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Vai realizar-se este ano em Coimbra
a XIX Reunido Anual da Sociedade
Portuguesa de Alergologia e Imunologia
Clinica. Foi esta cidade a escolhida para

acolher o grupo de clinicos e investiga-

dores que durante trés dias se vao debru-

car sobre os problemas mais importantes e

actuais da patologia alérgica e confrontar

experiéncias e atitudes das diferentes
escolas que elegeram estes temas como motivo de reflexdo nos seus

multiplos trabalhos cientificos.

Razdo de orgulho terd a cidade que organiza areunido anual que pela
primeira vez conta com a participagiio efectiva da Academia Europeia
de Alergologia e Imunologia Clinica com toda a notoriedade de tao
prestigiada instituigﬁo cientifica. Razdo de orgulho também porque
conseguird agregar em torno deste evento a Associacién Castellana-
-Leonesa de Alergia e Inmunologia Clinica e a Sociedad Gallega de
Alergia, sociedades cientificas de regioes limitrofes de Portugal e com

as quais € imperativo estreitar relacdes profissionais e afectivas.

Esta tem sido uma preocupagdo constante da actual Direcc¢do pela
importancia que esta postura assume na projec¢ao e reconhecimento da
Imunoalergologia Portuguesa na comunidade médica e na populacio

em geral, dentro e fora do Pais.

Para as conferéncias foram seleccionados temas versando aspectos
da imunologia bésica e fisiopatologia da doenca alérgica introdutérios
de temas de cariz mais pritico relativos a clinica e terapéutica desta
patologia. A asma brénquica serd naturalmente mais uma vez focada,
dada a sua extrema relevancia quer pela frequéncia da patologia quer
pelo seu impacto clinico e social. A educac¢iao do asmatico, um assunto
sempre actual e sempre incompleto, serd também motivo de atengdo
nesta reunido, alids reflexo de uma atitude vocacionada para a informa-

¢do do doente como prioritdria nas op¢des desta Sociedade. Serdo
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também objecto de reflexdo a alergia a firmacos e a alimentos e ainda

as polinoses, um tema particularmente caro a regido de Coimbra.

Esperam-se trabalhos para agrupamento em comunicagdes livres
versando os mais diversos temas da Imunoalergologia, reflexo da vitali-
dade desta Sociedade Cientifica e das muitas dreas de investigagcao

clinica a que se vém dedicando os seus associados.

O primeiro dia de trabalho incluird cursos de formacdo versando
os temas “Imunoalergologia Cutanea” e “Provas de Provocacdo Espe-
cifica”. Serdo também ministrados um curso dirigido a Clinica Geral
sobre reac¢des anafildcticas e outro dirigido a enfermeiros versando
temas prdticos de Imunoalergologia nomeadamente a imunoterapia

especifica.

A monumental cidade de Coimbra, reconhecida pela riqueza da sua
tradi¢do académica terd certamente a sabedoria de receber os seus
visitantes com toda a magia que lhe € inerente e de a todos proporcionar

um inesquecivel tempo de sauddvel conviviocientifico.

Ana Todo-Bom
(Coordenadora da XIX Reunido Anual da SPAIC)
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Disautonomia Geral na Asma?

Relacao com Hiperreactividade Bronquica,

Inflamagao e Atopia

L. MIGUEL CAPAO FILIPE®, J. RODRIGUES®, J. LUIS DELGADO®, J. CAPAO FILIPE®, L. CUNHA®, H. BARROS®,

J. CASTRO CORREIA"”, MARIANELA VAZ®

RESUMO

A asma bronquica é uma doenca de etiologia
multifactorial, para a qual contribuem alteracoes do
funcionamento de sistema nervoso auténomo (SNA).
Neste trabalho, os autores avaliam a hipétese dessas
alteracdes serem generalizadas e a sua possivel relacéo
com outros factores etiopatogénicos da asma -
- a inflamacéo bronquica e a atopia. Estudaram-se
18 doentes com asma alérgica moderada, avaliando o
reflexo pupilar a luz (RPL) por pupilometria de infra-
-vermelhos (Pupilscan®), os niveis séricos de proteina
catidnica do eosinéfilo (ECP) e da IgE especifica para
alergéneos comuns (Phadiatop®CAP System, Kabi
Pharmacia) e a hiperreactividade bronquica
inespecifica (provas de metacolina e de agua desti-
lada). Os resultados da pupilometria compararam-se
aos de 51 controlos saudaveis. No RPL o tempo para a
velocidade de constricao maxima (TMMCYV), inversa-
mente correlacionado com o sistema parassimpatico,
foi significativamente menor nos asmaticos do que nos
controlos (0,3610,01 seg vs 0,4010,01 seg; p=0,002).
Encontrou-se uma correlacio directa entre os resulta-
dos do Phadiatop® e a actividade parassimpatica
(TMMCYV: r=-0,56; p=0,03). Os doentes com niveis de
ECP dentro dos valores de referéncia apresentaram
maior actividade parassimpatica, quando compara-
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dos com os asmaticos com niveis de ECP elevados,
existindo globalmente uma correlacio inversa entre a
ECP e a actividade parassimpatica (valor percentual
da RA relativamente ao didmetro inicial (% RRA:
r=-0,63; p= 0,014). Estes resultados sao consistentes
com a hipétese de disfuncdo do controlo central
do SNA na asma, ocorrendo uma hiperreactividade
geral parassimpatica, que se traduz no reflexo pupilar
a luz. Na asma alérgica moderada a maior actividade
do parassimpatico é concomitante com a maior exten-
sao de sensibilizacao alérgica. Por outro lado, os doen-
tes com menor expressao inflamatéria, avaliada pelos
niveis séricos de ECP, parecem ter maior disautonomia.

PALAVRAS-CHAVE: Asma, atopia, ECP,
eosindfilos, sistema nervoso auténomo, Phadiatop®,
pupilometria, reflexo pupilar a luz.

SUMMARY

DYSAUTONOMIA IN ASTHMA? -

- RELATIONSHIP WITH BRONCHIAL
HYPERREACTIVITY, INFLAMMATION AND
ATOPY

Autonomic nervous system (ANS) abnormalities in
asthma may be generalized. We evaluated this hypothesis,
and apossible relationship with inflammation, bronchial
hyperreactivity and atopy. The pupillary light reflex
(PLR) with infrared pupillometer (Pupilscan®), serum
ECP levels, specific IgE Phadiatop® (CAP System Kabi
Pharmacia), Methacholine and distilled water challenge
were perfomed in 18 moderate allergic asthmatics.
We used 51 healthy controls for the LPR. The time
of maximum constriction velocity, inversely correlated
with the parasympathetic system (PS), was significantly
lower in asthmatics than in controls (0.3610.01 sec vs
0.40210.01 sec; p= 0.002). We found a direct correlation
between Phadiatop® levels and PS activity (TMMCYV:
r=-0.56; p= 0.03). In asthmatics, the ECP levels were
negatively correlated with the PS activity (reflex ampli-
tude as % of initial diameter (%RRA): r=-0.63;
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p= 0.014). Patients with serum ECP within reference
levels had significantly higher PS activity than those
with high ECP. These results are consistent with the
hypothesis of a dysfunction of the central drive of ANS
in asthmatics, with a general hyperreactivity of the PS,
as evaluated by the LPR. Moderate allergic asthmatics
with a higher PS activity seem to have higher allergic
sensitization. Patients with lower serum ECP, and
possibly airway inflammation, have a higher severe
dysautonomia.

KEY-WORDS: Asthma, atopy, autonomic nervous
system, ECP, eosinophils, Phadiatop®, pupillary light
reflex, pupillometry.

INTRODUCAO

z

A asma bronquica é uma doencga de etiologia
multifactorial, em que participam mecanismos
imunol6gicos e ndo imunolégicos, que na maior parte dos
casos, actuardo em conjunto.! O Sistema Nervoso Aut6-
nomo (SNA) regula muitas das fungdes das vias aéreas”
influenciando, designadamente, o ténus do musculo liso,
a secre¢do do muco, o transporte de fluidos através do
epitélio, o fluxo sanguineo da circulagdo bronquica e a
permeabilidade microvascular.

Na asma bronquica, os mecanismos neuronais podem
nfo s6 contribuir para a fisiopatologia da doenga, mas
também interferir na modulagio da resposta inflamatdria,
influenciando a migragdo e libertacdo de mediadores de
diversas células inflamatérias.>* Das varias facetas da
desregulagdo autondmica descritas na asma, tem sido
proposta a ocorréncia de uma alteragdo do equilibrio
normal entre os mecanismos excitatérios (colinérgico,
o-adrenérgico e ndo adrenérgico ndo colinérgico- NANC)
e os mecanismos inibitérios (B-adrenérgico e NANC
broncodilatador), com um maior balango no sentido dos
primeiros, defeito no sistema inibitério ou em ambos,
predispondo assim ao broncospasmo.

Os nervos colinérgicos sdo a via broncoconstritora
predominante nas vias aéreas,” actuando por diferentes
mecanismos.’ Nestes, incluem-se o aumento do ténus
central vagal colinérgico e a activacdo de reflexos
colinérgicos a partir de nervos sensoriais aferentes de
localizacdo bronquica, ou fora das vias aéreas - nariz,
laringe e es6fago. Identificaram-se trés subtipos de recep-
tores muscarinicos nos nervos colinérgicos das vias aére-
as.* Os receptores M3 estdo presentes no musculo liso e
glandulas submucosas, sendo responsaveis pela contrac-
c¢do muscular e secre¢do de muco. Os auto-
-receptores M2, pré-juncionais, sdo inibidores por
feedback da libertagdo de acetilcolina, limitando a
broncoconstri¢do vagal. Os receptores M1, ganglionares,
sdo0 excitatorios, isto é, facilitam os reflexos colinérgicos,
parecendo ser importantes na regulacdo crénica da trans-
missio nodular parassimpdtica. Na doenga asmética po-
derd ocorrer um defeito nos autoreceptores M2, com
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perda do controlo normal por feedback da secre¢do de
acetilcolina. Por outro lado, pensa-se que os receptores
M1, pelo seu papel facilitador e pelo aumento do ténus
vagal que ocorre durante a noite, possam relacionar-se
com a asma nocturna.*

Os mecanismos adrenérgicos compreendem a
inervacdo simpdtica, as catecolaminas circulantes e os
adreno-receptores o e B. Os nervos adrenérgicos nio
controlam directamente os musculos bronquicos, mas
podem influenciar a neurotransmissdo colinérgica
via receptores pré-juncionais o e B.> Na auséncia de
inervacdo adrenérgica directa, o controlo adrenérgico
promovido pela adrenalina circulante ¢ um importante
mecanismo de defesa da broncoconstrigdo. Os receptores
o tém sido particularmente relacionados com a regulacédo
do fluxo circulatério bréonquico, o qual indirectamente
poderd influenciar a hiperreactividade bronquica.*
A nivel pulmonar, os receptores 32 estdo localizados em
diferentes tipos celulares e tém miltiplas fungdes,
destacando-se porém a sua maior expressdo na musculatu-
ra lisa bronquica, com ac¢do mio-relaxante significativa.

Por outro lado, demonstrou-se a existéncia nas vias
aéreas de inervagio que na sua naturezanio € adrenérgica,
nem colinérgica: NANC.® Actualmente existem evidén-
cias de que os seus efeitos sdo mediados pela libertacdo de
co-transmissores de nervos autonémicos classicos.*
O sistema NANC broncodilatador tem como principal
neurotransmissor o polipeptideo intestinal vasoactivo
(VIP). O VIP parece actuar como um mecanismo de
frenac@o dos nervos colinérgicos bronquicos, seja como
antagonista funcional, seja como inibidor da libertagdo da
acetilcolina, influenciando também o fluxo circulatério
bronquico e a secre¢do de muco.® Outras vias NANC sdo
broncoconstritoras, constituindo o sistema NANC
excitatdrio. Estas libertam taquicininas, como a substan-
cia P (SP) e neurocinina A (NKA) das fibras tipo C das
terminagdes dos nervos sensoriais, e o peptideo relaciona-
do com o gene da calcitonina (CGRP). A NKA ¢ um
potente broncoconstritor, a SPinfluencia a permeabilidade
microvascular e a secre¢do de muco e o CGRP contribuird
também para a hiperemia bronquica.®

O conceito de inflamacdo neurogénica, relacionado
com o contributo de mecanismos neuronais para areacgao
inflamatdria, que estd bem estabelecido para a pele e
intestino, pode também ser aplicado ao compartimento
das vias aéreas.? Deste modo, a libertagdo de
neuropeptideos, sobretudo os do grupo das taquicininas
(SP e NKA) pelos nervos sensoriais, com ac¢do pro-
-inflamatoéria, interferindo na vasodilatacdo, na
permeabilidade vascular e na activagio de células infla-
matdrias, contribuirdo para os mecanismos da infla-
macio cronica das vias aéreas. Por sua vez, as células da
inflamagdo produzirdo factores tréficos, do tipo do factor
de crescimento dos nervos (NGF) com ac¢do proliferativa
dos nervos sensoriais e citocinas que estimulardo a sintese
de taquicininas pelos nervos sensoriais.* Outros media-
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dores dainflamagdo como o tromboxano e a prostaglandina
D2 poderio facilitar a libertagdo de acetilcolina dos ner-
vos terminais pds-ganglionares através dum possivel efeito
nos receptores pré-juncionais. Assim, nas alteragdes in-
flamatorias cldssicamente descritas na asma,® com inter-
vencdo preponderante de mecanismos imunoldgicos e
celulares a varios niveis, deve adicionar-se actualmente
um componente de inflamacdo neurogénica.

