

Avaliar o doente

as 2-4 semanas

_ Melhoria

Sem melhoria
Na rinite uma_mﬂm_‘;ﬁ Desca o Rever n
o acmzmm deve ser examinado degrau e diagnéstico
as 2-4 semanas e ® <m:nnm,q o
h tratamento | cUmprimentos
durante 1 mes |Perguntar
Se falhar: suba um degrau sobre infe¢des
Se melhorar: continue o ou outras

tratamento por 1 més

Adicionar Rinorreia: Bloqueio:

ou adicionar adicionar
aumentar ipratropio descon-
adose gestio-
de nante ou
corticosteroide CO (ciclo
Intranasal curto)

©

)

m Se falhar: consulte o espec

o

m Evitar alergénios e irritantes pode ser benéfico

[

=

m anti-histaminico oral

= ou anti-histaminico intraocular

< ou cromona intraocular

© (ou soro fisioldgico)

o

-

c Avaliar imunoterapia especifica

£

& FIGURA. Algoritmo para o tratamento da rinite alérgica.

© LTRA: antagonista dos recetores de leucotrienos; CO: corticosteroide oral

= *Em curtos periodos de tempo, geralmente menos de 5 dias.
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Rinossinusite. Polipose nasal
¢ Degraus terapéuticos para o tratamento da a RSCcPN
Gravidade Ligeira Moderada

Sintomas - EVA (0-3 cm) EVA (> 3-7 cm)
e/ou qualidade de vida > e/ou SNOT-22 (8-20) e/ou SNOT-22 (> 20-50)

4° DEGRAU

Doente parcialmente controlado
ou ndo controlado® no degrau 3
(6 meses)

® Biologicos'

32 DEGRAU

Doente parcialmente controlado
ou néo controlado© (3-6 meses)

@ Cirurgia endoscopica
nasossinusal®

2 22 DEGRA|
0 c y .
2 Doente parcialmente Ciclo curto de @ Cirurgia endoscépica
g controlado ou ndo controlado® cprﬁlcosteroldgs nasossinusal de revisao®
we (3-6 meses): sistémicos/orais? o Ciclo curto de
g s @ Ciclo curto de cortvlco_stero\de_s
o3 corticosteroides? sistémicos/orais?
M 12 DEGRAU
)
_g corticosteroides inalados® corticosteroides inalados® corticosteroides inalados® corticosteroides inalados®
o
s T lavagens nasais salinas® lavagens nasais salinas® lavagens nasais salinas” lavagens nasais salinas®

1 1 1 1

- Doente: educago, aplicagéo adequada de corticosteroides intranasais e participagao na tomada de decisdo terapéutica.
- Controlo da eficécia e seguranca do tratamento e adesio terapéutica em intervalos regulares.

- Se rinite alérgica: evitar alergénios, an inicos, MP-AzeFlu, olopatadina-mometasona, imunoterapia alergénica.

- Tratar il I 5 érgicas (asma, DPOC, bronqui

- Se DREA: evite AINEs, considere o tratamento com aspirina apos a dessensibilizagao

FIGURA. Algoritmo para o tratamento da polipose sinonasal (PN), baseado no Consenso POLINA.

AINEs: anti-inflamatorios ndo esteroides; DREA: doenga respiratoria exacerbada por AINEs; DPOC: doenga pulmonar obstrutiva cronica;
EVA: escala visual analogica; RSCcPN: rinossinusite cronica com polipose nasal; SNOT-22: Sino-Nasal Outcome Test 22.

°Em spray, gotas ou lavagens. *Lavagens com soro fisioldgico isotonico ou lactato de Ringer. <Ver os critérios POLINA para o controlo
de RSCcPN (Figura 13.6). “Ciclos curtos de 5 dias para doses 0.5-1 mg/kg/dia. *Abertura dos seios nasais afetados. ‘Possivel escolha de
acordo com o endotipo. “Avaliar cirurgias mais radicais/prolongadas de acordo com o consenso entre médico e doente.



Critérios para a indicacdo de farmacos bioldgicos no tratamento
da polipose nasal propostos no Consenso POLINA

Critérios POLINA para a utilizagdo de biolégicos

Rinossinusite crénica bilateral grave com polipose nasal operada previamente por CENS®

+ pelo menos 1 critério adicional

Critérios adicionais Valores

Inflamacao tipo 2 o o .
Eosindfilos no sangue = 300 células/ul e/ou eosindfilos tecidulares
=10 células/campo e/ou IgE total sérica > 100 ul/ml

Perda significativa de olfato EVA > 7 cm ou hiposmia/anosmia grave (olfatometria)

Necessidade de corticosteroides . L .
. L =2 ciclos no Gltimo ano
orais ou contraindicacao

Asma e/ou DREA concomitante Corticosteroides inalados de forma continuada

3EVA > 7 cm e/ou SNOT-22 > 50. *Cirurgia endoscopica nasossinusal (CENS) com abertura dos seios paranasais > 6 meses.

Ciclos curtos a partir de 5 dias em doses 0,5-1 mg/kg/dia.
EVA: escala visual analégica. DREA: doenca respiratoria exacerbada por AINEs. IgE: imunoglobulina E. RSCcPN: rinossinusite cronica

com polipose nasal. SNOT-22: Sino-Nasal Outcome Test 22.

55-GEMAS5



56-GEMA55

Recomendacgoes

6.1. Recomenda-se que a rinite alérgica seja classificada de acordo com a sua duragdo, em intermitente
e persistente, e de acordo com a sua gravidade, em ligeira, moderada e grave.

6.2. 0 diagnostico de rinite é estabelecido por critérios clinicos e testes de alergia.

6.3. Num doente com asma, a presenca de rinite e rinossinusite cronica com polipose nasal e vice-versa
deve ser investigada a fim de planear uma estratégia de tratamento abrangente.

6.4. Para o tratamento da rinite alérgica, recomenda-se o uso de anti-histaminicos orais de segunda
geracdo e/ou topicos nasais, corticosteroides intranasais ou sua combinagdo em caso de falta de resposta
ou doenca moderada a grave.

6.5. Em doentes alérgicos adequadamente selecionados (adultos e criangas), recomenda-se o tratamento
da rinite alérgica por imunoterapia com extratos alergénicos.

6.6. Em doentes com rinossinusite cronica com polipose nasal, é recomendada a administragdo continua
de corticosteroides intranasais. O uso de ciclos curtos de corticosteroides orais é indicado em casos graves
e exacerbagdes.

6.7. Em doentes com mau controlo da rinossinusite crénica com polipose nasal, apesar do tratamento
médico maximo, recomenda-se considerar a opgao cirdrgica, seguida de tratamento pos-operatorio com
corticosteroides intranasais.



7. ASMA GRAVE NaO CONTROLADA
Conceitos e definicdes

Asma grave nao controlada: definicao e controlo

E definida como uma asma que persiste mal controlada apesar de receber tratamento com uma combinacio de
CI/LABA/LAMA, em doses elevadas no tltimo ano, ou corticosteroides orais durante pelo menos

6 meses do mesmo periodo.

A falta de controlo é evidenciada por:

- ACT < 20 0 ACQ > 1,5.

- =2 exacerbagdes graves ou ter recebido =2 ciclos de corticosteroides orais (= 3 dias cada) no ano anterior.

- =7 internamento por exacerbagao grave no ano anterior.

- Limitagao crénica do fluxo aéreo (relagdo FEV,/FVC < 0,7 ou FEV, < 80 % do previsto) apés o uso de
tratamento adequado (desde que o melhor FEV, seja maior que 80%).
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Diagnéstico e avaliacdo

12 Passo 22 Passo
Doente com asma ndo — Conﬁrmjr odiagnostico | Otimizar o tratamento
controlada e/ou € asma 1
exacerbagdes graves l
(> 2 por ano) a receber L Verificar a adesio
doses altas de CI/LABA Historia médica -~ 290 @ Otimizar
(outro controlador) compativel e demonstrar terapeutica e a técnica
e/ou CO* obstrucéo variavel ou inalatoria adequada
hiperreatividade bronquica l
l Educagdo na asma
Treino de técnicas
Realizar diagnostico Identificar e tratar _ deinalacdo
diferencial adequadamente os fatores + intervencdes para
(excluir doengas que de risco e/ou comorbilidades melhorar a adesao
mimetizam a asma) associados P
3¢ Passo
Identificar fenétipos de asma grave
para tratamento direcionado
Eosinofilos no sangue
*Indicar/realizar preferencialmente em unidades especializadas o Avaliagdo de FeNO .
em asma com abordagem multidisciplinar. Eosindfilos na expetoragao (opcional)

Testes de alergia

FIGURA. Algoritmo de diagndstico de decisdo sequencial por passos na abordagem a AGNC.



Diagndstico diferencial na asma: doencas que mimetizam a asma e seus respetivos testes
diagnésticos

Diagnéstico diferencial Testes de diagnéstico

- Espirometria com curva de débito-volume

- Tomografia computadorizada (TC) na inspiracao/expiragdo das vias aéreas
superiores

- Broncofibroscopia

- Doenca orgénica da via superior
- Colapso dindmico das vias aéreas
- Obstrucdo bronquica

- Laringoscopia/videoestroboscopia durante a exacerbagdo ou apds provocagao com

- Obstrucdo laringea induzivel (OLI) metacolina au apés ergometria

- TC do térax

- Doenga pulmonar obstrutiva crénica (enfisema)  Pletismografia e difusao CO

- TC do térax na inspiragao/expiragao
- Bronquiolite obliterante - Pletismografia/Aprisionamento de ar
- Biopsia transbronquica/pulmonar

- Dispneias funcionais/ sindrome de hiperventilagdo | - Questionario de hiperpercepgo (de Nijmegen)
- Avaliacao psicologica

- TC do térax

- Insuficiéncia cardiaca esquerda ) )
a -Eletrocardiograma/ecocardiograma

- Bronquiectasias - TC do térax

- Fibrose quistica - Teste do suor/estudo genético

- Aspergilose broncopulmonar alérgica (ABPA) - IgE total e especifica para Aspergillus/precipitinas
- Granulomatose eosinofilica com poliangite (EGPA) - ANCA p/Bitpsia do(s) 6rgao(s) afetado(s)

- Eosinofilias pulmonares - Fibrobroncoscopia (com lavado alveolar)
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Comorbilidades e fatores de agravamento mais frequentes na asma,
exames auxiliares de diagndstico e tratamento correspondente

Comorbilidade

Doenca nasossinusal

Exames auxiliares
de diagndstico

Rinoscopia/endoscopia nasal
Imagem sinusal (TC/RM)

Tratamento

Corticosteroides inalados
Lavagens nasais/ antileucotrienos
Cirurgia endonasal

Refluxo gastroesofagico

pH-metria/manometria esofagica
Prova terapéutica com IBPs
EDA (endoscopia digestiva alta)

Medidas higiénico-dietéticas
Inibidores da bomba de protdes
Intervencdo cirdrgica

Obesidade

IMC

Perda de peso
Cirurgia baridtrica

Sindrome da apneia do sono (SAHS)

Polissonografia

CPAP
Perda de peso, se aplicavel

Psicopatologia (ansiedade, depressao)

Avaliagao por psicologo/ psiquiatra

Psicoterapia/ tratamento especifico

Fibromialgia

Avaliagao reumatolégica

Dispneia funcional

Questionarios especificos
(Questionario Nijmegen)

Reeducagao psicoterapéutica respiratéria

Obstrugao laringea induzivel (OLI)

Laringoscopia na exacerbagdo ou
provocagdo com: metacolina/exercicio

Reabilitagao fonoaudiolégica
Tratamento de comorbilidades: refluxo

Farmacos: AINEs, B-bloqueantes nao seletivos, IECA

Histéria clinica

Substituicdo dos farmacos

Tabaco e outras toxinas inaladas

Questionario

Cessagdo tabagica

AINE: anti-inflamatério ndo esteroide; IECA: inibidor da enzima conversora da angiotensina; TC: tomografia computorizada; RM:
ressonancia magnética; IBPs: inibidores da bomba de protdes; IMC: indice de massa corporal.



Fendtipos da asma grave ndo controlada

Fendtipos

Fendtipos de asma grave

Caracteristicas clinicas

Biomarcadores

Tratamento

Alérgica Sintomas alérgicos IgE especifica Corticosteroides
(T2) + Citocinas Th2 Omalizumab
Sensibilizagdo a alergénios (testes Periostina Anti-IL-5/anti-IL-5Ra.
cutaneos por picada e/ou IgE Eosinofilos e neutrofilos na (mepolizumab, reslizumab,
especifica) expetoracao benralizumab)
Dupilumab
Tezepelumab
Eosinofilica Rinossinusite cronica/ polipose nasal | Eosinofilos no sangue e expetoragdo | LTRA
(T2) DREA IL-5 Anti-IL-5/anti-IL-5Ro.
Dependente de corticosteroides ou Cisteinil-leucotrienos (mepolizumab, reslizumab,
insensivel a corticosteroides benralizumab)
Dupilumab
Tezepelumab
Nao T2 FEV, mais baixo Neutrofilos ou paucigranulociticos na | Azitromicina

Maior aprisionamento de ar
Histéria de tabagismo

expetoracao
Ativagao TH17
-8

Tezepelumab
Termoplastia

IgE: imunoglobulina E; DREA: doenca respiratoria exacerbada por anti-inflamatérios nao esteroides;
FEV.: volume expiratério maximo no primeiro segundo. LTRA: antagonista dos recetores de leucotrienos.
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Tratamento

Terapéuticas bioldgicas aprovadas no tratamento de AGNC e suas caracteristicas

Bioldgico
(AGNC)

Aprovagao: IPT Espanha

=6 anos com asma alérgica
grave e sensibilizagao a

Mecanismo de agao

Liga-se a IgE circulante
impedindo a ligagao ao

Evidéncias

Reducao de 34% nas
exacerbagdes, mas sem melhoria

Efeitos adversos
("frequentes” de
acordo com RCM)

Reagdes no local da
injecao, cefaleias, dor

Administragao

75-600 mg via SC cada
2-4 semanas dependendo

Omalizumab | alergénios perenes com IgE entre | recetor de alta e baixa nos sintomas, na QVRS e na abdominal superior do peso e IgE
30-1500 Ul/ml e FEV, < 80 % afinidade (FceR1) a IgE fungdo pulmonar nos RCTs. Possivel em casa
Eficicia na polipose nasal
=6 anos com asma eosinofilica Bloqueia a IL-5, Redugao de 53% nas Reagdes no local da 6-11 anos: 40 mg cada 4
refrataria com Eos = 500 ou < impedindo que ela se exacerbagdes graves e melhora injecao, cefaleias, semanas
500 com 2 exacerbagdes graves | ligue ao recetor na QVRS, controlo dos sintomas e | faringite, pirexia, dor | =12 anos: 100 mg cada 4
Mepolizumab | ou 1 internamento no ano fungdo pulmonar nos RCTs abdominal superior, semanas
anterior Reduz as doses de CO de eczema, dor nas Possivel em casa
manutencdo costas, reagoes de
Eficicia na polipose nasal. hipersensibilidade.
=18 anos de idade com asma Liga-se ao mesmo Redugao de 54% das Elevagdo da CPK no 3 mg/kg IV de 4 em 4
eosinofilica grave em tratamento | dominio que o recetor IL-5 | exacerbagdes em doentes com sangue semanas.
com Cl em dose alta mais outro impedindo a ligagao =400 Eos e =1 exacerbagao no Em hospital de dia
Reslizumab | controlador com Eos ano anterior
=500 ou entre 400-500 e
2 exacerbagdes graves ou 1
internamento no ano anterior.
=18 anos de idade com asma Liga-se ao Fa do Reducao de 57% nas exacerbagdes | Reagdes no local da 30 mg via SC a cada
eosinofilica grave em tratamento | recetor IL-5, inibindo a em doentes com =300 Eos e =3 injecao, faringite, 8 semanas (com as
com dose alta de Cl mais LABA | sua ativacao. Induz a exacerbagdes no ano anterior; e cefaleias, reagdes de | primeiras 3 doses
Benmmizmab com Eos =500 ou < 500 com eliminagdo direta (por melhorias na fungdo pulmonar e hipersensibilidade separadas por um més)

2 exacerbagdes graves ou 1
internamento no ano anterior

citotoxicidade mediada
por Ac) de eosindfilos
e basdfilos através de
células NK

reducdo das doses de CO

Possivel em casa




Dupilumab

= 6 anos com asma grave com
marcadores T2

(Eos = 300

ou FeNO = 50 ppb) ou
corticodedependente.

Bloqueia a subunidade
o do recetor da IL-4
(efeito anti IL-4 e IL-13)

Redugdo de 50% nas
exacerbagdes graves e melhoria
na QVRS, controlo dos sintomas
e fungdo pulmonar nos RCTs.
Reduz as doses de manutencao
de CO.