Diferentes estudos "'* t€m sugerido que nos asma-
ticos, as alteracdes autondmicas, de que resultard o
desequilibrio do controlo normal do SNA, poderdo ser
generalizadas. Poderd assim ocorrer uma disautonomia
geral, ndo limitada as vias aéreas, com manifestacdes de
hiperreactividade geral parassimpdtica ou de alteracdes
adrenérgicas o ou B. Vdrios testes classicos tém sido
utilizados para estudar as alteragdes autondmicas gerais
nos doentes asmaticos. Por exemplo, jd em 1980, Smith e
cols” publicaram os resultados de um trabalho em que
estudavam duma forma néo dindmica a reac¢@o pupilar a
instilagdo local de cloreto de carbamilcolina, tendo veri-
ficado que nos individuos asmaticos, alérgicos ou nao,
havia uma hiperreactividade colinérgica global, além de
hiporreactividade dos receptores P adrenérgicos.
Kallenbach e cols® encontraram uma maior magnitude da
arritmia sinusal respiratdria registada por ECG, indicador
de aumento do controlo neuronal parassimpatico para o
né sino-auricular, nos doentes asmaticos. Shah e cols,’
usando diversos testes de avaliacio da fungdo autondémica,
tais como a manobra de Valsalva, arritmia sinusal respi-
ratéria e massagem do seio carotideo, verificaram que em
50 doentes asmaticos, na sua maioria ndo atopicos, havia
uma resposta parassimpdtica significativamente aumen-
tada, e que era independente da atopia. O estudo realizado
por Korematsu S,"* usando o método de andlise espectral
da frequéncia cardiaca, foi também consistente com a
existéncia de alteracdes da regulacdo parassimpdtica na
asma bronquica.

Recentemente foram introduzidas novas técnicas de
avaliac@o in vivo do SNA. Referimo-nos ao pupilémetro
de infravermelhos, tipo Pupilscan® System.* A capacida-
de do pupilémetro, ligado a técnicas computorizadas de
processamento de imagem, de registar e analisar dinami-
camente o reflexo pupilar a luz (RPL), dependente do
sistemanervoso parassimpdtico (SNPS) e simpatico (SNS),
parece ser um método ideal para o estudo da disautonomia
na asma, dado ser simples, seguro e nio invasivo.'*

O objectivo deste estudo foi o de avaliar, através do
RPL registado pelo pupilémetro de infra-vermelhos, a
fun¢do autondmica in vivo em doentes asmadticos, para
investigar a hip6tese de ocorréncia de uma disautonomia
geral na asma. Tentdmos também estabelecer a relacdo
dos parametros do SNA avaliados, com outros factores
etiopatogénicos da asma bronquica, como a hiper-
reactividade bronquica inespecifica (estudada pelas pro-
vas de metacolina e 4gua destilada), a inflamagdo
bronquica (avaliada pelos niveis séricos de proteina
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catiénica do eosinéfilo: ECP) e a intensidade de
sensibiliza¢@o a alergénios inalantes comuns (avaliada
pelo Phadiatop®).

POPULACAO E METODOS

Foram estudados 18 doentes com asma moderada,
definida de acordo com o [International Consensus
Report,’> com uma média de idades de 2847 anos, sendo
10 do sexo masculino e 8 do sexo feminino e com um
tempo de evolucdo da doenca de pelo menos 2 anos
(Quadro I). Todos os doentes eram atdpicos, com
sensibilizacdo a alergéneos ambienciais comuns (testes
cutdneos «prick» positivos para dcaros do p6 da casa).
Utilizamos como controlos para o RPL, 51 individuos
sauddveis, ndo fumadores, recrutados entre profissionais
de satde e suas familias, bem como entre estudantes da
Faculdade de Medicina, com uma média de idades de
22+4 anos, sendo 22 do sexo masculino e 29 do sexo
feminino.

Quadro I - Distribuicio de acordo com a idade, sexo, duracio de
doenca, PC20M, PD20AD, IgE total, Phadiatop®, na amostra de
asmaticos (n = 18).

n (%) Média + DP
Idade (anos) 2847
Sexo
Masculino 10 (56)
Feminino 8 (44)
Duracéo doenca (anos) 1247
2al0 5(28)
11a20 7 (39)
21a30 6(33)
PC,M (mg/ml) 1,3241,95
>4 2(1)
<4 16 (89)
PD,AD (ml)* 38,6£34,0
(+) 8 (47)
-) B3y
IgE total (KU/L)** 818 £1069
<380 7(44)
> 380 9 (56)
Phadiatop® (kU/L)** 31,14419,95
ECP (ug/L)** 10,5244,68
<113 9 (56)
> 113 7 (44)
*) n=17.
(**)n=16.

Constituiram critérios de exclusdo, doengas conheci-
das com envolvimento ocular ou uso de tépicos oculares,
doencas do sistema nervoso central ou periférico, ou
utilizag¢@o no periodo de estudo de algum farmaco actuante
sobre 0 SNA. Todos os asmdticos mantiveram estabilida-
de clinica e funcional durante o tempo de estudo e e ndo
tiveram dificuldades na interrupcdo das drogas
broncodilatadoras .
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A hiperreactividade bronquica inespecifica foi estu-
dada pela prova de Metacolina (M) e Agua Destilada
(AD). A primeira foi realizada segundo o método de
Cockroft,"'¢ consistindo em inala¢cdes sequenciais de M,
em concentragdes crescentes, em progressio geométrica
de 0,03 a8 mg/ml. A prova foi suspensa quando se obteve
uma queda de VEMS>20% do valor basal, determinando-
-se a concentragdo de M para essa queda (PC, M) a partir
de uma curva dose-resposta. A prova de AD consistiu na
inalacdo de doses cumulativas de dgua bidestilada e
esterilizada, em nebulizacio ultrassénica, segundo o pro-
tocolo de Allegra e Bianco, modificada por M. Vaz."'¢
A prova foi suspensa quando se obteve uma queda do
VEMS2>20% e o volume de AD necessdrio para provocar
essa queda (PD, AD) foi calculado a partir de uma curva
dose-resposta. Os resultados destas provas estdo
referenciados no Quadro I.

Colheram-se amostras de soro, e dosearam-se por um
método fluoro-enzimo-imunoldgico - CAP System® (Kabi
Pharmacia) - a Proteina Catidnica do Eosinéfilo (ECP) a
IgE total e o Phadiatop®; neste, a intensidade da
sensibilizacdo a aeroalergénios foi avaliada utilizando
uma variante quantitativa do método originalmente des-
crito.'” Os resultados destes doseamentos estdo também
referenciados no Quadro I.

PUPILSCAN®

Foi utilizado neste estudo o sistema de pupilémetro
electronico portétil Pupilscan® com unidade 6ptica tipo 6
CS, versdo de software 2.09 (produzido por: Fairville
Medical Optics, Inglaterra), que permitiu registar os dia-
metros pupilares e a resposta dindmica ao estimulo lumi-
noso por scanning infravermelho. Os componentes do
sistema compreendem uma unidade Sptica, um computa-
dor IBM PC compativel, um programa operativo em
diskete 3" e uma impressora (Figura 1).

O exame foi realizado entre as 15 e as 16 horas de
modo a excluir possiveis varia¢des circadianas, apds um
periodo de repouso de 15 minutos em sala com ambiente
confortdvel. A pupilometria foi efectuada com o doente
na posic¢do de sentado. Todas as medi¢des foram realiza-
das por um s6 operador, que desconhecia a que grupo
(asmadticos ou controlos) os examinados pertenciam.
A partir de um minimo de 5 medi¢des, foi calculada a sua
média em cada instante, considerando apenas os registos
bons de acordo com critérios de filtragem.

A unidade 6ptica é colocada em frente do olho esquer-
do e na perpendicular do nariz do paciente, a cerca de 40
cmdo operador (Figura 2). O olho contra-lateral é ocluido
com a mao do operador. Quando o botdo é descompri-
mido, um pulso de luz estimula a {ris.

As mudan¢as no didmetro pupilar sdo medidas e
registadas todos os 10 miliseg a partir dos infra-vermelhos
reflectidos pelo efeito do “buraco negro” da pupila.
O computador analisa a imagem, extraindo no fim o
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Figura I - Gabinete de Pupilometria: compreende uma unidade ptica
Pupilscan®, computador e impressora

Figura 2 - Modo de funcionamento do Pupilscan®: estimula¢do da pupila com
um pulso programado de luz

PUPILSCAN {R) / PUPILSCREEN (R) - Fairville Medical Optice, Inc.

1 Time K Init Ml Final RA  CV T SPT SL IR
10742490 11/06/92 11:28:48 L 6.7 5.3 6.9 1.8 7.40.7 0.23 101
-
7.3 ¢

7.0 3 .
B Asses 42 seses
- =

11/08/92

Figura 3 - No fim de cada medi¢ao aparece no écran uma curva dos
diametros pupilares em fungdo do tempo, representativo da totalidade do
reflexo pupilar a luz. O tamanho e respostas da pupila humana & estimulagdo
luminosa dependem de acgdes antagonistas do esfincter e do miisculo
dilatador da iris, controlados respectivamente pelo SNPS e SNS.('%

A determinagdo da resposta constritora pupilar a luz (miose), desde o seu
didmetro inicial até ao seu pico, sdo uma medida do sistema parassimpdtico e
correspondem a fase descendente da curva (em amarelo). A redilatagdo
subsequente (fase ascendente da curva) € resultado parcialmente da inibi¢do
da actividade reflexa parassimpdtica e posteriormente, na fase mais lenta, da
redilatagdo activa do miisculo dilatador pelo SNS.""”

grafico dos didmetros pupilares em fun¢do do tempo (total
de 60 pontos verticais medidos) que aparece no écran,
registando também os diferentes parametros da fase de
miose e da redilatagdo, representativos da totalidade do
reflexo pupilar a luz. Um exemplo deste registo e a sua
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interpretacdo de acordo com a actividade parassimpatica
e simpdtica do SNA,'®! apresentam-se na Figura 3, ¢ os
treze parametros possiveis de calcular, com as respectivas
abreviaturas, sdo referidos no Quadro II.

Quadro II - Comparacio dos resultados do teste de funcio
autonémica (RPL pelo Pupilscan®) entre controlos e asmaticos.*

Parametros do RPL (ABREV)#* Controlos Asmaticos

(n=51) (n=18) p

Fase de constricao

Didmetro inicial (INIT DIA)
Didmetro minimo (MIN DIA)
Diémetro final (FINAL DIA)
Tempo para o MIN DIA (TTM)
Amplitude do reflexo (RA)
Velocidade de constri¢do (CV)
RA em % do INIT DIA (%RRA)
Miéxima CV (MAX CV)

Tempo para MAX CV (TM MCV)

6,04£0,13  5,84+0,23 0,486
4260,12 4,0240,21 0,339
5,90£0,12  5,64+0,22 0,344
0,76£0,01  0,75%0,02 0,733
1,7840,05  1,80+0,08 0,834
7,04£1,15  7,1240,26 0,807
29,65+0,73 31,33£1,30 0,284
6,39£0,15  6,350,26 0,898
0,40£0,01  0,36x0,01 0,002

Fase de redilatacao

Velocidade redilatagdo maxima
(MAX RV)

Tempo para MAX RV (TM MRV)
Reflexo residual relativo (% RRR)

Tempo pupila redilatar 75% RA
(TM 75%)

2,76£0,08  2,79+0,14 0,862
1,12£0,03  1,08+0,06 0,573
8,60£1,05 10,40£1,87 0,431

1,85£0,05 1,9440,08 0,390

(*) Comparag¢do ajustada para idade e sexo por andlise de variancia
multifactorial; apresentam-se os valores em média * erro padrao:

(%) Abreviaturas dos parametros do Pupilscan® representativos da totalidade
do RPL: os pardmetros da fase de constri¢do avaliam a actividade
parassimpdtica e os da fase de redilatagao parcialmente o sistema simpdtico.
Os valores de didmetros sdo em mm, de tempos em seg e as
velocidades em mm/seg

ANALISE ESTATISTICA

Os dois grupos em estudo e em que se compararam os
parametros do RPL, foram ajustados para a idade e sexo,
usando a andlise de varidncia multifactorial. A associac@o
entre os parametros do RPL e as outras varidveis estuda-
das nos doentes asmaticos, foi avaliada através da corre-
lacdo de Spearman e consideraram-se significativos os
valores associados a um p<0,05. As varidveis continuas
foram comparadas pela prova de Mann-Whitney.
Os resultados apresentam-se em média = desvio padrdo
(DP), excepto quando assinalado.

RESULTADOS

Ao compararmos os parametros do RPL entre os dois
grupos, controlos e doentes asmaticos, (Quadro II),
encontramos no tempo para a maxima velocidade de
constricdo (TM MCV), pardmetro da fase de constricéo,
uma diferenca estatisticamente significativa entre eles,
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sendo menor no grupo dos doentes asmaticos (0,360,01
seg vs 0,4020,01 seg; p=0,002), o que sugere nos doentes
asmdticos maior actividade parassimpdtica. Para os
parametros da fase de redilatacdo (indicativo da activida-
de simpdtica), ndo se encontraram diferencas estatistica-
mente significativas entre os dois grupos.

No grupo de asmaticos, verificamos ndo existir corre-
lacdo estatisticamente significativa entre qualquer dos
parametros do RPL (constricao e redilatacio) e a duragdo
da doenga, o PC, M e o PD, AD dos asmdticos.

No entanto, encontrou-se uma correlacdo inversa,
estatisticamente significativa, entre a quantificacdo do
Phadiatop® e o TM MCYV da fase de constri¢do (r=-0,56;
p=0,03), traduzindo maior actividade parassimpética nos
doentes com maior sensibilizac¢ao alérgica. Por sua vez, o
Phadiatop® correlacionou-se directamente com a IgE Total
(r=0,54; p= 0,037), mas ndo com os niveis séricos
de ECP.

Os asmadticos com niveis séricos de ECP dentro dos
valores de referéncia (ECP<11,3ug/L) tinham valores
significativamente mais altos de RA e MAX CV (Quadro
III), parametros da fase de constri¢cdo sugestivos de maior

Quadro III - Comparacio do teste autonémico (RPL pelo
Pupilscan®), do Phadiatop® e do PC, M de acordo com a
inflamacao bronquica ( niveis séricos de ECP)*

ECP<11,3mg/L ECP>11,3mg/L
(n=9) (n=7) P

Parametros RPL

RA 2,0240,41 1,59+0,24 0,049

MAX CV 6,97£1,04 5,70£0,45 0,017

% RRR 15,6716,96 7,71£6,08 0,026
Phadiatop® 36,08£20,10 24,78%19,30 0,266
PC,M 1,88+2,58 0,94+0,88 0,832

(*) Os valores apresentam-se em médiatdesvio padrdo; diametros em mm,
velocidades em mm/seg, Phadiatop® em kU/L e PC20 M em mg/ml.
A comparacdo entre grupos ECP, foi realizada através da prova de
Mann-Whitney

actividade parassimpética, assim como de % RRR, da fase
de redilatacdo do RPL, indicador de menor actividade
simpdtica, do que o subgrupo com niveis de ECP elevados
(ECP>11,3ug/L). No mesmo sentido, quando analisamos
este indicador de inflamag¢do bronquica, verificamos que
nos asmaticos os niveis séricos de ECP se correlacionaram
inversamente com a fase de constricio (RA: r= -0,58;
p=0,025; % RRA :1=-0,63; p=0,014; MAX CV:r=-0,69,
p=0,007), isto é, com a actividade do SNPS (Figura 4)
e também inversamente com o parimetro da fase de
redilatacio MAX RV (r=-0,59; p=0,022).
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Figura 4 - Correlagao entre a inflamagdo bronquica, avaliada pelos niveis
séricos de ECP e a actividade parassimpdtica, reflectida pela variavel que
representard o sistema nervoso parassimpdtico de modo mais puro,’* o valor

percentual da amplitude do reflexo relativamente ao diametro inicial
(% RRA)

DISCUSSAO

O SNA controla muitas das funcdes da vias aéreas.
Qualquer desequilibrio nesta regulacdo autondémica
poderd conduzir ao broncospasmo, edema das vias
aéreas, secrecdo excessiva de muco, alteracdes estas
que estdo subjacentes a obstru¢do bronquica na
asma.>*?2!  Por sua vez, na asma brénquica, estas
alteragdes autondmicas poderdo ser generalizadas, ndo
se limitando as vias aéreas.”!?

A utilizag@o do reflexo pupilar a luz para investigacio
do sistema nervoso auténomo tem sido dificultada pela
auséncia de métodos objectivos de avaliacdo. Medicdes
estaticas de didmetros pupilares em resposta a diferentes
estimulos foram realizadas durante anos por meios video-
-fotogréficos. De acordo com estudos obtidos,”** o
pupilémetro de infra-vermelhos do tipo Pupilscan parece
minorar esta problemadtica, aumentando a repro-
dutibilidade, face as primeiras versdes. A maior parte da
investigacdo inicial com o Pupilscan® foi dirigida para a
disautonomia diabética, tendo-se demonstrado nestes
doentes existir ndo s¢ neuropatia do simpdtico, mas tam-
bém disfuncio do parassimpético* e altera¢des nos pré-
-diabéticos. Entre outras aplica¢des descritas na litera-
tura, conta-se a avaliacdo de alteracdes induzidas por
farmacos.?

No nosso estudo, o facto de encontrarmos um menor
tempo para a velocidade de constri¢do mdxima no reflexo
pupilar a luz de doentes asmaticos (0,36+0,01 seg vs
0,40%0,01 seg; p=0,002), indica um aumento da activida-
de parassimpdtica nestes doentes, sem aparente alteracio
do simpatico (ndo foi encontrada nenhuma diferenca
significativa nos parametros da fase de redilatacdo). Estes
resultados sdo consistentes com a hipdtese descrita de se
verificar uma disfun¢@o do controlo central do SNA na
asma, com hiperreactividade geral do parassimpdtico.
Neste estudo, todos os doentes apresentaram uma prova
de metacolina positiva (16 dos doentes apresentaram
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mesmo um PCZOM <4 mg/ml), isto €, reagiram positiva-
mente a um estimulo colinérgico, visto a metacolina
actuar directamente a nivel dos receptores muscarinicos
das vias aéreas.'® Esta disautonomia parassimpdtica,
traduzir-se-4 assim a distdncia no musculo esfincter da
iris, via nervo oculomotor comum, e através das vias
eferentes vagais, no sentido do desequilibrio excitatorio,
anfvel das vias aéreas. O sistema nervoso parassimpatico
(colinérgico) é por natureza um sistema excitatério, sendo
determinante para a manutencdo do ténus muscular
bronquico?’ e a via broncoconstrictora predominante.?
E constituido por fibras vagais aferentes existentes nas
vias aéreas, com conexio ao sistema nervoso central,
actuando depois através de fibras eferentes que terminam
no musculo liso brénquico. Existem diferentes mecanis-
mos?’ pelos quais o sistema parassimpatico participa na
fisiopatologia da asma. Entre estes, inclui-se o aumento
da actividade reflexa colinérgica, a maior exposicao das
terminacdes aferentes, consequente ao fenémeno infla-
matorio, alteracdes a nivel dos receptores muscarinicos e,
finalmente, alteracdes do controlo central vagal, no sen-
tido excitatério. Em apoio a outros estudos sugestivos da
existéncia na asma de um ténus parassimpatico exagera-
do,”'? recentemente, Lodi U. e cols.*® testaram reflexos
cardio-vasculares, (teste de #ilt, respiracdo profunda e da
manobra de Valsalva, entre outros) em 15 doentes asma-
ticos e em todos eles encontraram disfun¢do autondémica
(8 com evidéncia de resposta hipervagal e 7 com resposta
mista, parassimpdtica e simpdtica). Além disso, todos
estes doentes apresentavam refluxo gastro-esofdgico que,
na opinido do autor, sabendo-se que o es6fago apresenta
inervacdo vagal, poderd relacionar-se com a disfuncio
autondémica. Poroutrolado, as fibras eferentes autondmicas
cardiovasculares e respiratdrias tém uma origem central
comum. Desse modo, as alteracdes encontradas nas res-
postas autonémicas cardiovasculares dos asmaticos,
reflectir@o a existéncia de uma anormalidade generaliza-
da e nado limitada apenas as vias aéreas. J4 em 1969,
McFadden e cols® demonstraram que a atropina poderia
inibir a queda na fun¢@o respiratdria que se verificava em
asmaticos sugestionados pela nebulizacdo de um falso
agente bronconstritor, provando ser possivel a mediag@o
do sistema nervoso central no ténus bronquico, através de
vias vagais eferentes, estimuladas neste caso por factores
psicogénicos.

De acordo com os resultados, os asmadticos alérgicos
moderados com maior actividade parassimpdtica, pare-
cem ter maior extensao de sensibilizacdo atépica, quando
avaliada pelo Phadiatop® (TM MCV: r=-0,56; p= 0,03).
A atopia € um dos factores que influencia a severidade e
expressdo clinica da asma, sendo imprescindivel o seu
correcto diagndstico na abordagem desta doenga. Actual-
mente, para além da IgE total, outros parametros in vitro
poderdo contribuir para a definicdo da doenga atdpica,
como ¢ o caso do Phadiatop®, que tem revelado grande
precisdo no diagnéstico de alergia.*® Este, apesar de
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originalmente ser um teste de despiste de atopia para
alergéneos inalados, com o resultado expresso qualitati-
vamente, em positivo ou negativo, podera ser modificado
numa versao quantitativa, directamente relacionado com
os niveis da IgE especifica presentes em circulagdo.
O estudo realizado por Wever AMJ e cols"” demonstrou o
interesse desta versao quantitativa na avaliacao do grau e
extensdo de sensibilizag@o alérgica e por consequéncia,
do estado atopico e da hiperreactidade bronquica especi-
fica a aeroalergénios, constituindo um bom método para
uso na investigagio da asma bronquica. A semelhanga do
encontrado por Wever AMJ e cols, este trabalho demons-
tra também uma correlacdo directa e com significado
estatistico, entre a IgE total e aquantifica¢do de Phadiatop®
(r=0,54; p= 0,037). E sabido que os doentes atépicos
podem apresentar sinais sugestivos de disfung¢do
autonémica (hipertonia vagal), tais como o dermografismo,
areactividade na pele aumentada a acetilcolina, 0 aumen-
to do reflexo sinoadrtico e uma maior tendéncia a
hipoglicemia e hipotensdo.’! Apesar da natureza desta
relacdo ndo estar ainda esclarecida, Smith e cols’ ja
sugeriam em 1980 que a defini¢do de estado de atopia
poderd também incluir a associagdo com alteracdes
autondmicas, como o aumento dareactividade colinérgica.
Como afirma Bradley J. Undem, “é cada vez mais
evidente que o sistema imunologico e o sistema nervo-
so podem interactuar numa rede neuro-imunologica,
essencial para a defesa do individuo e para uma
homeostasia fisiologica que quando se instabiliza,
contribui para vdrias patologias”.>

E sabido que a asma bronquica é uma doenca das vias
aéreas com um componente inflamatério preponderante,
onde o eosindfilo assume um papel central. Actualmente
tém sido utilizados na avaliagdo do componente inflama-
torio da asma vdrios métodos, quer in vivo, quer in vitro,
que medem directa ou indirectamente a sua intensidade.
Estes métodos vao desde as bidpsias bronquicas, lavado
broncoalveolar e doseamentos de marcadores séricos de
inflamacdo, a medicdo do grau de hiperreactividade
bronquica por estimulos inespecificos. De entre os
marcadores séricos, tem recebido particular atencdo nos
dltimos anos a proteina catiénica do eosinéfilo (ECP),
surgindo evidéncias de que ela podera reflectir a intensi-
dade dainfiltracdo eosinofilicadas vias aéreas e o seu grau
de activag@o,™** bem como ser predictivo de hiper-
reactividade bronquica.®

Neste estudo, demonstramos uma correlagdo inversa
entre os niveis séricos de ECP e a actividade geral
parassimpdtica, salientando-se a correlacdo verificada
com a varidvel que representard o sistema nervoso
parassimpdtico de modo mais puro,' i.e. o valor percentual
da amplitude do reflexo relativamente ao didmetro inicial
(% RRA: r=- 0,63; p= 0,014) (Figura 4). Também se
encontrou uma correlagdo inversa dos niveis de ECP com
a actividade simpatica, indicada pela velocidade de
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redilatacdo maxima (MAX RV: r=-0,59; p=0,022). Mas
na interpretagdo dos parametros do RPL que traduzem a
actividade simpdtica, deve considerar-se a influéncia e/ou
dependéncia do parassimpatico, ou seja, ter presente gue
“o simpdtico trabalha num reflexo parassimpdtico”.
Como a MAX RV se correlaciona positivamente com
parametros do parassimpdtico, este achado ndo nos parece
de valorizar.'

Os resultados poderdo assim representar na asma
alérgica moderada, a existéncia de diferentes grupos de
doentes (Quadro III). Podera haver uns com maior
expressao inflamatoria (o subgrupo com ECP>11,3ug/L),
mas menor reactividade geral parassimpatica, sugerida
pela menor amplitude do reflexo e menor velocidade de
constrigdo maxima, a nivel do reflexo pupilar a luz, e
outros com maior disautonomia geral parassimpética mas
menor inflama¢@o (o subgrupo com EPC<11,3ug/L).
Neste subgrupo, verifica-se também maior reflexo residu-
al relativo (% RRR), sugerindo menor actividade simpa-
tica, apesar de “trabalhar sobre mais parassimpdtico”.
O facto dos subgrupos estudados nio diferirem no grau de
hiperreactividade bronquica a metacolina (PC, M), nem
na extensdo de sensibilizacdo at6pica (quantificagao do
Phadiatop®), reforca os resultados observados. No nosso
estudo, onde todos os doentes apresentam uma
sensibilizagdo homogénea aos dcaros do pé da casa, nao
encontrdmos a correlacdo entre o nivel sérico de ECP e a
sensibiliza¢do alérgica, descrita por outros autores.*
Os nossos doentes apenas diferiram nos niveis séricos de
ECP e em pardmetros do RPL, sugerindo que os asmaticos
com menor expressdo inflamatdria apresentam maior
hiperreactividade geral parassimpdtica e menor activida-
de simpdtica.