Eficacia na polipose nasal

Reagdes no local da
injegdo, eosinofilia
sanguinea transitoria
(4-13%)

Dose inicial 400 mg
seguida de:

200 mg via SC durante
2 semanas (asma
eosinofilica grave/T2)
300 mg em
corticosteroides ou

com dermatite atopica
associada

Possivel em casa.

A posologia em doentes
entre 0s 6 e 0s 11 anos
de idade estd descrita na
seccdo 7.5

Tezepelumab

=12 anos de idade com

asma grave que ndo sao
adequadamente controlados
apesar da administracdo de
corticosteroides inalados em
doses elevadas mais LABA e/
ou LAMA que tenham tido
duas ou mais exacerbagées
que necessitem de tratamento
com corticosteroides orais ou
sistémicos ou que tenham
resultado em internamento no
(ltimo ano.

Anticorpo monoclonal
humano (IgG2) dirigido
contra TSLP, uma
citocina do grupo das
alarminas, derivada do
epitélio celular.

Redugdo significativa das
exacerbagbes (66-71%) e
hiperresposta brénquica,
melhoria da fungdo pulmonar,
controlo da doenca e qualidade
de vida.

Também é eficaz quando a
contagem de eosindfilos no
sangue <150 células/pl e FeNO
< 25 ppb.

Reagdes no local de
injecdo, faringite,
artralgias, erupcao
cutanea.

210 mg por via
subcutanea a cada 4
semanas.

Possivel em casa.

IPT: relatorio de posicionamento terapéutico; SC: subcutanea. IV: intravenosa; QVRS: qualidade de vida relacionada com a satde; RCTs: ensaio clinico
aleatorizado; Eos: eosindfilos; FEV.: volume expiratério maximo no primeiro segundo; Cl: corticosteroides inalados; CO: corticosteroides orais; LABA: agonista
{32 adrenérgico de acdo prolongada; LAMA: anticolinergicos de longa duragdo de agao; CPK: creatina fosfoquinase; TSLP: linfopoietina do estroma timico. AGNC:
asma grave nao controlada.
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AGNC

apesar de CI'/LABA/LAMA e apds:

Estabelecer fenétipo de AGNC: (gE total no sangue, testes de alergia, Eos no sangue, FeNO e/ou Eos na expetoragao
Avaliar a coexisténcia de RSCcPN, rinite alérgica, dermatite atopica, urticaria, HES, pneumonia eosinofilica, EGPA
1

Asma T2 Asma néo T2
EOS sangue > 150 pL ou alergia®, ou FeNO > 25 ppb, ou expetoragao Eos >3% EOS sangue < 150 pl, sem alergia?, FeNO < 25 ppb
Eos sangue > 300 pl ou Eos ~ Eos sangue < 150 ple ica: PMNN > 61% na ou
expetoragio > 3% Eosizanouc D00l FeNO > 50 ppb Paucigranulocitica: Eos < 3% e PMNN < 61% na expetoragio
COM alergia® SEM alergia COM alergia® SEM alergia SEM alergia

 —

FeNO>25ppb  FeNO <25 ppb

bl ceépelon — e
Benralizumab Tezepelumab Tezepelumab Mepolizumab Tezepelumab Tezepelumab Tezepelumab

Mepolizumab

Benralizumab
Termoplastia

Dupilumab® Dupilumab®

Tezepelumab Tezepelumab i ; 2 o
pE— " e

Reslizumab
AVALIE A RESPOSTA aos 4-6 meses Resposta Identificar a causa da fatha
Rever: inadequada Reavaliar o fenctipo
«Sintomas de asma e sintomas de rinossinusite Mudanga para outro biolégico com
« Questionarios/Escalas: ACT/ACQ, SNOT-22, EVA um mecanismo de agio diferente

« Numero de exacerbagdes de asma grave
* Numero de Eos no sangue  mmmmmndl  CONtinuar o tratamento
« Espirometria

Resposta adequada

*FeNO Sem efeitos secundarios
« Escala multicomponente FEOS ou EXATO Satisfacao do doente



FIGURA. Tratamento da AGNC em adultos de acordo com o fenétipo.

AGNC: asma grave ndo controlada; Cl: corticosteroides inalados; LABA: agonistas [32-adrenérgicos de acdo prolongada; LAMA: anticolinergicos
de longa duragdo de agdo; RSCcPN: rinossinusite cronica com polipose nasal; HES: sindrome hipereosinofilica; EGPA: granulomatose eosinofilica
com poliangite; PMNN: polimorfonuclear; Eos: eosinofilos; ACT: teste de controlo da asma; ACQ: questionario de controlo da asma; SNOT-22
questionario de sintomas nasais; EVA: escala visual analogica; FeNO: fragdo exalada de oxido nitrico. 1. Em doses elevadas. 2. Sensibilizagdo a
alergénios, sintomas de doenga alérgica e IgE total > 75 Ul. 3. Ndo recomendado se a Eos no sangue > 1.000 pl

Notas

Defini¢cdes

AGNC: asma que requer tratamento com degraus tera-
péuticos 5-6 de acordo com o GEMA e apresentando > 1
dos seguintes critérios:

- ACT <200 ACQ > 15

- > 2 ciclos de corticosteroides orais (CO) com duragao
> 3 dias no ano anterior.

- > 1 internamento hospitalar por exacerbagdo asmatica
no ano anterior.

- FEV, < 80 % do esperado.

Inflamacédo refrataria tipo 2: > 1 dos seguintes critérios
enquanto o doente estiver a utilizar doses elevadas de
corticosterodides inalados ou de CO diario:

- > 150 eosinofilos por microlitro no sangue.

- FeNO > 25 ppb/ul (American Thoracic Society Com-
mitte).

- > 2% de eosindfilos na expetoragdo.

- A asma é clinicamente induzida por alergénios.

65- GEMASS

Os doentes que necessitem de manutengdo com cor-
ticosteroides orais podem também ter inflamagéo tipo
2 subjacente. No entanto, os COs frequentemente su-
primem biomarcadores de inflamagé&o tipo 2 (eosinofilos
no sangue, eosinofilos na expetoragdo e FeNO). Por con-
seguinte, se possivel, estes testes devem ser realizados
antes de iniciar um ciclo curto ou um tratamento de ma-
nutengdo com CO, ou quando o doente estiver a tomar
a dose mais baixa possivel de CO.

Limiares de eosinofilia sanguinea: pelo menos uma
determinacgéo superior a 300 Eos/ul no ultimo ano. Em
doentes tratados com CO de forma crénica ou recente,
podem aparecer niveis baixos de eosinofilos. Neste caso,
pode ser util rever os valores historicos.

Limiares FeENO. O ponto de corte é fixado em 25 ppb.
No entanto, deve-se considerar que a avaliagdo do FeNO
pode ser alterada pela administragao recente de corticos-
teroides sistémicos e pela dose total de corticosteroides
inalados, por idade e tabagismo (niveis mais baixos em
fumadores). Se aparecerem niveis elevados de FeNO, ve-
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rifique se o doente autoadministra corretamente a medi-
cagdo inalatoria (adesdo terapéutica e técnica inalatoria).

Resposta a terapéutica bioldgica. Define-se por:

- Pontuacdo ACT maior ou igual a 20 ou alteracdo sig-
nificativa em relacdo a pontuagdo basal (> 3 pontos).

- Auséncia de internamento hospitalares ou idas a ur-
géncia.

- Reducdo das exacerbages em mais de 50%.

- Suspensao da utilizagdo de corticosteroides orais ou
reducgdo significativa da dose (> 50%).

Escolha entre biolégicos

A ordem em que os biologicos aparecem no esquema,
quando coincidem numa indicagdo, deve-se apenas ao
momento em que foram comercializados.

Os critérios seguintes devem ser considerados na escol-
ha: contagem de eosinofilos no sangue, fungdo pulmo-
nar, uso de corticosteroides orais para manutengao, pre-
senca de comorbilidades: polipose nasal/DREA, urticaria
cronica, dermatite atopica e doengas associadas a asma
(granulomatose eosinofilica com poliangite, pneumonia
eosinofilica, ABPA, esofagite eosinofilica).

- Benralizumab (eficacia mais elevada > 300 Eos/ul)
doentes com redugdo de fungao pulmonar, polipose,
corticosteroides orais para manutencao e dificuldade

de acesso a unidade de asma devido a longas viagens.

- Reslizumab (eficacia maxima > 400 Eos/ul): melhora
a funcdo pulmonar. Ndo demonstrou ser eficaz na re-
dugéo da dose de CO. Administragdo intravenosa.