Os doentes com maior inflamagdo das vias aéreas, e
uma provavel maior activagdo dos mecanismos locais
neuroinflamatdrios poderdo apresentar como um meca-
nismo de defesa, adaptativo, a nivel central, menor
hiperreactividade geral parassimpética (diminuicdo do
ténus bronquico) e, concomitantemente, maior actividade
simpdtica. Alternativamente, dado que os mecanismos da
inflamacdo neurogénica parecem participar particular-
mente na fisiopatologia da asma grave,* estes resultados
poderdo apenas reflectir grupos heterogéneos de doentes
com asma alérgica moderada, de acordo com o predomi-
nio de diferentes mecanismos -inflamatério ou
neurogénico- interactuantes na fisiopatologia da asma.

Os resultados obtidos neste estudo, particularmente os
referentes a avaliacdo da actividade autonémica pelo
novo pupilémetro de infravermelhos (Pupilscan®), con-
firmam que ¢ um método seguro e eficaz para avaliar o
envolvimento do sistema nervoso auténomo numa grande
variedade de patologias,'* em que se pode incluir a asma
bronquica. Por outro lado, nas altera¢des a longo prazo
que ocorrerdo no doente asmatico, a avaliagao do sistema
nervoso auténomo poderd assumir um lugar de crescente
protagonismo, com possiveis implicagdes terapéuticas, o
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que justifica a extensdo deste estudo e investigagdes
futuras.

Nota: Este trabalho apresenta resultados parcialmente publicados, sob a
forma de resumo em: J Allergy Clin Immunol.1995;95(1Pt2):275.
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Alergia ao Latex

Casos Clinicos, Reflexoes e Controvérsias

GRACA PIRES," M MORAIS ALMEIDA,! ANGELA GASPAR,> VERA MONTEIRO TORRES,? ]M ABREU NOGUEIRA,'

JE ROSADO PINTO*

RESUMO

A alergia ao latex é uma patologia relacionada com
o contacto com produtos de borracha, cuja incidéncia
tem vindo a aumentar nos ultimos anos, tornando-se
um importante problema de satide, na drea ocupacional
e em casos particulares como os doentes com espinha
bifida e outras malformacdes. Os autores apresentam
3 casos clinicos de doentes com alergia ao litex. Dois
doentes apresentavam reacc¢oes de hipersensibilidade
imediata, traduzidas por episoédios de urticaria e
angioedema apos contacto com produtos com litex: o
caso clinico 1, uma crianga sujeita a varias interven-
cOes cirurgicas, uma delas complicada com choque
anafilictico e, o caso clinico 2, um cirurgido que
contactava com produtos de latex desde hd 18 anos; em
ambos, os testes cutdneos para latex foram positivos e
a IgE especifica para latex foi positiva no caso clinico
1 e negativa no 2. O caso clinico 3, uma doente com
histéria prévia de Dermatite de Contacto, referia sin-
tomas cuténeos e respiratérios imediatos relacionados
com o uso de luvas e queixas respiratorias relaciona-
das com a ingestao de alguns frutos (péssego, damasco,
cereja, uva, castanha e améndoa); os testes cutineos
foram positivos com o latex e os frutos referidos e a IgE

especifica foi positiva para o litex e negativa para os -

frutos.

Discutem-se as varias formas de apresentacio, as
dificuldades diagnésticas relacionadas com a auséncia
de normalizacdo dos meios auxiliares de diagnéstico, a
relevancia da positividade dos testes cutineos com
frutos e a necessidade de caracterizar as populagdes
em risco para prevenir situacdoes potencialmente
graves.

PALAVRAS-CHAVE: Alergia, latex, frutos,
dermatite, urticaria, anafilaxia, factores de risco,
alergénios, testes cutineos, IgE especifica.

SUMMARY

LATEX ALLERGY - CLINICAL CASES,
REFLECTIONS AND CONTROVERSIES

Latex allergy is related to the contact with rubber
products, with increased incidence in the last years,
becoming an important health problem, in the
occupational area andin particular cases such as children
with spina bifida and other malformative disorders. The
authors presents 3 case reports of patients with latex
allergy. Two patients presented immediate hyper-
sensitivity reactions with episodes of urticaria and
angioedema after contact with latex products: case report
1 - one child submited to several surgeries, one of them
with anaphylactic reaction; case report 2 - one surgeon
who has been in contact with latex products for the past
18 years; for both, skin prick tests (SPT) were positive
and specific IgE was positive in case report 1 and
negative in 2. Case report 3 - a patient with previous
contact dermatitis, began with immediate cutaneous
and respiratory symptoms related to the use of domestic
gloves and respiratory symptoms related to ingestion of
Jruits (peach, apricot, cherry, grape, almond and
chestnut); SPT and specific IgE were positive to latex
and for the fruits only SPT were positive. The authors
discuss the different clinical presentation forms; the
difficulties in diagnosis related to non standardization
of the in vivo and in vitro methods; the relevance of the
positivity of SPT to fruits and the need of characterization
of the populations at risk, in order to prevent serious
reactions.

KEY-WORDS: Allergy, latex, fruits, dermatitis,
urticaria, anaphylaxis, risk factors, allergens, SPT,
specific IgE.
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O l4tex € uma substancia extraida da arvore da borra-
cha (Hevea Brasiliensis), que ap6s um complicado pro-
cesso de manufactura entra na composi¢ao de mdltiplos
produtos, nomeadamente material médico' (quadro 1).
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Quadro 1 - Produtos Manufacturados com Latex

*

Luvas

*

Catéteres e algélias

* Mascaras faciais

*

Drenos cirdrgicos

*

Sondas nasogdstricas e nasofaringeas

*

Préteses de ventilagdo

*

Adesivos
Eléctrodos para ECG

Bragadeiras para esfigmomandmetros

*

*

*

Torneiras dos sistemas de soro

*

Conexdes para catéteres IV e sacos de fluidos para administragdo IV

*

Tampas de frascos de medicamentos e de seringas
* Bolas

* Baldes

*

Mangueiras

*

Preservativos

*

Brinquedos

*

Toucas

Situacdes de Dermatite de Contacto induzidas por
reaccdes de hipersensibilidade retardada as substancias
utilizadas no processamento do litex, classicamente os
tiurans, os mercaptobenzotiazdis e os carbamatos, sdo
conhecidas hd muito tempo e estdo bem documentadas.
O primeiro caso de hipersensibilidade imediata ao latex
(reacg@o urticariforme), foi descrito em 1979 por Nutter.?
Desde entdo e particularmente nos Gltimos anos, muitos
trabalhos tém sido publicados sobre reacgdes alérgicas
mediadas por IgE (tipo I), em individuos com exposi¢do
a produtos com latex.

Virios factores poderdo estar relacionados com o
recente aumento do nimero de casos descritos de alergia
ao latex:?

1. Aumento do uso de luvas pelo pessoal médico e
auxiliar, bem como de preservativos para protec¢ao
de transmissdo de doencas infecciosas (hepatite e
SIDA, entre outras), aumentando o contacto e
consequente sensibilizacdo.

2. Alteragdes no processamento do latex de modo a
aumentar a sua produ¢do, nomeadamente diminui-
¢do dos tempos de lavagem e, utiliza¢@o de matéria
prima menos purificada na fabrica¢do de luvas e
outros produtos.

3. Melhor reconhecimento desta entidade pela comu-
nidade médica, relacionada com a sua maior divul-
gagao.

Embora ndo se saiba exactamente qual € a verdadeira
prevaléncia da sensibilizag@o ao latex, estimam-se valo-
res inferiores a 1% na populagio em geral,*’ enquanto que
em grupos seleccionados esta ¢ muito mais elevada.
Na populacdo em idade pedidtrica, encontram-se em
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maior risco as criangas que apresentam anomalias
uroldgicas congénitas, submetidas a frequentes interven-
¢cdes cirdrgicas, cateterismos vesicais e algaliacdes.®
Em criangas com espinha bifida, a prevaléncia varia entre
18 a 64 %, consoante os diferentes autores,!”10.11.12.13
sendo considerdvel o risco de ocorréncia de reaccdo
anafildctica grave durante intervencdo cirdrgica.'*
A exposi¢do cirdrgica ao ldtex muito precoce, por vezes
nos primeiros dias de vida, pode predispor estas criancas
a sensibilizacdo. Por confirmar estd a existéncia de uma
condicionante genética para o desenvolvimento de aler-
gia ao latex nas criancas com espinha bifida."

Os profissionais de satide, especialmente os que traba-
lham em blocos operatdrios e os operarios da industria de
latex, pelo contacto frequente com este produto, encon-
tram-se particularmente em risco de sensibiliza¢do.*!617

A atopia parece ser um outro factor de risco para
a sensibilizacdo ao latex, quer na crianga, quer no
adu1t0.4'10'18'19'20‘21

A dermatite cronica das maos, independentemente do
estatuto atopico do individuo, poderd ser também um
factor predisponente para a sensibilizac¢do ao latex, prova-
velmente em relacdo com o uso frequente de luvas que
esta situagcdo motiva.*'”?> A prevaléncia de dermatite das
maos parece ser muito elevada em alguns grupos de
individuos com alergia ao latex, como € referido num
estudo efectuado por Taylor,”? em que a prevaléncia de
dermatite das maos era de 82%.

No quadro 2 encontram-se as prevaléncias de
sensibilizacdo ao latex em varias populagdes.

As manifestacdes clinicas dependem principalmente
dolocal de exposi¢ao ao antigénio e variam desde situagdes
de eritema, urticdria e angioedema, a quadros de
conjuntivite, rinite, asma ou choque anafildctico. A maioria
das reaccdes sdo situacdes ligeiras. As reaccdes mais
graves, com envolvimento sistémico, ocorrem quase
exclusivamente durante intervengdes cirtrgicas ou
execucdo de técnicas envolvendo utiliza¢do de produtos
com latex, em que hd exposi¢do através de mucosas.®
A realizacdo de clisteres opacos parece ser uma técnica
com risco particularmente elevado, uma vez que todos os
casos de morte por anafilaxia ao latex relatados a Food
and Drug Administration se relacionavam com a utilizagdo
de catéteres no decurso destes exames.”

A associacdo entre alergia ao latex e a varios frutos
(banana, castanha, kiwi, anands, uva, péra abacate,
péssego, tomate e batata), tem sido referida por diver-
SOS autOreS.27’28’29'30'31'32'33

Esta associacdo parece estar relacionada com a parti-
lha de determinantes antigénicos pelo l4tex e os referidos
frutos, embora a existéncia dessa homologia sé tenha sido
comprovada relativamente a banana, castanha, batata ¢
abacate. 34,35,36,37

Recentemente foi referido haver também homologia
estrutural entre alergénios da batata e pélens da ambrosia
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Quadro 2

Prevaléncia de Sensibilizacdo ao Latex em varias Populacoes

Populagao Individuos estudados (n) Prevaléncia (%) Referéncia
Cirurgioes 7.4

Enfermeiros (bloco operatdrio) 512 5.6 Turjanmaa 19879
Trabalhadores hospitalares 2.9

Grupo controlo 130 0.8

Trabalhadores hospitalares 224 16.9 Yassin 199423
Enfermeiros (bloco operatério) 197 10.7 Lagier 199224
Enfermeiros (bloco operatdrio) 547 8.2 Turjanmaa 19951
Criangas com espinha bifida 187 28 Meeropol 19908
Criancas com espinha bifida 76 64 Yassin 1992012
Criangas com espinha bifida 25 32 Moneret-Vautrin 19931
Criangas com espinha bifida 83 50.6 Kelly 199301
Criangas com espinha bifida 100 29 Nieto 199613
Operirios de fabrica de luvas 81 11 Tarlo 199018
Populagdo geral 804 0.12 Turjanmaa 19955

com 2 alergénios do ldtex, respectivamente, uma pro-
tefna de 14 kd, o dominio proteico C e uma de 5 kd, a
heveina. 3383

Virias proteinas foram ja identificadas e caracteri-
zadas, nomeadamente o factor de alongamento da bor-
racha (REF) com 14.6 kd (Hev b 1), uma proteina de
24kd (Hev b 3), aheveina com 5 kd, a pr6-heveina com
20kd, alisozima com 27 kd e o dominio proteico C com
14 kd.*041424344 Embora ndo exista consenso, alguns
autores consideram o REF como alergeno major. 404546
Nos doentes com espinha bifida tem-se verificado
haver uma associacdo com determinadas proteinas,
mais frequentemente uma com 27 kd, mas também
proteinas com 14 e 20 kd. 4041426474849

Os autores apresentam 3 casos clinicos de doentes
com alergia ao latex, 1 crianga e 2 adultos, pertencentes
a diferentes grupos de risco e cujas manifestacdes
variam desde urticdria/angioedema a uma situacdo de
choque anafildctico.

METODOLOGIA

A todos os doentes apresentados foram efectuados
historia clinica, exame objectivo ¢ exames comple-
mentares de diagnéstico considerados relevantes para
esclarecimento das vdrias situacdes clinicas.

Foram efectuados testes cutdneos prick para latex
(extracto UCB Stallergenes® - extracto normalizado),
aeroalergénios e alergénios alimentares, nomeadamente
frutos (extractos Smithkline Beecham-Bencard®). Numa
doente que apresentava queixas relacionadas com a
ingestdo de frutos, foram efectuados testes cutineos
prick com os mesmos ao natural. Foi utilizado como
controle positivo o cloridrato de histamina a 10mg/ml
e como controle negativo uma solu¢éo de fenol a 0.5%.
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Nio se executaram testes com os aditivos da borracha
(tiurans, carbamatos e mercaptobenzotiazéis) devido a
inexisténcia de extractos disponiveis. A leitura foi
efectuada aos 15 mn e os resultados foram expressos
em dreas, considerando-se como limiar de positividade
7mm?. A leitura foi efectuada através de uma mesa
digitalizadora grafica ligada a um micro-computador
com software CAD, método previamente validado pelo
nosso grupo.*

Como grupo controlo foram testados com extracto
de latex e com frutos ao natural, 10 individuos sauda-
veis, ndo atépicos e 10 atdpicos, sensibilizados aos
aeroalergénios mais comuns.

Na realizacdo dos testes epicutaneos, foi utilizada
a bateria standard do Grupo Portugués de Estudo das
Dermites de Contacto; constituida por 25 alergénios, a
qual se associou o extracto de latex referido anterior-
mente.

Os resultados foram apresentados de acordo com a
seguinte classificacdo, utilizada pelo Grupo Portugués
de Estudo das Dermites de Contacto:

- negativo

+  eritema e pdpula

++ edema e vesiculas
+++ vesiculas e ulceracdo

A IgE total foi expressa em Ul/ml (IRMA).
A determinag@o de IgE especifica foi efectuada para
o latex, a banana, o kiwi, a castanha e o péssego
(Alastat®), considerando-se como positivos resulta-
dos 20.7 PRU/ml.

Apresentamos de seguida os dados mais relevantes
da anamnese e dos exames complementares de diag-
néstico efectuados.
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CASO CLINICO 1

CASO CLINICO 2

Crianca do sexo masculino, 10 anos de idade,
caucasiano, estudante. Sem antecedentes familiares de
atopia e com antecedentes pessoais de gravidez gemelar,
prematuridade (parto eutdcico as 28 semanas), baixo peso
a nascenca (1240 g) e ventilacdo mecanica no periodo
neonatal. Salientava-se ainda a existéncia de hipospadias
e hidrocelo, condicionando a realiza¢do de vdrias inter-
vengdes cirdrgicas e infeccdes ORL de repeticdo que
motivaram adeno-amigdalectomia e colocag@o de tubos
de Sheppard.

Desde o 2° ano de vida, apresentava episodios de
urticaria e angioedema, quando contactava com objectos
de borracha (bolas, baldes e luvas). Aos 3 anos foi subme-
tido a intervencdo cirdrgica para correccao de hidrocelo,
tendo esta sido interrompida por aparecimento de reaccao
urticariforme generalizada durante a indu¢@o anestésica,
que foi relacionada com aplica¢do de garrote. Aos 5 anos
foi planeada a segunda cirurgia com a mesma finalidade,
tendo ocorrido cerca de 30 minutos apds a inducdo
anestésica, quadro de urticdria generalizada, angioedema,
broncospasmo, cianose, hipotensdo e bradicardia, inter-
pretado como choque anafildctico, provavelmente relaci-
onado com alergia ao latex. Foi medicado com corticéides
sistémicos, broncodilatadores e oxigenoterapia, tendo-se
observado regressdo do quadro clinico. Nao havia refe-
réncia se terd sido efectuada terapéutica com adrenalina.
Negava qualquer sintomatologia relacionada com a
ingestdo de alimentos.

Na sequéncia deste episddio foram efectuados varios
exames complementares de diagndstico: testes cutaneos
prick, que foram positivos com os alergénios referidos no
quadro 3 e negativos com aeroalergénios, kiwi e castanha;
anticorpos da classe IgE para o latex - classe IV
(26.6 PRU), banana - classe II e Kiwi - classe I; IgE total
de 374 Ul/ml; hemograma, electroforese das proteinas,
C3,C4,CH100 e C1qdentro dos parametros laboratoriais
normais; ANA e CIC negativos, bem como o exame
parasitolégico das fezes.

Quadro 3 - Testes cutaneos prick positivos (dreas - mm?)

latex banana uva ananas histamina

47.5 124 13:9 13.6 8.3

Foi feita evic¢do da exposicdo a substdncias com latex
nas actividades didrias da crianga, nomeadamente baldes,
bolas, luvas ou mangueiras. Foi fornecido aos pais um kit
de adrenalina para auto-administracio, caso surgissem
sintomas fora do ambiente hospitalar.
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Doente do sexo masculino, 38 anos, indiano, cirur-
gido, com antecedentes de Asma Bronquica até aos 6 anos
de idade e Rinite alérgica peranual desde a infancia.

Contactava com substancias de latex desde hd 18 anos,
referindo desde ha 8 anos episddios de prurido e lesdes de
urticdria nas maos, que surgiam cerca de 20 mn apés
colocacido de luvas de borracha. Referia ainda, por vezes,
sintomas nasais associados: prurido nasal, crises
esternutatdrias e rinorreia anterior serosa. Nao apresenta-
va queixas relacionadas com a ingestdo de alimentos.

Os testes cutineos efectuados revelaram positividade
para latex, Dermatophagoides pteronyssinus (Dpt) e
farinae (Df) (quadro 4) e negatividade para outros
aeroalergénios. A IgE especifica foi negativa para litex,
Dpt e Df e a IgE total apresentou valores de 94 Ul/ml.
Hemograma, electroforese das proteinas, C3, C4, CH100
e Clgencontravam-se dentro dos parAmetros laboratoriais
normais; ANA e CIC negativos. Fazendo evic¢do de
material com latex, o doente encontra-se assintomatico.

Quadro 4 - Testes cutaneos prick positivos (dreas - mm?)

latex Dpt Df histamina
304 11.0 252 15.1
CASO CLINICO 3

Doente do sexo feminino, 34 anos, caucasiana,
secretdria, com histdria anterior de alergia ao niquel,
sem outros antecedentes relevantes.

Referia desde hd 4 anos eczema grave das maos, que
aumentava de intensidade apds o contacto com luvas
(usadas regularmente desde a adolescéncia nas activi-
dades domésticas) ou outro material contendo latex.
Mais recentemente surgiram episddios de urticdria e
angioedema das maos cercade 10 a 15 mn apds colocar
as luvas, bem como tosse seca e prurido nasal,
orofaringeo e ocular, quando o contacto era mais pro-
longado.

H4 cerca de 2 anos iniciou episédios de prurido
nasal e orofaringeo desencadeados pela ingestao de
castanha e améndoa. Posteriormente surgiram queixas
de edema labial e da mucosa jugal com a ingestao de
uva, péssego e damasco e sintomas semelhantes, acom-
panhados de tosse seca, apds ingerir cereja. Habitual-
mente, ndo comiakiwienegavasintomas com aingestao
de banana.

Foram efectuados testes cutaneos prick com extrac-
tos comerciais para latex, frutos e aeroalergénios, bem
como com frutos frescos, cujos resultados se apresen-
tam no quadro 5.
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Quadro 5 - Testes cutineos prick positivos (4reas - mm?)

Extracto comercial Fruto fresco
litex cereja castanha améndoa noz A4rvores histamina péssego  Kiwi uva
; polpa  59.8 2515 53.7
80.5 23.6 14.9 184 122 308 319 |sumo  46.8 419 22.9
pele 41.1 neg. neg.

Os testes foram negativos para péssego, uva, abacate,
banana e batata com os extractos comerciais e para banana
e batata com os alimentos ao natural.

Os testes epicutaneos revelaram positividade para o
niquel (+++), tendo sido negativos com o latex e com os
aditivos da borracha. A IgE especifica foi positiva com o
latex (2.0 PRU) e negativa com a banana, a castanha e o
péssego. A IgE total estava aumentada (288 Ul/ml);
hemograma, electroforese das proteinas, imuno-
electroforese, C3, C4, CH100 e Clq encontrayam-se
dentro dos pardmetros laboratoriais normais; ANA e CIC
negativos.

A doente foi aconselhada a fazer evic¢do de produtos
contendo latex, bem como de frutos com os quais apresen-
ta queixas e para os quais estd sensibilizada. Mantém
eczema das maos sem outra sintomatologia concomitante.

No quadro 6 focam-se os aspectos mais relevantes dos
3 casos clinicos apresentados.

Os testes cutaneos foram negativos em todos os indi-
viduos do grupo controlo.

DISCUSSAO

A maioria das reaccdes de hipersensibilidade ao latex
sdo situagdes ligeiras, embora algumas mais graves,
potencialmente fatais, possam ocorrer, principalmente no
decurso de intervengdes cirtrgicas®' ou na realiza¢do de
técnicas em que se utiliza material com latex.

Anestésicos, relaxantes musculares, antibidticos e
outros fdrmacos, sdo frequentemente incriminados,
embora se estime actualmente que 8 a 10% das reac¢des
anafilaticas que ocorrem durante intervencdes cirdrgicas
sdo devidas a alergia ao latex.!“'*%> O doente apresentado
no caso clinico 1 esteve ventilado no periodo neonatal, foi
submetido a vdrias interven¢des cirdrgicas e sujeito a
algalia¢do por periodos prolongados, situacdes que moti-
varam o contacto repetido com produtos contendo latex e
possivel sensibiliza¢do. A reac¢do anafilactica grave, que
motivou o internamento desta crian¢a na unidade de
cuidados intensivos, teve inicio cerca de 30 minutos apds
a indu¢do da anestesia, o que acontece tipicamente na
anafilaxia induzida pelo latex. No choque anafildctico
relacionado com a administragio de anestésicos, antibi6-
ticos ou componentes de sangue, pela exposi¢do rdpida a
elevadas concentracdes desses componentes, os sintomas
surgem poucos minutos apds a exposicdo ao antigénio;
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os diferentes mecanismos imunopatolégicos envolvidos,
poderdo também contribuir para a maior precocidade no
aparecimento dos sintomas.’*3

O diagnéstico de alergia ao latex é fundamentalmente
clinico, devendo pensar-se nesta entidade perante um
quadro de urticdria ou angioedema surgidos apds contacto
com latex, bem como na sequéncia de reac¢io anafilactica
ocorrida durante cirurgia. A abordagem diagnéstica deve-
rd também apoiar-se em testes de diagndstico in vivo e
in vitro, embora estes apresentem limita¢des, relaciona-
das coma controvérsia existente em rela¢do a composi¢do
dos alergénios major, dificultando a normaliza¢do dos
extractos disponiveis para a execucdo de testes cutineos
e a determinacgdo de IgE especifica. Por outro lado, tem-
se verificado que os determinantes antigénicos variam
com o produto utilizado como matéria prima para a
produgdo de extractos e, no mesmo produto, de marca
para marca. A existéncia de varios alergénios major e a
alteragdo dos antigénios durante o processo de manufac-
tura sdo factores eventualmente responséveis permitindo
explicar as diferentes prevaléncias encontradas. #:4%-5455:56,57

Apesar das limitagoes referidas anteriormente, os tes-
tes cutaneos sdo considerados muito sensiveis e especi-
ficos''*® devendo, no entanto, considerar-se o risco de
complicagdes.!!31:39:60

Os testes cutaneos prick foram positivos em todos os
doentes. A presenca de testes falsos negativos poderd
estar relacionada com diversos factores, entre os quais a
utilizagdo de um extracto comercial em cuja composi¢ao
ndo entram os alergénios a que o doente estd sensibilizado
ou a existéncia de um mecanismo ndo mediado por IgE,
nomeadamente a presenga de anticorpos do tipo 1gG4.%!

A IgE especifica para latex foi positiva em dois dos
nossos doentes, o que esta de acordo com a sensibilidade
relativamente baixa referida pela generalidade dos auto-
res (40 a 70%). Trata-se, no entanto, de um teste seguro e
com elevada especificidade.'’