- Mepolizumab (a sua indicagdo € a partir de 150 Eos/pl,
mas maior eficacia > 500 Eos/ul): indicado em doen-
tes com > 150 Eos/pl se houver valores historicos de >
300 Eos/ul. Foi demonstrado que permite a redugdo
ou retirada do CO.

- Dupilumab (eficacia mais elevada > 300 Eos/pL e/ou
FeNO > 50 ppb): melhora a fungéo pulmonar, a polipo-
se nasal e a dermatite grave. Foi demonstrado que per-
mite a reducdo ou retirada da CO e aumenta os valores
de eosinofilos. A administragao é quinzenal.

Para escolher entre farmacos potencialmente eficazes
num determinado doente, devem ser considerados cri-
térios de posologia, preferéncia do doente e também
custos.

A termoplastia € indicada em doentes sem enfisema/
bronquiectasias/ atelectasias ou comorbilidades signi-
ficativas, sem tratamento com anticoagulantes ou imu-
nossupressores e que ndo apresentam infegdes reco-
rrentes. O FEV, deve ser superior a 40% e ndo deve haver
contraindicagdo a broncofibroscopia com sedagao.



Protocolo de monitorizacao dos efeitos secundarios dos corticosteroides sistémicos

Medicdo anual de altura.

Avaliar o risco de fraturas.

Osteoporose Densitometria antes do tratamento com corticosteroides sistémicos e ao fim de um ano:
- Se 0 DMO baixar, repetir apés um ano.

- Se 0 DMO for normal, repetir aos 2-3 anos.

Se usar corticosteroides durante mais de 2 semanas seguidas ou 3 semanas seguidas nos 6
Insuficiéncia meses anteriores:

suprarrenal - Avaliar os sintomas.

- Realizar a determinacdo do cortisol basal (8-9 a.m.).

Check-up oftalmolégico anual.
Check-up precoce (se cataratas e/ou fatores de risco para glaucoma).

Oftalmologia

Doencas Calcular o risco de acordo com o indice de Framingham.
I EHETERESS Perfil lipidico no més de inicio do tratamento com CS, repetir a cada 6-12 meses.

Hiperglicemia Glicémia a cada 3-6 m no primeiro ano e depois anualmente.

Infegdes/ Alertar o doente para consultar um médico em caso de febre e/ou sintomas de infegdo. Vigilancia
pneumonia microbiolégica (cultura de expectoragao).

DMO: densidade mineral dssea. CS: corticosteroides sistémicos.
Modificado de Liu et al., 2013.
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Corticosteroides o co nuos

Eos sangue > 150 pL ou FeNO > 25 ppb (atual ou anterior)
|

+ + + I
COM alergia* SEM alergia COM alergia* SEM alergia
+ + 4 s

Mepolizumab
Benralizumab
Dupilumab
Omalizumab

Mepolizumab
Benralizumab
Dupilumab

Omalizumab

Dupili
Dupilumab upilumab

* Sensibilizagéo a alergénios, apresentacéo clinica de doenca alérgica e IgE total > 75 Ul

AVALIE A RESPOSTA aos 4-6 meses

Rever: Resposta Identificar a causa da falha

* Sintomas de asma e sintomas de rinossinusite inadequada N Reavaliar o fenotipo

* Questionarios/escalas: ACT/ACQ, SNOT 22, EVA 4 Mudanga para outro biologico com
* Numero de exacerbagées de asma grave um mecanismo de agéo diferente

* Redugéo ou retirada de CO

* Numero de Eos no sangue
« Espirometria Resposta adequada

CO: corticosteroides orais; ACT: teste de controlo da asma; ACQ: questionario de controlo da asma; SNOT-22: questionario de sintomas

nasais: EVA: escala visual analéaica : FeNO: fracdo exalada de oxido nitrico.

-

efeNO Sem efeitos secundarios
 Escala multicomponente FEOS ou EXATO Satisfagdo do doente

FIGURA. Tratamento da asma grave dependente de corticosteroides em adultos (baseado em parte no Consenso
SEPAR 2022).



Prednisolona 5 mg/d* mmd Cortisol basal (8-9 a.m.)**

{ 1 1
Normal Valores indeterminados Insuficiéncia suprarrenal
> 12 pg/dl 3-12 pg/dl < 3 pg/dl
! ! !

Continuar a diminuir a dose

) ~ Manter a mesma dose de
Teste de estimulagdo
(2,5 mg de 4 em 4 semanas)

de ACTH predmsolo_na/h}drocortlsona
e repetir apos 3 meses
{ 1 1
Normal Valores indeterminados Insuficiéncia suprarrenal
> 18 pg/dl 9-18 pg/dl <9 pg/dl
Il Il !
) T Diminuir lentamente Manter a mesma dose de
Continuar a diminuir a dose : ) .
(1 mg c/4 sem) prednisolona/hidrocortisona
(2,5 mg de 4 em 4 semanas) . ) : .
Repetir o teste 2 meses depois e repetir apos 3 meses

*A hidrocortisona 20 mg/dia pode ser substituida diretamente, de preferéncia ao pequeno-almogo.
**Ndo tome CO na noite anterior ou na manha anterior a colheita sanguinea.

FIGURA. Algoritmo para avaliacdo da fungdo suprarrenal durante a descida da dose de CO.
(Modificado de Menzies-Gow et al. 2022).
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Tratamento combinado de asma grave e RSCcPN

Asma grave controlada (AGC) e rinossinusite cronica com polipose nasal (RSCcPN)
|

[
|_ AGC com biolégico

AGC sem biolégico —|
RSCcPN sem CENS (1) RSCCPN CENS prévia (2) RSCcPN sem CENS (3) RSCcPN CENS prévia (4)

N&o controlado

Controlado Nao controladol Controlado N&o controladojll Controlado N&o controladol Controlado
Inicio
biolégico PN
1
Corticosteroide Corticosteroide Reavaliar Continuar CENS Continuar
intranasal A intranasal PN 6 meses biologico biolégico
| | I
Reavaliar Reavaliar S
PN 6 meses RSCcPN ndo PN 6 meses Aterar blol(;'%lco CENS
controlada asma e
l_|_| l .
Reavaliar asma Reavaliar
Aterar biologico e PN 6 meses PN
asma e PN SERS | 6 meses
|

I
Cenario @ Cenério @ Cenario @

FIGURA. Tratamento de doentes com AG controlada e RSCcPN.

Terapéutica bioldgica com indicagdo na asma: omalizumab, reslizumab, mepolizumab, benralizumab, dupilumab, tezepelumab
Terapéutica biologica indicada na RSCcPN: dupilumab, omalizumab, mepolizumab. Este esquema é assumido quando o doente estd
sob tratamento otimo de acordo com as diretrizes GEMA 5.5 e POLINA 2.0. CENS (cirurgia endoscopica nasossinusal) com abertura

sinusal de acordo com POLINA 2.0



Asma grave nédo controlada (AGNC) e rinossinusite créonica com polipose nasal (RSCcPN)

[ 1
I_ AGNC sem biolégico ,— AGNC com biolégico

RSCcPN sem CENs  (5) Cnspreva (© RSCEPN sem CENS (7) "CENS prévia

Controlado N&o controlado Controlado Controlado N&o controladojll Controlado Né&o controlado

Inicio Inicio Inicio Inicio Aterar Aterar Aterar .Atera‘r
biologico biolégico biologico bioldgico biologico biologico bioldgico biologico
asma asma e PN asma asma e PN asma asma e asma asma e PN
CENS
de PN
R li R li R li R li R i R i R i R li
asma asma e PN asma asma e PN asma asma e PN asma e PN asma e PN
6 meses 6 meses 6 meses 6 meses 6 meses 6 meses 6 meses 6 meses

N T N S

Cendrio @ @ Cenario @ Cenario @@ Cenario @

FIGURA. Tratamento de doentes com AGNC e RSCcPN.

Terapéutica bioldgica com indicagdo na asma: omalizumab, reslizumab, mepolizumab, benralizumab, dupilumab, tezepelumab.
Terapéutica bioldgica indicado no RSCcPN: dupilumab, omalizumab, mepolizumab. Este esquema é assumido quando o doente esta
sob tratamento otimo de acordo com as diretrizes GEMA 5.5 e POLINA 2.0. CENS (cirurgia endoscopica nasossinusal) com abertura
sinusal de acordo com POLINA 2.0.
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Falta de resposta ao tratamento com anticorpos monoclonais. Recomendacdes antes
de alteragdo de biolégico

Proposta de acao sequencial em caso de resposta subdtima
ao tratamento com anticorpos monoclonais

1. Avaliar e, quando apropriado, corrigir a baixa adesao terapéutica.

2. |dentificar e tratar potenciais comorbilidades.