Dois doentes apresentavam testes cutineos positivos
com dcaros do p6 doméstico e/ou pélens, referindo um
deles sintomatologia alérgica (asma e rinite). A relagido
entre sensibilizacdo ao latex e atopia tem sido referida por
vdrios autores.*!%18.1920212324 Tyrjanmaa, num estudo efec-
tuado em trabalhadores de diferentes unidades hospitala-
res, verificou que 67% dos individuos com reacc¢des
imediatas as luvas de borracha tinham histéria pessoal
de atopia.*

241



Quadro 6 - Aspectos mais relevantes dos casos clinicos

Caso clinico 1

Caso clinico 2

Caso clinico 3

Sexo M M B
Idade (anos) 10 38 34
Profissao estudante cirurgido secretdria

Antecedentes pessoais ventilacdo assistida

vdrias cirurgias

asma bronquica
rinite alérgica

alergia ao niquel

Contacto material cirdrgico

baldes

material cirtrgico

luvas
(uso doméstico)

Manifestacdes clinicas | urticdria / angioedema

choque anafildctico

prurido / urticdria
sintomas nasais

luvas

T eczema

urticdria / angioedema
sintomas respiratorios
frutos

sintomas orais
sintomas respiratorios

Testes cutaneos latex latex latex
em prick (+) banana, uva, anands Dpt, Df polens de drvores
cereja, castanha, noz, améndoa, péssego, kiwi, uva

Testes epicutaneos (+) niquel
IgE especifica (+) latex (IV) — latex (II)
Diagnoéstico * Hipersensibilidade * Hipersensibilidade * Hipersensibilidade

imediata ao latex imediata ao latex imediata ao latex

* Sensibilizacdo assintomdtica * Hipersensibilidade imediata a

a frutos frutos

Atitude - evicgdo (quotidiana e hospitalar) eviccdo (quotidiana - evicedo de latex

- auto-administracdo de adrenalina

e hospitalar)

- evicedo de niquel

- evicedo dos frutos referidos

O doente referido no caso clinico 1 apresentava testes
cutineos positivos para a banana, uva e anands, embora
nio referisse qualquer sintomatologia. A doente do caso
clinico 3 referia desde ha cerca de 2 anos manifestagdes
clinicas cuja gravidade tem vindo a aumentar com a
ingestdo de varios frutos, embora ndo os mais frequente-
mente relacionados com a alergia ao latex. Os testes
cutdneos foram positivos com todos os frutos que origina-
vam sintomatologia, excepto com o damasco que nao foi
efectuado. Beezhold e col,* num estudo efectuado em
47 adultos alérgicos ao latex, encontraram pelo menos um
teste cutineo positivo para frutos em 70% deles, mais
frequentemente o abacate - 53%, a batata- 40% e abanana
- 36%, na sua maioria sem repercusso clinica. Mikinen-
-Kiljunen? verificou que, dum total de 31 doentes alérgi-
cos ao latex, cerca de 50% referiam sintomas apds a
ingestdao de banana e 35% tinham testes cutineos positi-
vos com a banana.

A auséncia de uma bateria padrdo de testes cutneos
com alimentos a realizar na investigacdo de doentes com
sensibilizacdo ao ldtex, leva frequentemente a uma
heterogeneidade de metodologias de abordagem ndo de-
sejavel. Parece-nos fundamental a normalizac@o de pro-
cedimentos em relagdo a investigacdo clinica de qualquer
doente com suspeita de sensibiliza¢@o ao litex; esta deve
passar pela definicdo de uma bateria padrdo de testes
cutaneos para alimentos a realizar a todos os doentes,

242

associando os alimentos a que o doente apresente queixas
e que ndo estejam incluidos na bateria padrdo. Assim
sugere-se a utilizacdo de uma bateria constituida por:
banana, uva, anands, abacate, kiwi, péssego, alperce,
castanha e batata. O mesmo se aplica em relacdo a IgE
especifica para esses alimentos, devendo ser realizada
quando ndo se obtenha informagdo com os testes cutaneos.
Deve ter-se em conta que, quer os testes cutaneos, quer a
IgE especifica para alimentos, ddo origem a resultados
falsos positivos e que as provas de provocacdo oral, na
auséncia de reacgoes sistémicas graves, devem ser enca-
radas como o método ideal de diagndstico.

N3io estd ainda bem definida a importancia dos testes
cutaneos positivos com frutos em doentes alérgicos ao
latex, que ndo apresentem sintomas apds a sua ingestao,
principalmente quando se trata de frutos cuja reactividade
cruzada com o latex ndo foi confirmada. Eventualmente
poderdo surgir sintomas mais tarde, mas a possibilidade
de se tratar de resultados falsos positivos, como frequen-
temente acontece com os testes cutaneos para alimentos,
deve ser ponderada.

Efectuando evic¢do de produtos com latex, todos os
doentes se encontram actualmente assintoméaticos, excepto
a doente referida no caso clinico 3 que mantém eczema
das maos, sendo a situa¢do provavelmente relacionada
com a dificuldade de evic¢ao de produtos com niquel.
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Considerando a importincia das reacgdes alérgicas
ao latex e a ocorréncia de situacdes graves e potencial-
mente fatais, torna-se fundamental a identificacdo dos
individuos em risco. Profissionais de satde atdpicos e/ou
com eczema das mdios e crian¢as com malformacdes
urolégicas, particularmente espinha bifida, frequente-
mente sujeitos a vdrias intervencdes cirdrgicas e
cateterismos, nao deverdo contactar com latex para evitar
a sensibiliza¢d0.? Previamente a qualquer procedimento
médico ou cirtirgico, todos os individuos em risco ou com
antecedentes de clinica sugestiva de hipersensibilidade ao
latex, deverdo investigar uma possivel sensibilizagao.
Se esta investigacdo for sugestiva, a interveng@o devera
realizar-se num ambiente livre de ldtex. Existem disponi-
veis luvas fabricadas em polivinilo e em polimeros sinté-
ticos, bem como catéteres de silicone.

O ideal, em termos de prevencao serd a diminuicéo da
alergenicidade dos produtos com latex, alterando o seu
processo de manufactura, para o que ¢ fundamental a
identificac@o e caracterizagdo dos alergénios mais rele-
vantes na sensibilizac¢do ao latex, nomeadamente em cada
grupo de risco.

IMPLICACOES CLINICAS

* Aalergiaao latex ¢ uma entidade clinica emergente,
que poderd revelar-se um grave problema de satde,
vide o uso crescente de preservativos (latex),
tornando-se imperioso o alertar e o educar da comu-
nidade médica, bem como da populacdo em geral.

* A hip6tese de uma eventual sensibilizag@o ao latex
deve ser considerada pelos profissionais de saide
que utilizem na sua pratica clinica produtos com
latex, relativamente a sintomas sugestivos, no pro-
prio ou nos doentes.

* Os individuos pertencentes a grupos de alto risco,
nomeadamente as criancas com espinha bifida e
outras malformagdes urolégicas e profissionais de
satide com eczema das maos e/ou atopia, devem
evitar o contacto com produtos com latex para ndo
se sensibilizarem.

* Todos os individuos potencialmente sensibilizados
devem executar testes de diagnéstico antes de
qualquer procedimento médico ou cirtrgico.

* Os doentes com antecedentes de reaccdes
anafildcticas graves devem ter disponiveis um kit de
adrenalina para auto-administracao.

Devem ser investigadas reac¢des adversas aos fru-
tos mais frequentemente implicados, em todos os
doentes sensibilizados ao ldtex e excluida alergia ao
latex em individuos com manifestagdes clinicas
com abanana, o abacate, a castanha, auva, o ananas,
o kiwi, o péssego, o alperce e a batata.

* A actuacdo a nivel industrial, diminuindo o conted-
do proteico dos concentrados de latex, poderd
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reduzir a sensibilizag@o a esta substancia, presente
em multiplos produtos.
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Flunisolida versus Budesonido:
Estudo Comparativo de Eficacia Clinica e
Efeitos Adversos

M. BRANCO FERREIRA*, E. PEDRO**, M.H. CLODE*** A.G. PALMA-CARLOS****

RESUMO:

SUMMARY:

Os autores apresentam um estudo clinico compa-
rativo de eficacia clinica e de efeitos adversos entre
dois regimes de corticoterapia inalatéria na Asma
Bronquica: Flunisolida 500u.g 2x/dia por MDI + cAma-
ra expansora propria versus Budesonido 400u.g 2x/dia
por Turbuhaler® num periodo de 1 ano, em asmaticos
moderados a graves, nao alérgicos, que ndo tivessem
exposicio nos ultimos 10 anos a corticoterapia
inalatoria ou sistémica. Incluiram-se 10 doentes neste
estudo aberto e com cruzamento apos o primeiro més
de corticoterapia: 3 homens e 7 mulheres com idades
compreendidas entre os 21 e 46 anos (média 32 anos).

Avaliou-se a eficacia clinica através de registos
domicilidrios do Peak-Flow, através de avaliaciio
espirométrica em cada uma das visitas e através de um
questionario de auto-avaliacdo. Avaliou-se a inducio
de efeitos adversos através do exame objectivo da boca
e orofaringe, de osteodensitometria e, globalmente,
através de um questionario de auto-avaliacdo.

Os resultados mostraram que neste estudo o regi-
me terapéutico com Flunisolida teve uma eficicia
clinica semelhante a do regime terapéutico com
Budesonido mas uma menor aceitacio por parte dos
doentes dada a maior frequéncia de efeitos adversos
locais, ainda que ligeiros. Nenhum dos regimes
terapéuticos afectou adversamente as medicdes da
massa éssea por osteodensitometria.

PALAVRAS-CHAVE: Flunisolida, Budesonido,
Eficacia Clinica, Efeitos Adversos.
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FLUNISOLIDE VERSUS BUDESONIDE:
A COMPARATIVE STUDY OF CLINICAL
EFFICACY AND ADVERSE EFFECTS

The authors present a clinical study comparing
clinical efficacy and adverse effects between two inhaled
corticosteroids in Bronchial Asthma: Flunisolide 500 g
twice daily via MDI+Spacer versus Budesonide 400Lg
twice daily via Turbuhaler® in a 1-year period, in non-
-allergic, moderate to severe asthmatics, who had not
been exposed in the last 10 years to inhaled or systemic
steroids. We included 10 patients in this open, cross-
-over study: 3 male and 7 female; median age 32 years
(21-46).

Adbverse effects and clinical efficacy were assessed
through a self-filling questionnaire, daily Peak-Flow
Registers, Lung Function tests, physical examination of
mouth and oropharynx and bone densitometry.

The results show that in this study Flunisolide had a
comparable clinical efficacy to Budesonide but a lesser
patients’ acceptability due to more pronounced local
adverse effects. None of the two therapeutic regimens
adversely affected the measurements of bone mass by
bone densitometry.

KEY-WORDS: Flunisolide, Budesonide, Clinical
Efficacy, Adverse Effects.

INTRODUCAO:

Na AsmaBronquicamoderadaa grave, acorticoterapia
inalatéria €, actual e consensualmente, um dos pilares
fundamentais da terapéutica.

Tendo em conta que se trata habitualmente de um
tratamento prolongado e que ainducio de efeitos sistémicos
desta terapéutica tépica € ainda motivo de controvérsia, a
realizacdo de estudos comparativos entre os varios
corticosterdides inalados, entre vérias formas de adminis-
tracdo e entre varias dosagens afigura-se extremamente
util na tentativa de estabelecer qual a terap€utica com
melhor perfil de eficdcia, seguranca e adesdo.
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No entanto, existem, incompreensivelmente, poucos
estudos clinicos em doentes asmdticos que comparem
diferentes corticosterdides inalados, em particular com-
parando-os nos mesmos doentes. Acresce ainda que mui-
tos dos trabalhos publicados focando aspectos compara-
tivos entre corticosterdides inalados, referem-se a tera-
péutica da rinite ou sdo artigos de revisao que comparam
dados obtidos a partir de estudos ndo comparativos, por
vezes efectuados em voluntarios saudaveis.

A grande maioria dos estudos publicados compara
o Budesonido com o Dipropionato de Beclometasona
(Quadro I). Desde 1980, existem cerca de 160 artigos
indexados na MEDLINE citando estes dois farmacos.
No entanto, s6 32 destes trabalhos é que sdo estudos
comparativos de efeitos adversos e/ou eficdcia em doen-
tes asmaticos. Verifica-se em alguns deles uma ligeira
vantagem comparativa do Budesonido quanto & menor
inducdo de alteracdes sugestivas de efeitos sistémicos.!?
Quanto a trabalhos publicados citando a Flunisolida
e o Dipropionato de Beclometasona, existem 67 artigos,
sendo apenas dois os estudos clinicos em doentes asma-
ticos.*> Em relacdo a artigos citando a Flunisolida e o
Budesonido sé existem 19 artigos indexados, nenhum dos
quais é um estudo clinico comparativo em doentes asma-
ticos. No que diz respeito a trabalhos ndo indexados na
MEDLINE, o que também inclui os “abstracts” publica-
dos em suplementos de revistas indexadas, encontramos
dois estudos comparativos em asméticos entre a Flunisolida
e o Dipropionato de Beclometasona,*’ podendo, obvia-
mente, existir outros que nado os aqui referidos.

Quadro I
MEDLINE 1980-1996 N.° de Ensaios Clinicos
(Items Pesquisados) Referéncias em Asmadticos
Budesonido e Beclometasona 160 32
Flunisolida e Beclometasona 67 2
Flunisolida ¢ Budesonido 19

Assim, e uma vez que passou a estar disponivel no
mercado farmac@utico portugués umanova marca comer-
cial de Flunisolida para aplicagdo tdpica pulmonar,
comercializada ja com cAmara expansora prépria, decidi-
mos ser util efectuar o presente estudo comparativo de
eficdcia e efeitos adversos, envolvendo ndo s6 a avaliacdo
no curto prazo -que ¢ infelizmente o prazo mais frequen-
temente abordado na maioria deste tipo de estudos- mas
também a avaliagdo amédio prazo -ap6s 1 ano de terapéu-
tica-, a qual permite conclusdes um pouco mais fidveis
quanto a seguranca de uma terapéutica prolongada.