3. Caracterizar a natureza das exacerbagdes, infeciosas ou inflamatdrias.

4. Reavaliar o fenétipo inflamatério.

5. Se necessario, dependendo da avaliagdo anterior, mudar para outro biolégico ou adicionar outra opgdo
terapéutica (azitromicina, termoplastia).




Asma grave ndo controlada na crianca

Condicdes que podem mimetizar asma grave em criangas

- Bronquiolite, bronquiolite obliterante.

- Bronquite bacteriana persistente.

- Aspiragdo recorrente, refluxo gastroesofagico,
distarbios da degluticao.

- Prematuridade e doencas relacionadas (displasia
broncopulmonar).

- Fibrose quistica.

- Corpo estranho endobrdnquico.

- Imunodeficiéncias primarias ou adquiridas.

- Discinesia ciliar primdria.

- Obstrugdo/compressao das vias aéreas centrais.

- Malformag6es congénitas, incluindo anéis vasculares.
- Traqueobroncomalacia.

- Tumores carcinoides ou outros.

- Massa mediastinica/nédulo linfoide.

- Cardiopatia congénita.

- Patologia pulmonar intersticial.

- Doencas do tecido conjuntivo.

- Disfuncao das cordas vocais.
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Recomendacdes

7.1. Sugere-se que a asma grave nao controlada (AGNC) seja definida como doenca asmatica que
persiste com mau controlo apesar de ter sido tratada com uma combinagdo de dose alta de CI/LABA no
Gltimo ano, ou corticosteroides orais por pelo menos seis meses do mesmo periodo.

7.2. A falta de controlo sera objetivada por qualquer uma das seguintes caracteristicas: ACT <20 ou
ACQ >1.5; =2 exacerbagdes graves ou ter recebido =2 ciclos de corticosteroides orais (=3 dias cada) no
ano anterior; =7 internamento por exacerbagdo grave no ano anterior; limitacao crénica do fluxo aéreo
(relagdo FEV,/FVC <0,7 ou FEV, <80% do previsto) apés o uso do tratamento adequado (desde que o
melhor FEV, seja superior a 80%).

7.3. Recomenda-se que a avaliagdo diagnostica da AGNC seja realizada preferencialmente em centros ou
unidades especializadas em asma, que incorporem um algoritmo de decisdo sequencial.

7.4. Sugere-se a realizacdo de uma avaliagao diagnéstica protocolada da AGNC (em adultos e criangas)
através de trés agdes-chave: 1. Confirmar objetivamente o diagnéstico de asma; 2. Identificar a existéncia
de fatores externos a doenga asmatica (adesdo terapéutica, técnica inalatéria do doente, comorbilidades
ou agravantes, desencadeantes de exacerbagtes); e 3. Estabelecer o fenctipo de asma grave.

7.5. Na auséncia de confirmagao diagndstica, devera ser excluida a existéncia de outra possivel doenga
que mimetize a asma.

7.6. Recomenda-se estabelecer o fenétipo de asma em doentes com AGNC como parte da avaliagdo
diagnastica. Esta identificagdo pode levar a um tratamento diferenciado e ter implicagbes prognésticas.




7.7. Sugere-se a utilizagdo na pratica clinica de trés fenétipos de AG com implicagdes na decisao terapéu-
tica: asma alérgica (T2), asma eosinofilica (T2) e asma nao T2.

7.8. 0 tratamento geral da AGNC inclui: prescricao dos medicamentos recomendados nas etapas 5 e 6
(combinacéo de CI/LABA em doses altas e um terceiro farmaco de controlo, preferencialmente tiotropio),
adesdo a um programa de educagdo de asma, tratamento de comorbilidades/ agravantes e prevengdo/
tratamento dos efeitos secundarios dos corticosteroides.

7.9. Uma vez que os marcadores de inflamacao do fendtipo T2 podem ser suprimidos pelo tratamento com
CO, recomenda-se que estes sejam determinados antes do inicio do tratamento com OC ou na dose mais
baixa possivel, e em pelo menos trés ocasides (por exemplo, durante uma exacerbagao) antes de assumir que
um doente tem asma nao T2.

7.10. No tratamento da AGNC T2, tendo em conta o nivel de eosindfilos no sangue ou na expetoragao e a
presenca de sintomas alérgicos relevantes com sensibilidade demonstrada a aeroalergénios perenes, deve
ser escolhido um dos anticorpos monoclonais aprovados para administragao: omalizumab, mepolizumab,
reslizumab, benralizumab, dupilumab ou tezepelumab.

7.11. No caso de asma ndo T2, recomenda-se o tratamento com azitromicina, termoplastia brénquica
ou corticosteroides sistémicos.

7.12. Em criangas com idade igual ou superior a 6 anos, dependendo do fenétipo inflamatorio, deve ser
escolhido um dos anticorpos monaclonais, omalizumab, mepolizumab ou dupilumab.
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8. CIRCUNSTANCIAS ESPECIAIS

Entidades clinicas especificas associadas a asma

- Sobreposicao de asma e DPOC (ACO)

- Asma induzida pelo exercicio

- Doenca respiratéria exacerbada por anti-inflamatérios nao esteroides (DREA)
- Obstrucao laringea indutivel

- Asma e doenga do coronavirus 2019 (COVID-19)

- Aspergilose broncopulmonar alérgica

- Granulomatose eosinofilica com poliangeite (EGPA)

- Sindrome hipereosinofilico idiopatico




> 35 anos
Fumar (ou ex) >10 magos-ano FEV,/FVC pds-PBD <70%*
(valorizar LLN** em > 70 anos e < 50 anos)

Diagnostico documentado de asma —

PBD >15% e 400 mL e/ou m

eosinofilia no sangue
>300 células/pL

! !

m 'm

FIGURA. Confirmagdo diagnostica da sobreposigcdo de asma e DPOC (ACO).

*Mantido apos tratamento com CI/LABA (6 meses). Em alguns casos também apos um ciclo de corticosteroides
orais (15 dias). ACO: sobreposicédo de asma e DPOC; Cl: corticosteroide inalado; LABA: agonista p adrenérgicos de
acdo prolongada; PBD: prova de broncodilatagdo. **LLN: limite inferior da normalidade.
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Asma ocupacional

Classe

Agentes causadores de asma ocupacional

Agente

Elevado peso molecular

Empregos com risco de exposicdo

Animais

Acaros, ratos, crustaceos, epitélio de mamiferos, etc.

Trabalhadores de laboratério, agricultores, veterinarios,
processadores de marisco

Cereais e farinhas

Cereais em po, trigo, cevada, aveia, milho

Panificadora, padaria, pastelaria, inddstria cervejeira, moagem

Enzimas

Amilase, alcalase

Laboratérios farmacéuticos, padaria

Latex

Létex

Cuidados de satde

Baixo peso molecular

Dissociados

Dissocianato de tolueno (TDI), metileno (MDI) e
hexametileno (HDI)

Espumas de poliuretano, vernizes, plasticos, isolamento,
pinturas de pistola

Anidridos acidos

Acido Ftélico, acido trimetilo, anidrido maleico,
anidrido trimetilico

Resinas e plasticos, quimicos e indUstrias de adesivos

Niquel, platina, cobalto, crémio, sais de ago

Metais inoxidavel Refinarias de platina, polidores, soldadura eletrénica
Biocidas Glutaraldeido e clorexidina Saude

Madeiras Cedro vermelho e bosques tropicais Carpintaria

Antibidticos Penicilina, espiramicina, tetraciclina Inddstria farmacéutica

Irritantes

Lixivia/ Salfuman Cloro, amoniaco, CIH Limpeza

Fumo Fumo Bombeiros

Gases NO,, SO,, ozono Metalurgia, agricultura

Outros Resina, acido acético, refrigerante Salde, inddstria quimica, curtidores




Testes diagndsticos em asma ocupacional

Testes de diagnéstico Valor diagnéstico

Histéria clinica e profissional Essencial, mas de baixo valor diagnéstico preditivo positivo

- Sensibilizago IgE > testes intradérmicos/testes por picada
Testes imunolégicos identificar o alergénio.
- A positividade apenas indica que hé sensibilizagao.

Monitorizacdo do PEF: periodo - Sensibilidade: 81-87 %.

laboral vs. periodo nao laboral - Especificidade: 74-89 %.