MATERIAL E METODOS:

Populacdo: Incluiram-se doentes que tivessem asma
bronquica moderada persistente (critérios da “Global
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Strategy for Asthma Management and Prevention NHLBI/
/WHO Workshop Report”®) nos quais estivesse indicada
a institui¢do de corticoterapia inalatéria mas que nao
tivessem sido previamente expostos a qualquer forma de
corticoterapia topica inalatdria ou sistémica, pelo menos
nos ultimos 10 anos, a fim de evitar possiveis factores
confusionais nainterpretagdo dos valores da massa Ossea.
Escolhemos também efectuar o estudo apenas em doentes
sem evidéncia de etiologia alérgica para evitar a influén-
cia de factores sazonais ja que os doentes ndo foram
incluidos simultaneamente. Era critério de exclusio a
existéncia de outras patologias fisicas ou psiquicas signi-
ficativas.

Com estes critérios incluimos 10 doentes, 7 mulheres
e 3 homens, com idades compreendidas entre 21 e 46
anos, com uma média etdria de 32 anos.

Métodos: Tratou-se de um estudo com dois grupos de
5 doentes cada, aberto, com duragdo de um ano e com
cruzamento apds o primeiro més de terapéutica, sendo os
doentes incluidos alternadamente nos Grupos 1 ou 2
consoante a sua ordem de chegada. (Gr.1 - Flunisolida/
/“Wash-out”/Budesonido; Gr. 2 - Budesonido/“Wash-
-out”/Flunisolida).

No tempo zero, para além da avaliagdo clinica
inicial o doente efectuava a espirometria de base, era
instruido na execugdo do Peak-Flow domicilidrio e
era-lhe requisitada a osteodensitometria que os doentes
efectuavam no periodo subsequente de 15 dias.

Duas semanas apds a primeira visita, o doente era
reavaliado e iniciado um dos dois esquemas terapéuticos:
Flunisolida 500ug 2x/dia por MDI + camara expansora
propria ou Budesonido 400ug 2x/dia por Turbuhaler®.

No final do 1° més de terapéutica era feita nova
avaliacdo clinica e espirométrica e segunda
osteodensitometria, sendo entio instituido um periodo de
“wash-out” de um més, em que ndo efectuavam
corticoterapia, mantendo broncodilatadores em SOS.

No final do periodo de “wash-out” efectuava-se nova
avaliagdo clinica e espirométrica, iniciando-se de novo a
corticoterapia inalatéria, com o outro regime, o qual se
mantinha até ao final dos doze meses do estudo. Um més
apos o inicio deste segundo regime terapéutico era feita
nova avalia¢do clinica e espirométrica. Aos sete meses
havia uma visita para recolha de registos de Peak-Flow
e avaliacdo clinica sumadria e, no final do estudo,
efectuavam-se novas avaliagdes clinica e espirométrica e
ainda uma terceira medi¢@o da densidade dssea.

As medi¢cdes da densidade dssea foram sempre
efectuadas no mesmo centro e aproximadamente a mesma
hora do dia.

A auto-avaliac¢do relativa a eficécia clinica foi efec-
tuada através da inscri¢do de um ponto numa linha con-
tinua, correspondendo a posi¢do em que o doente achava
que se encontrava nessa altura, correspondendo o meio da
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linha ao mesmo estado, o extremo esquerdo a0 maximo
de deterioragao clinica e o extremo direito a0 maximo
de melhoria. Distando os dois extremos 10 cm, a pon-
tuacdo era obtida pela medi¢do em centimetros desde o
extremo esquerdo até a localizacdo assinalada pelo
doente.

O questiondrio de auto-avaliacdo de efeitos adver-
sos compreendia vdrias hipdteses, das quais o doente
podia assinalar uma ou mais, correspondendo a possi-
veis efeitos adversos que tivesse sentido.

No final do estudo era colocada uma questao final
sobre qual dos dois farmacos tinha preferido efectuar,
sem que houvesse qualquer outra explicitagdo da per-
gunta.

RESULTADOS:

Registos Domiciliarios do Peak-Flow (Fig 1):

Constatou-se um pequeno aumento no final do
1° més de cada um dos regimes terapéuticos, com um
pequeno decréscimo previsivel no periodo de “wash-
-out”. No final dos 12 meses observaram-se aumentos
muito mais significativos mas sempre sem diferencas
significativas entre os dois grupos.

Figura 1 - Evolucgio dos valores domiciliarios do ‘‘Peak-Flow”’
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Espirometria (Fig 2):

A andlise espirométrica de FEV , FVC e FEF 25-75%
mostrou igualmente melhoria ao longo dos 12 meses mas
sem diferencas significativas entre os dois regimes
terapéuticos.

Figura 2 - Evolugio dos valores espirométricos
medidos em cada visita
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Auto-avaliacdo de Eficdcia (Fig 3):

Foi efectuada através da inscri¢do de um ponto
numa linha continua, correspondendo a posi¢cdo em que
o doente achava que se encontrava nessa altura, sendo
que o meio da linha corresponderia ao mesmo estado,
o extremo esquerdo ao maximo de deterioragio clinica
e o extremo direito ao maximo de melhoria. Como os
2 extremos distavam 10 cm, a pontuacdo era obtida pela
medi¢do em centimetros desde o extremo esquerdo até
a localizacdo assinalada pelo doente. Nesta auto-
-avaliacio pode observar-se oregisto de ligeira melhoria
logo ap6s o primeiro més de terapéutica, que se acentua
no final do estudo mas que ndo € significativamente
diferente entre os 2 grupos.

Figura 3 - Auto-avaliacio de eficacia

(Escala analégica visual)
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Auto-avaliacio de efeitos adversos:

Nove doentes referiram mau sabor, tosse ou disfonia
ap6s a inalacdo de Flunisolida, contra apenas trés
doentes que referiram estas queixas com o Budesonido.
Foi ainda pedido aos doentes, no final do estudo, que
indicassem qual tinha sido o firmaco que tinham pre-
ferido efectuar, tendo apenas dois doentes preferido a
Flunisolida. No entanto, no exame objectivo nunca se
detectaram alteragdes significativas.

Osteodensitometria (Fig 4):

Foi efectuada sempre no mesmo laboratério, a
mesma hora do dia. No final dos 12 meses, registaram-
-se decréscimos ligeiros da massa éssea em apenas
3 doentes (2 do grupo 1 e um do grupo 2). Nos restantes
7 doentes houve mesmo um aumento, ainda que ligeiro,
dos valores da massa ¢ssea medidos na coluna lombar
e no colo do fémur, fazendo com que a média total
apresentasse um pequeno acréscimo dos valores da
massa ossea.
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Figura 4 - Evolugéo dos valores de Osteodensitometria
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DISCUSSAO:

A avaliacdo da eficdcia de qualquer fiormaco estd
sempre sujeita a variagdes, consoante 0s parametros esco-
lhidos. A avaliac@o espirométrica incluiu nio sé a reali-
zada em cada uma das visitas mas também os registos
domicilidrios didrios do “Peak-Flow”, de acordo com as
recomendacdes internacionais.® Os resultados encontra-
dos demonstram claramente que, nas doses utilizadas, a
melhoria espirométrica obtida durante a corticoterapia
inalatéria é semelhante com estes dois formacos.

A forma que escolhemos para a auto-avaliacdo da
eficdcia-escala visual anal6gica- ¢ um método ja utilizado
por virios outros autores em doentes asmaticos.”!' Em
relacdio aos questiondrios sintomatolégicos mais dirigi-
dos, este método tem a vantagem de permitir uma avali-
acdo mais global do doente bem como a de contornar as
dificuldades linguisticas da quantificacdo da melhoria
clinica. Tem contudo a desvantagem de exigir um bom
grau de compreensdo do doente relativamente ao que €
pedido. No presente estudo, em que os 10 doentes tinham
uma escolaridade acima da média, ndo deparamos com
dificuldades significativas no preenchimento da escala
visual analdgica.

Quanto a possivel ac¢o sistémica dos corticosterdides
inalados, a questdo dos efeitos dsseos da corticoterapia
inalatdria, quer nos atrasos de crescimento nas criangas
quer na indugdo ou agravamento da osteoporose nos
adultos, tem constituido um grande motivo de preocupa-
¢do no tratamento da asma bronquica. No entanto, no que
diz respeito aos atrasos de crescimento nas criangas asma-
ticas é dificil saber se sdo devidos aos corticosterdides
inalados ou a prépria doenga, ji que vdrios estudos
demonstraram que o atraso de crescimento nessas crian-
cas reflecte mais um mau controle da doenga asmatica do
que o uso de esterdides inalados.'>"* Por outro lado, 0s
métodos de avaliagdo desse crescimento -muitas vezes
diferentes de estudo para estudo- e o desconhecimento
quase completo do que de facto acontece a estatura a
longo prazo -perspectiva que a maior parte dos estudos
ndo aborda- constituem factores adicionais de incerteza.
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Nos adultos, os estudos existentes investigam mais
frequentemente alteracdes nos marcadores do metabo-
lismo 6sseo (indicando formacdo de 0sso, como por ex.
Osteocalcina sérica ou Fosfatase Alcalina sérica;
ou indicando reabsor¢@o de 0sso, como por ex. Calciuria
ou Hidroxiprolindria), sendo menos frequente a avaliacdo
-utilizada no presente trabalho- da Densitometria Ossea,
aqual para alguns autores constitui a técnica mais ttil para
amedicdo da massa 6ssea.'*'® Nunca € de mais salientar
a importincia de se utilizarem asmdticos e, ndo, volunta-
rios saudéveis na avaliacdo dos efeitos da terapéutica, ao
contrario do que sucede em muitos estudos, ja que a asma’
pode, por si, s6 influenciar os valores dos marcadores do
metabolismo ésseo e adensidade dssea.!” Inclusivamente,
amelhoria dos sintomas com a terapéutica corticosterdide
pode associar-se a um aumento da actividade fisica do
doente, com consequéncias positivas sobre a densidade
Gssea.'® Estas observacdes estdo em completo acordo
com as nossas, ja que, com as doses moderadas de
corticéides inalados que foram utilizadas, as medi¢des da
massa Ossea (L2-L4 e colo do fémur) por Osteo-
densitometria ndo revelaram quaisquer perdas Osseas
significativas, apds 1 ou 12 meses de terapéutica, obser-
vando-se até na maioria dos doentes um ligeiro aumento,
embora ndo significativo, da massa dssea.

Virios trabalhos anteriores demonstraram que a inci-
déncia de altera¢des locais da boca ou orofaringe, que sdo
os efeitos adversos mais frequentes dos corticdides inala-
dos, pode ser significativamente reduzida com a
implementacdo de uma higiene oral adequada e com 0 uso
de dispositivos como as cAmaras expansoras'®* ou o
préprio Turbuhaler.** O facto de, neste estudo, ndo se
ter registado qualquer efeito adverso local resulta segu-
ramente da boa conjugacdo destes factores, a qual
foi possivel gragas a motivagdo e ao estreito acom-
panhamento dos doentes seleccionados. Em suma,
demonstra-se uma vez mais que uma correcta educag@o
para a saide pode reduzir ou mesmo eliminar efeitos
adversos relativamente frequentes da corticoterapia
inalatdria.

Outros efeitos adversos como tosse ou, em especial,
mau sabor apés a inalacdo foram observados mais fre-
quentemente durante a terapéutica com Flunisolida do
que com Budesonido, o que tem equivaléncia directa na
preferéncia dos doentes: 8 dos 10 doentes preferiram a
terapéutica com Budesonido. Embora estes efeitos, tam-
bém ja descritos noutros trabalhos,” ndo tenham uma
grande importincia clinicae, por vezes, nem sejam espon-
taneamente mencionados pelos doentes, podem assumir
um papel relevante no que diz respeito a aderéncia a
terapéutica, particularmente se 0 médico 0s ndao discutir.

CONCLUSOES:

A Flunisolida e o Budesonido, nas doses utilizadas
neste estudo, apresentaram eficécia clinica sobreponivel

REV. PORT. IMUNOALERGOL - OUTUBRO / DEZEMBRO /1997



embora com uma menor preferéncia dos doentes pela
Flunisolida, devido ao maior nimero de efeitos adversos,
como tosse e mau sabor ap6s a inalagio, observados com
este farmaco.

Nenhum dos dois corticosterdides inalados afectou

adversamente a massa 6ssea no periodo em estudo ou
provocou alteragdes objectivas da boca ou orofaringe.
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Asma Bronquica no Hospital de Santa Marria -
- Andlise de Internamentos e Mortalidade
de 1955 a 1994 -

M. BRANCO FERREIRA*, E. PEDRO**, M.A. PEREIRA BARBOSA*** A.G. PALMA-CARLOS****

RESUMO:

SUMMARY:

Os autores apresentam um estudo retrospectivo
sobre os internamentos e a mortalidade intra-
hospitalar por Asma Brénquica no Hospital de
Santa Maria (HSM) desde o inicio do seu funciona-
mento (1955), baseado nos dados estatisticos dispo-
niveis no Departamento de Estatistica do HSM.

Na avaliacdo desta amostra nao se verificanem a
progressiva subida do nimero de internamentos
hospitalares por Asma Bronquica, que é referida
por varios autores europeus e norte-americanos,
nem qualquer subida dos valores da mortalidade
intrahospitalar por Asma Bronquica.

Curiosamente, ressalta deste estudo um nitido
predominio da prevaléncia dos quadros clinicos
graves de Asma Bronquica nas mulheres, niao sen-
do, no entanto, a mortalidade das mulheres signifi-
cativamente diferente da dos homens. Ressalta
igualmente deste estudo a importante percentagem
de doentes que falecem nas primeiras horas apés a
sua transferéncia da Unidade de Cuidados Imedia-
tos do Servico de Urgéncia para as enfermarias,
trazendo uma vez mais a discussio qual a causa
proxima da morte dos doentes com quadros graves
de Asma Bronquica.