Hiperreatividade brénquica - Associada a monitorizacdo da PEF.

inespecifica (HRBI): periodo laboral | - Valor acrescentado, mas sem aumento da sensibilidade ou especificidade.

vs ndo-laboral

- A maioria com padrao eosinofilico (> 3 %).

Expetoragao induzida - Melhora a sensibilidade da prova de provocagdo bronquica especifica.

Fracao exalada de 6xido nitrico - Informagdo adicionada a prova do provocacdo brénquica especifica na
(FeNO) ausencia de expetoragdo induzida.

- Inalagdo do agente suspeito em doses crescentes.
- Monitorizagdo seriada de FEV..
- E o teste mais fidvel e de referéncia para confirmar asma ocupacional.

Prova de provocacdo brénquica
especifica (PBE)
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médica suspeita de asma ocupacional

‘

!

1

Exposi¢do cronica a um agente
de alto peso molecular

Exposi¢do cronica a um agente
de baixo peso molecular

Exposi¢do aguda a niveis toxicos
de um irritante em individuos

previamente saudaveis

Exposicao crénica a niveis
toxicos de um irritante em
individuos previamente saudaveis

IgE/teste cutaneo especifico

[ oo B

Trabalho individual?
|

Trabalho individual?

Melacolma

m

Considerar mais

P Néo AO
pesquisas

PEF*+ expetoragao

PPBE

Prova de metacolina aos 3 meses

1
v 1 L2
Negativo I Negativo
A0 Néo AO

FIGURA. Algoritmo de diagnéstico da asma ocupacional.
AO: asma ocupacional; RADS: sindrome de disfungéo reativa das vias aéreas; PPBE: prova de provocacdo bronquica
especifica; PEF: débito expiratorio maximo. *Medigdes efetuadas apos 15 dias de trabalho e 15 dias de baixa médica;
Expetoracdo: Analise da alteracdo no numero de eosinofilos.

Nzo AO AO
(RADS)

Medic&es seriadas do PEF/ FEV,
e/ou prova de metacolina

-

Po:

A0 Nao AO




Doenca respiratdria exacerbada por anti-inflamatoérios ndo esteroides

Historia sugestiva de DREA

Provocacdo brénquica/nasal com L-ASL

(+) DREA é confirmada (=)

Provocacao oral com acido acetilsalicilico

(+) DREA é confirmada

(—) DREA excluida

FIGURA. Algoritmo de diagnéstico para doenca respiratoria exacerbada por anti-inflamatoérios nao
esteroides (DREA) com sintomas de asma.

L-ASL: acetilsalicitato de lisina.

81-GEMASS



82- GEMAS5

Classificacdo de alguns AINEs de acordo com a capacidade de inibicao das isoformas da
ciclooxigenase

Inibidores potentes da COX-1 e da COX-2 Acido acetilsalicilico, diclofenac, ibuprofeno, metamizol

Inibidores fracos da COX-1 e COX-2 Paracetamol

Inhibidores da COX-2

- Parcialmente seletivos (inibem a COX-1 Meloxicam, nimesulida
de forma dose-dependente)

- Altamente seletivos Celecoxib, etoricoxib, parecoxib




Asma e doenca por coronavirus 2019 (COVID-19)

Possiveis interagoes medicamentosas entre farmacos utilizados no tratamento da COVID-19 e asma
(com base nos propostos pelo Neumo SEFH Group 2020)

Medicamento Ni::?:::'lli‘fr/ Remdesivir  Sotrovimab Tocilizumab
Formoterol © © o 1 [Formoterol])’ © © ©
Indacaterol © + [Baricitinib]® © 4 [Indacaterol])’ +[Remdesivir]® © o
Olodaterol © © o © © © ©
ﬁ:—adrenérgicos Salbutamol © +[Baricitinib]? © +[Salbutamol]” © © o
inalados
Salmeterol © © © _ © © ©
Terbutalina © +[Baricitinib]® © ~[Terbutalina]’ © © =
Vilanterol ©  EA* © +[Vilanterol]” © © ©
Ipratropio © © © © © © ©
ﬁ}r\atli:g‘ljigérgicus Tiotropio © +[Baricitinib]® © +Vilanterol]” © © ©
Glicopirronio © © © © © © ©
Beclometasona © Y[Baricitinib]® © +[Beclometasonal® | [Remdesivir]® © + EA*
Budesonida © V[Baricitinib]® o +[Budesonidal® © o 1 EA
Corticosteroides Ciclesonida © + EA* © +[Ciclesonida]® © © o EA*
inalados P
Fluticasona © L[[g':?fc'ft';:g]];s © Fluticasonal® [Remdesivir]* ©  EA
Mometasona © V[Baricitinib]® © [Mometasona]? © © ™ EA*
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Dexametasona | V[Dexametasona]' | MEl + ¥ [Baricitinib] © [Dexametasona]® © © [De);fnl:t; :na]’
Casrticosterides Hidrocortisona | ¥[Hidrocortisona]' Hi d:;nilo:titona] © +[Hidrocortisonal® © © Hi dr;cga::ona]“
sitemicos Metilprednisolona o 6l + < [Baricitinit]| ¢ {Metiprednisoonal | r{Metipredhisolonal | € ™ EA
Prednisolona © 2Bl + ¥ [Baricitinib] © +[Prednisolonal® © © o EA*
Benralizumab =7 2 © © © ©?
Dupilumab o2 2 © © © ©? ©?
Omalizumab o2 =7 © © © ©? ©?
Biologico
Mepolizumab 2 2 © © © 2 &2
Reslizumab ©? 2 o © © < &2
Tezepelumab ©? & © © © o o2
Montelucaste | +[Montelucaste]’ © © +[Montelucaste] © © +[Montelucaste]'
Outros farmacos Teofilina V[Teofilina]’ © © ¥ [Teofilina] Teofilina] © Y[Teofilina]"
Azitromicina V[Azitromicina]' [Baricitinib] © [Azitromicina] | *[Azitromicina] © V[Azitromicina]'

[x]: aumenta a concentragdo do farmaco X; +[x]: diminui a concentragdo do farmaco X; €3: sem alteragdo;  EA: aumento dos efeitos adversos, * IE: aumento do efeito imunossupressor.
1. Aplica-se apenas a casos de COVID com IL-6 elevada. Tocilizumab liga-se a IL-6 e anacinra e diminui o nivel de IL-6, de modo que esta citocina deixa de inibir o CYp3a4. Num doente

com COVID com IL-6 elevada, essa interagdo restaura simplesmente a atividade habitual do CYp3a4, pelo que a relevancia seria baixa-moderada. 2. Uma das bases de dados consultadas
refere-se a um possivel risco teérico mais elevado de efeitos adversos com determinadas terapéuticas bioldgicas; é extrapolado para o resto. Escassez de dados. Relevancia clinica improvavel.
3. Escassez de dados clinicos. A interacdo ¢ considerada ligeira dada a baixa exposicéo sistémica ao farmaco inalado. O efeito no metabolismo do farmaco para o tratamento de COVID19 é
considerado nao relevante. 4. Escassez de dados clinicos. Potencial aumento do risco ou gravidade dos efeitos adversos. 5. A concentragdo de baricitinib pode potencialmente ser aumentada
em associagao com propionato de fluticasona. 6. A concentracdo de baricitinib pode potencialmente diminuir em combinacao com furoato de fluticasona. 7. A acumulagdo potencial de
farmaco inalado é considerada baixa e clinicamente nao relevante. 8. Possivel acumulagao de corticosteroides sistémicos. Requer monitorizagao de possiveis efeitos adversos, mas nao
contraindica o uso de corticosteroides.

Gravidade Sem interagao relevante Ligeira Moderado Grave

Pode requerer monitorizagao e
avaliagdo do ajuste da dose ou
interrupcdo da terapéutica

Em geral, ndo requer cuidados

Cadigo de cores Sem interacao relevante S
adicionais




Aspergilose broncopulmonar alérgica (ABPA)

Critérios de diagndstico ISHAM 2013, atualizacao 2016

Condicdes predisponentes

- Asma

- Fibrose quistica

- bPOC

- Doenca fibrocavitdria pos-tuberculosa

Critérios obrigatdrios (ambos devem estar presentes)

- Niveis de IgE especifica de A. fumigatus de > 0,35 kua/L (ou testes cutaneos positivos se IgE especifica nao
estiver disponivel).

- Nivel sérico elevado de IgE total de > 1.000 Ul/ml (se os doentes cumprirem todos os “outros critérios”, pode
ser aceite um valor de IgE < 1.000 Ul/ml).

Outros critérios (pelo menos dois em cada trés)

- Anticorpos IgG especificos de A. fumigatus no soro > 27 mgA/L.
- Eosinofilia total > 500 células/UL em doentes ndo tratados com corticosteroides.
- Opacidades pulmonares radiograficas consistentes com ABPA
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Classificacdo da ABPA de acordo com as alteracdes radioldgicas

- ABPA-S (ABPA seroldgico): cumpre os critérios ABPA na auséncia de manifestagdes radioldgicas.
- ABPA-B (ABPA com bronquiectasias).
- ABPA-HAM (muco ABPA-Alta atenuacao): ABPA, com tampdes de muco de alta atenuagdo no TAC de alta resolugdo.

- ABPA-CPF (ABPA-Fibrose pleuropulmonar crénica): redne critérios diagnésticos para ABPA com pelo menos
2 das caracteristicas radiolégicas sugestivas de fibrose (incluindo lesdes fibrocavitdrias, fibrose pulmonar,
espessamento pleural) sem a presenca de impactagdes mucoides.




Granulomatose eosinofilica com poliangite (EGPA)

| EGPA ativa
|
+

Comprometimento de N&o envolvimento de érgdos vitaisb®
| Ativo | | Inicio | | Recidiva ou refrataria

+ L2 ¥

Indug&o da remissio (3 meses) Inducio Inducsio®
Preferencial: CO (0,5-1 mg/kg/dia) co (0,5—1£ng/kg/d|a)
Doses elevadas de CO< (1 mg/kg/dia; maximo 80 mg/dia X 3 semanas), ou pulsos endovenosos e reducdo gradual mepolizumab
(por exemplo, metilprednisolona IV, 500 mg/dia, por 3-5 dias). Em seguida, reducéo de 7.5 mg a cada ou bgnrallzumab
2 semanas para 0,25 mg/kg/dia aos 3 meses, depois 5 mg de 2 em 2 semanas até 10 mg/dia

+
Ciclofosfamida (15 mg/kg ou 600 mg/m?
IV ¢/2 semanas x 3 doses seguidas de 15 mg/kg c/3 semanas x 3 doses)

Alternativo:
Doses elevadas de CO + rituximab®: 1g iv. dias 1e 15
L2 - [
4o (duracéo indivi i Escolha: mepouzumab'Y(SOO mg/4 semanas) ou
Azatioprina (até 2 mg/kg/dia) ou metotrexato (até 25 mg/semanal) ou mepolizumab 300 mg benralizumab (30 mg/4 semanas) + CO em doses minimas
cada 4 semanas, benralizumab (30 mg/4 semanas) ou rituximab 500 mg cada 6 meses x 18-36 meses Alternativas:
; + ) Azatioprina (até 2 mg/kg/dia)
Redugdo da CO em doses minimas Metotrexato (até 25 mg/semana)

FIGURA. Tratamento de EGPA.

CO: corticosteroides orais. ?Envolvimento renal (glomerulonefrite), envolvimento do sistema nervoso central, mononeurite multipla, envolvimento
cardiaco, doenga retroorbitaria, isquemia mesentérica, hemorragia gastrointestinal, isquemia dos membros, hemorragia alveolar. °Rinossinusite,
asma, doenca de pele ndo complicada, artrite inflamatoria ligeira, miosite apenas do musculo esquelético, episclerite, nodulos pulmonares ndo
cavitados. “Em casos muito graves, podem ser considerados bolus i.v. (por exemplo, metilprednisolona 500-1000 mg iv. X 3-5 doses) e redugdo
progressiva, especialmente na insuficiéncia renal ou hemorragia alveolar. “Preferencialmente: preservar a fertilidade ou a dose cumulativa associada
de ciclofosfamida com risco de complicagdes. ¢Doentes que n&o toleram mepolizumab ou benralizumab ou em que ndo sejam eficazes, podem ser
considerados individualmente azatioprina, metotrexato, micofenolato de mofetil ou rituximab. ‘Preferencialmente mepolizumab ou benralizumab e
alternativas em caso de ineficacia ou intolerancia ao mepolizumab ou benralizumab. Modificado de Hellmich B, et al.
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Recomendacgoes

8.1. O diagnéstico de ACO deve ser estabelecido em doentes com limitagao crénica de fluxo aéreo, fu-
madores ou ex-fumadores com um diagnéstico documentado de asma ou nos quais exista uma PBD ou
eosinofilia muito positivas.

8.2. Todos os doentes com ACO serdo inicialmente tratados com uma combinacéo de Cl e LABA.

8.3. Em doentes com ACO tratados com uma combinagdo de Cl e LABA, que permanecam sintomdticos
ou com exacerbacoes, serd adicionado um LAMA.

8.4. No tratamento de manutengdo da asma em mulheres gravidas, recomenda-se o uso dos medica-
mentos habitualmente utilizados, LABA mais Cl.

8.5. Em mulheres gravidas devem ser seguidos os mesmos algoritmos no tratamento de exacerbagdes que
em mulheres ndo gravidas, garantindo oxigenacdo adequada (sat02 > 95%) e monitorizacao do feto.

8.6. Para reduzir o risco de complicagdes materno-fetais, as mulheres gravidas com asma devem seguir
um controlo adequado destinado a prevenir exacerbagdes graves

8.7. Na asma de inicio no adulto ou se houver uma deterioracdo da asma prévia, recomenda-se excluir
a asma ocupacional.

8.8. 0 diagnostico de asma ocupacional deve ser confirmado por testes objetivos. E em casos com etio-
patogenia alérgica, por testes imunolégicos.



8.9. 0 teste padrao para a asma ocupacional imunoldgica é a prova de provocagao brénquica especifica.

8.10. No tratamento da asma ocupacional imunolégica, recomenda-se eliminar a exposicao ao agente
causador.

8.11. Na asma induzida pelo exercicio fisico, recomenda-se a realizacdo de exercicios de aquecimento
antes do inicio da atividade desportiva.

8.12. Na asma induzida pelo exercicio, os SABA, utilizados ocasionalmente, sdo a opgdo de tratamento
a curto prazo mais eficaz.

8.13. Na asma induzida pelo exercicio, os Cl reduzem a frequéncia e a intensidade dos sintomas, pelo que
a sua utilizagdo é recomendada em doentes que necessitam regularmente de SABA.

8.14. Na asma induzida pelo exercicio, as LTRA sdo uma opgao terapéutica menos eficaz do que os Cl na
prevencao da broncoconstricdo e nao servem para reverter uma obstrucao estabelecida.

8.15. Recomenda-se que o grau de controlo seja avaliado para determinar a necessidade de aumento dos
degraus terapéuticos em doentes asmaticos conhecidos com asma induzida pelo exercicio.

8.16. Em doentes com asma e rinossinusite cronica com polipose nasal, é desejavel descartar doenca res-
piratéria exacerbada por anti-inflamatérios nao esteroides (DREA), especialmente em casos de asma grave.
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8.17. Os doentes com DREA devem evitar o tratamento com qualquer um dos farmacos da classe dos
AINEs inibidores da COX-1

8.18. Devem ser utilizados medicamentos alternativos (opidceos, corticosteroides sistémicos) no tra-
tamento analgésico ou anti-inflamatério de doentes com DREA. Apés demonstrar tolerdncia, pode-se
usar paracetamol em doses inferiores a 500 mg e inibidores seletivos da COX-2 (celecoxibe, etoricoxib,
parecoxib).

8.19. A adicao de LTRA deve ser considerada em doentes com asma moderada ou grave e DREA.
8.20. A dessensibilizagdo com AAS pode ser (til em casos selecionados.

8.21. As terapéuticas biologicas podem ser utilizadas em doentes com asma grave ndo controlada e DREA,
especialmente se estes também tiverem polipose nasal.

8.22. 0 diagnéstico de obstrugdo laringea indutivel (OLI), anteriormente conhecida como disfungdo das
pregas vocais, deve ser feito apos suspeita clinica e confirmada por videofibroscopia laringea.

8.23. 0 tratamento da fase aguda de OLI deve incluir técnicas de reeducagdo respiratoria, terapia da fala
(relaxamento dos musculos laringeos).

8.24. No tratamento da fase aguda de OLI, os sedativos podem ser Gteis, a toxina botulinica do tipo A ou
a cirurgia sao reservadas para casos refratarios.



8.25. Recomenda-se que a ABPA seja excluida em todos os doentes com asma grave nao controlada.

8.26. Para o diagndstico de ABPA em doentes com asma, recomenda-se a utilizagao de uma combinagao
de dados clinicos, laboratoriais e radiologicos, seguindo os critérios do ISHAM de 2016.

8.27. Na ABPA aguda, recomenda-se iniciar o tratamento com corticosteroides, geralmente associados
a antifdngicos.

8.28. Em caso de exacerbagdes recorrentes de ABPA ou dependéncia de corticosteroides, recomenda-se
um ensaio terapéutico com farmacos bioldgicos.

8.29. Recomenda-se a exclusdo de EGPA em todos os doentes com asma eosinofilica grave e ndo con-
trolada a longo prazo.

8.30. Recomenda-se uma combinagdo de dados clinicos, laboratoriais (contagem de eosinéfilos e deter-
minagdo de ANCA no sangue) e radiolégicos para o diagnostico de EGPA em doentes com asma.

8.31. Na EGPA grave e ativa, recomenda-se iniciar o tratamento com corticosteroides sistémicos em
pulsos ou em doses orais elevadas associadas a ciclofosfamida ou rituximab.

8.32. Na EGPA ativa e nao grave, recomenda-se iniciar o tratamento com corticosteroides associados a
mepolizumab ou benralizumab como primeira escolha.
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8.33. Recomenda-se que as causas secunddrias de hipereosinofilia e doenga hematologica mieloprolifera-
tiva sejam excluidas antes do diagnostico de sindrome hipereosinofilica idiopatica (HES).

8.34. 0 diagnostico de HES idiopatica é estabelecido na presenca de envolvimento e/ou disfuncao de um
orgao sistémico, juntamente com uma contagem de eosinéfilos =1.500/pl em 2 ou mais determinagdes
separadas por 4 semanas e/ou eosinofilia tecidular de causa nao estabelecida.

8.35. 0 tratamento de primeira linha de HES idiopdtica sdo os corticosteroides, aos quais podem ser
adicionados imunossupressores ou outros medicamentos poupadores de corticosteroides, mas o seu efeito
pode ser insuficiente para reduzir a eosinofilia em alguns doentes.

8.36. Recomenda-se a adicdo de mepolizumab a terapéutica de corticosteroides na HES idiopdtica, com
o objetivo de reduzir os surtos de doenga, a necessidade de CO e a contagem de eosindfilos.




9. ASPETOS ORGANIZATIVOS. DIFUSAO DO GEMA

Continuidade assistencial

Acoes destinadas a melhorar a continuidade dos cuidados em matéria de asma

Profissionais de saude

Implementacao do GEMA

Doentes

Educacao

Administracao

Plano Estratégico Nacional para a
Asma (inexistente)

Coordenagdo entre niveis assistenciais

Adesao ao tratamento

Processos assistenciais integrados

Critérios consensuais de referenciacdo
na asma

Planos de acdo

Histéria clinica digital universal

Unidades de asma

Autocontrolo

Registo nacional de doentes com
asma grave

Importancia da Enfermagem e da Farmacia
Comunitaria nos Programas de Saude

Planos estratégicos adaptados as
caracteristicas locais

Utilizagao de ferramentas informatizadas
para o controlo da asma

Fornecer os recursos necessarios
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Unidade de Asma

Endereco do centro

Servicos de Pneumologia/Imunoalergologia

Unidade de Asma

Unidade de Satude Unidade de Investigacdo Unidade de Ensino
|
T T 1
Cuidados . . o Tratamentos . N i _
I Técnicas diagnodsticas especificos Grufﬂzﬁied:gzies“tg?@ao Pos-graduacio
-Biologicos P
B Cuidados Ensaios clinicos,
| Consultas especificas: Urgentes-Preferenciais projetos —| Formagéo continua em asma
- Asma brénquica

- Asma de dificil controlo
Hospital de Dia Médico Internato meédico

Servigos de Pneumologia/

— Imunoalergologia e outras
especialidades envolvidas no
tratamento da asma

| Consulta de enfermagem ‘I Consultas de Enfermagem |

Consulta externa

—I Bolseiros doutoramento

Consultas multidisciplinares: —I Provas funcionais respiratorias
- Imunoalergologia

- Otorrinolaringologia,
Psicologia, Farmacia, etc.

—I Endoscopia respiratoria |

FIGURA. Esquema de trabalho e distribuicdo das atividades de uma Unidade de Asma de um hospital especializado.



Indicadores de qualidade assistencial em asma propostos pelo grupo multidisciplinar
de especialistas (Asmaforum ll)

Indicadores de qualidade assistencial em asma propostos pelo grupo multidisciplinar
de especialistas (Asmaforum Il)

Grupos de Indicador Calculo
indicadores
|. Diagnéstico 1. Confirmacao diagndstica por espirometria Ndmero de doentes com asma com espirometria

com prova de broncodilatagao. A confirmagdo realizada x 100/ntmero de doentes diagnosticados
diagnostica de doentes com asma é realizada com | com asma.

espirometria e prova de broncodilatagdo como
medida objetiva do envolvimento funcional.

2. Estudo de sensibilizacao na asma alérgica. | Nimero de doentes diagnosticados com historia
Os doentes com suspeita de asma alérgica devem | sugestiva de asma alérgica com estudo de
ser rastreados quanto a possiveis sensibilizagdes a | sensibilizagdo realizado a diferentes alergénios x

diferentes alergénios. 100/niimero de doentes diagnosticados com asma.
Il. Tratamento ndo | 3. Cessagdo tabagica. A cessagdo tabégica é Namero de asméticos fumadores e recomendagao de
farmacolégico recomendada em doentes fumadores com asma. desabituacdo registada x 100/asméticos fumadores.

N.° de doentes asmaticos com programa de
educacdo para a asma x 100/ndimero de doentes
asmaticos.
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lll. Tratamento
farmacolégico

5. Tratamento preferencial na asma persistente.
0 tratamento preferencial na asma persistente inclui
corticosteroides inalados utilizados diariamente.

Em alguns casos justificados, os antagonistas dos
recetores de leucotrienos podem ser considerados
como um tratamento alternativo.

Ndmero de doentes em tratamento de controlo
para asma persistente a receber Cl x 100/nimero
de doentes em tratamento de controlo para asma
persistente.

6. Tratamento da asma em mulheres gravidas.
No tratamento de manuten¢do da asma em
mulheres gravidas, recomenda-se manter os
medicamentos geralmente utilizados (agonistas
p2-adrenérgicos e corticosteroides inalados).

Nimero de mulheres com asma que mantém o seu
tratamento habitual (agonistas 32-adrenérgicos e
corticosteroides inalados) em doentes gravidas x
100/nimero de mulheres gravidas com asma em
tratamento de manutencao.

IV. Seguimento

7. Acompanhamento periédico dos doentes.
Necessidade de acompanhamento regular dos
doentes, mesmo que ndo tenham tido exacerbagdes,
através de consultas médicas agendadas.

Ndmero de visitas de acompanhamento programadas
(ndo imprevistas) por doente por ano x 100/ndmero
de doentes com asma seguidos por ano.

Namero de doentes asméticos nos quais as exacerbagdes
foram avaliadas e documentadas x 100/nimero de
doentes asméticos.




Recomendacdes

9.1. Para assegurar a continuidade da qualidade dos cuidados em asma, recomenda-se coordenar os
diferentes niveis de cuidados, envolver o doente, envolver a enfermagem e utilizar racionalmente os
recursos sociais e de sadde.

9.2. Sugere-se promover a criacdo de Unidades de Asma, pois proporcionam um melhor controlo da
doenga, reduzem as exacerbagdes e melhoram a qualidade de vida dos doentes, com um equilibrio cus-
to-efetividade favoravel.

9.3. Recomenda-se a incorporagao de um plano de divulgagao e implementacao do guia, a fim de atingir
os objetivos de melhoria do nivel de formacao dos profissionais de sadde.

9.4. O plano de implementacdo do GEMA propde: aplicagao num territério local especifico de satde, identifi-
cando e envolvendo lideres e referéncias locais, adaptando o GEMA a sua realidade assistencial, tendo um plano
de formacao dos profissionais, ajustando a agdo de acordo com o alcance dos objetivos determinados pelos
indicadores de resultados em sadde.

9.5. Sugere-se o recurso a telemedicina ou a teleassisténcia médica com base na combinacao de “teleca-
sos” ou estratégias de teleconsulta, uma vez que melhoram o controlo da doenca e a qualidade de vida
dos doentes asmaticos.
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