PALAVRAS-CHAVE: Asma Bronquica, Mor-
talidade.
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BRONCHIAL ASTHMA IN HOSPITAL DE SANTA
MARIA - ANALYSIS OF HOSPITAL ADMISSIONS
AND MORTALITY FROM 1955 TO 1994 -

We present a retrospective study on hospital admis-
sions and in-hospital mortality of patients with bron-
chial asthma, based on data available in the Statistics
Department of Hospital de Santa Maria and concerning
the period from 1955 to 1994.

In this sample we did not see any rise in hospital
admissions nor in in-hospital mortality, in contrast with
what has been reported by some european and north-
-american authors.

Interestingly, there are clearly more women having
severe asthma; however the mortality is similar in both
sexes. Also deserves mention the fact that a significant
percent of asthma deaths occur in the first hours after
hospital admission, which brings back the discussion on
the causes of asthma mortality.

KEY-WORDS: Bronchial Asthma, Mortality.

INTRODUCAO

A Asma Bronquica é uma doenca crénica com impor-
tante morbilidade e marcados custos econdmicos e
sociais, cuja prevaléncia e mortalidade t€ém vindo a au-
mentar ao longo das ultimas duas a trés décadas.’”
A prevaléncia actual na Europa e EUA ¢ da ordem dos
5a10%, sendo semelhante a valores obtidos em trabalhos
portugueses.*> A mortalidade por Asma Bronquica, que
durante muitos anos se pensou ser insignificante, € esti-
mada ocorrer em %5/100.000 habitantes/ano,® embora
com marcadas diferengas entre paises: 2/100.000 nos
EUA e Canad4; 3/100.000 em Portugal (4); 4/100.000 no
Reino Unido; 5/100.000 no Japdo; 6-7/100.000 na Aus-
tralia e Nova Zelandia.”® No entanto, a frequente falta
de homogeneidade no diagndstico e no preenchimento
das certiddes de 6bito,* mesmo em paises como os EUA
ou a Inglaterra torna dificil ter a certeza da exactidao
destes dados epidemiolégicos.
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O aumento da prevaléncia estard, provavelmente,
relacionado com miiltiplos factores,' entre os quais:

— aumento do nimero de diagndsticos por aumento
da consciencializagdo da doenga;

— aumento das concentra¢des de alergenos no
interior das casas por alteracdes do modo de cons-
trucdo dos edificios, nomeadamente a nivel de
isolamentos que, diminuindo o arejamento, facili-
tam o aumento das concentra¢des dos alergenos,
quer de dcaros domésticos quer de alergenos
ocupacionais;’

— diminui¢do da frequéncia do aleitamento materno;’'

— aumento do tabagismo, em particular do tabagismo
materno;?

— diminui¢do daincidéncia de infec¢des bacterianas/
/parasitrias na infancia, cuja existéncia poderia
favorecer preferencialmente a resposta T auxiliar
de tipo Th1 em vez da Th2, mais relacionada com
as patologias de tipo alérgico.'”

Curiosamente, a polui¢do de tipo industrial parece
estar mais relacionada com quadros de Bronquite Crénica
do que propriamente com a Asma Bronquica, como mos-
tram os estudos comparativos na Alemanha apés a
reunificagfo."

O aumento da mortalidade que se tem verificado em
varios pafses ndo é explicdvel apenas pelo aumento da
prevaléncia, nem pelas alteragdes da codificacio que
entretanto foram introduzidas."® Curiosamente, em Por-
tugal tem-se assistido a uma diminuic¢@o da taxa de mor-
talidade por Asma desde 1980 até 1995.* Na generalidade
dos pafses, a grande maioria dos Gbitos por Asma ocorre
no domicilio ou antes da admissdo hospitalar. Os EUA
constituem uma excepgdo, ja que 70-77% das mortes por
asma sdo intrahospitalares.” Considera-se que a mortali-
dade intrahospitalar por Asma Bronquica é da ordem dos
0,5 a 1%, mesmo em centros com condi¢Oes dptimas para
o tratamento.'”” ApGs uma crise grave de asma existe um
risco acrescido de mortalidade nas duas semanas subse-
quentes, associado a marcadas flutuacdes dos valores
espirométricos de func¢ao pulmonar. As mortes dos asma-
ticos associam-se ainda com outros factores de risco,
como md adesdo a terapéutica, desvalorizagdo/negacio
do quadro clinico, alcoolismo ou outras disfuncdes
psicosociais e ainda, nalguns estudos controversos, com o
uso de broncodilatadores, em particular com o
fenoterol.""

MATERIAL E METODOS

O presente trabalho € um estudo retrospectivo baseado
nos dados disponiveis no Departamento de Estatistica do
HSM, relativamente aos internamentos neste hospital por
AsmaBronquica (diagndsticos de saida). Os dados abran-
gem os vdrios servigos de internamento, incluindo os
pedidtricos, mas por inexisténcia de dados coligidos nio
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incluem os internamentos na Unidade de Cuidados
Polivalente do Servigo de Urgéncia Central ou do Servigo
de Urgéncia de Pediatria.

Analisaram-se os dados referentes aos anos de 1955 -
- (1°ano de funcionamento pleno do HSM)- a 1994 no que
diz respeito ao niimero anual de internamentos, sua dura-
¢do média e distribuicao por sexos, e ao nimero de ébitos
ocorridos durante o internamento (Taxa de Letalidade
Intrahospitalar = n® de 6bitos durante o internamento/
/n° de internamentos). Em rela¢do aos doentes falecidos
analisou-se a sua distribui¢do por sexos e idades bem
como o nimero de dias de internamento na enfermaria que
precederam o 6bito, ndo tendo sido possivel valorizar,
pelas razdes atrds enunciadas, o nimero de dias
de internamento prévios nas Unidades dos Servicos de
Urgéncia Central ou Pediitrica.

O tratamento estatistico dos dados foi efectuado pelo
método de andlise de varidncia (ANOVA) e por %2, por
intermédio de software STATA (Stata Corp, Houston,
Texas).

RESULTADOS
A— INTERNAMENTOS

8 300

c

o 250

5 200

5 2
£ 150 z
@ 100 BIT H 3
3 it i F
T 504 5 SERERERENEENEERELRNNNEREL

£ os.i

s - - e -

S B3 EBEEEREEoESER3ERE e

P 8382288838 255552388% 88

ANOS

Fig.1 - Niimero e distribui¢do por sexos

Assistiu-se, principalmente a partir de 1961 -ano da
abertura do Servico de Urgéncia do HSM-, auma progres-
siva subida do ndmero anual de internamentos até i
década de 1980, com um maximo de 269 em 1985, e com
um ligeiro decréscimo a partir de 1987. Verifica-se um
claro predominio do nimero de internamentos-de mulhe-
res, frequentemente com razdo superior a 2:1, represen-
tando no total 65,5% do ndmero total de internamentos.
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Fig. 2 - Duragdo dos internamentos
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Em relag@o ao nimero médio de dias de internamento
constata-se a diminui¢do progressiva da duragdo dos
internamentos, com uma média de 7,8 ¢ 7,5 dias em 1993
e 1994, contra médias superiores a 30 dias na década de
1960. O valorregistado em 1989 encontra-se nitidamente
desviado, devido a 9 doentes que tiveram tempos de
internamento superiores a 300 dias cada.
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Fig. 3 - Taxa de Letalidade Intrahospitalar

Situa-se entre 0 e 4,9%, consoante 0s anos.
No conjunto dos 40 anos analisados tem o valor global
de 1,63%, ndo se verificando qualquer tendéncia actual
aparente de crescimento ou de decréscimo. A taxa
de letalidade intrahospitalar é estatisticamente seme-
lhante nos dois sexos (%?), sendo 1,73% nas mulheres e
1,47% nos homens.

2% %

. 0-20 anos

. 21-40 anos

ﬁ 41-60 anos
61-80 anos

[ >81anos

Fig. 4 - Distribui¢do Etdria da Mortalidade

Apesar de o estrato etario onde ocorre maior nimero
de 6bitos ser o dos 60-80 anos (38%), a mortalidade de
doentes com menos de 40 anos representa mais de 26% da
mortalidade global. A mortalidade entre os 41 e os 60
anos representa um terco do total dos 6bitos.

A média de idades das mulheres falecidas € de 51,24
e a dos homens de 51,96 anos, ndo existindo diferenga
estatistica (ANOVA) entre os dois sexos no que diz
respeito as idades dos 6bitos.
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Fig. 5 - Niimero de Horas/Dias de Internamento antes do Obito

Esta contagem de horas/dias ndo inclui o tempo de
permanéncia nos Servigos de Urgéncia, isto é, sO se inicia
apos o envio do doente para a enfermaria. Verifica-se que
cerca de 50% dos 6bitos se ddo nos dois primeiros dias de
internamento, com a mortalidade das primeiras 24 horas
a atingir os 36% da mortalidade global.

A média de idades dos individuos falecidos no 1° dia
¢é de 42,14 anos (limites: 4-73 anos; desvio padrdo 17,7),
no 2°dia é de 48,64 (limites: 17-64; desvio padréo 18,49),
nos 3°a 14° dias é de 55,96 (limites: 3-84; desvio padrio
17,7), sendo de 67,4 anos (limites: 41-79; desvio padrdo
10.86) nos doentes falecidos a partir do 15° dia do
internamento. A diferenca etdria entre os 4 grupos
supracitados € estatisticamente significativa (p<0,0001
por andlise de variancia), isto €, os 6bitos mais precoces
atingem sobretudo individuos mais jovens.

DISCUSSAO

A amostra analisada € uma amostra de doentes asma-
ticos graves, constituida exclusivamente por doentes que
necessitaram de internamento hospitalar no HSM.

No que diz respeito ao nimero de internamentos é de
assinalar que apds uma subida, desde o inicio da década de
70 até meados da década de 80, observou-se uma nitida
diminui¢@o do ndmero anual de internamentos, ao contra-
rio do que é referido em varios outros paises industriali-
zados.*¢7 Noentanto, é admissivel que as alteracdes das
areas de influéncia dos diversos hospitais da capital pos-
sam ter tido influéncia nesta evolug@o. Quanto a duragio
médiados internamentos verifica-se, a semelhangado que
acontece em outras patologias, uma “sauddvel” tendéncia
para o decréscimo progressivo do nimero médio de dias
de internamento, que.apresentam actualmente valores
compardveis aos de outros centros.'*

Um aspecto importante, ndo influencidvel por altera-
¢des administrativas, € o predominio dos internamentos
de mulheres, que se mantém praticamente desde os
anos 60. Embora seja geralmente referido que na idade
adulta existe uma maior prevaléncia de Asma Bronquica
no sexo feminino, com uma propor¢do de aproximada-
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mente 3 para 2 (ao contrario da infincia e adolescénciaem
que o sexo masculino é mais afectado), neste estudo
verifica-se que hd, nos internamentos, uma sobre-
representagdo do sexo feminino em relacdo ao esperdvel,
sendo o nimero de mulheres praticamente o dobro do de
homens. Contudo, no que respeita a taxa de letalidade
intrahospitalar ndo hd, nesta populag@o, quaisquer dife-
rengas significativas entre os dois sexos. No entanto,
outros trabalhos mostram que a mortalidade por asma tem
vindo a aumentar mais nas mulheres que nos homens,
considerando-se existir uma clara diferenca entre os dois
sexos, no sentido de uma maior mortalidade no sexo
feminino, ndo atribuivel apenas a maior prevaléncia de
asma nesse sexo."”!7 Estes dados sugerem que o sexo
feminino se associa a maior risco de gravidade dos qua-
dros de Asma, o que, se for confirmado, tem Obvias
implicacdes no progndstico e decisdes terapéuticas.

A andlise da distribuicdo etdria da mortalidade objec-
tiva o maior nimero de 6bitos em doentes com idades
superiores a 50 anos, de acordo com o que € referido na
literatura;® no entanto permite também realgar a impor-
tancia da mortalidade de doentes asmadticos jovens
(26% com idade inferior a 40 anos), com as relevantes
consequéncias sécio-econdmicas que dai advém.

Em relacdo a cronologia dos 6bitos, novamente se
chama a ateng@o para o facto de a contagem do niimero de
horas/dias decorridos até ao dbito apenas se iniciar apés a
tranferéncia destes doentes do Servico de Urgéncia para
os Servicos de Internamento, o que em principio s6 ocorre
ap6s a estabiliza¢do do quadro clinico. E, quanto ands, da
maior relevancia o facto de 49% dos 6bitos se verificarem
em menos de 48 horas ap6s uma prévia estabilizacdo
clinica do ponto de vista respiratério/ventilatério, ocor-
rendo mais frequentemente em doentes jovens. Estes
factos sugerem que outros factores, ndo exclusivamente
respiratdrios, lhes estejam subjacentes.

Em relacdo a este assunto, cada vez mais se tem vindo
areconhecer o potencial arritmogénico, ainda que latente,
quer dadoencaasmaticaem si quer de varios dos farmacos
utilizados na sua terapéutica.'>'#?° Em particular, a ainda
controversa associacdo do fenoterol ao aumento do
nimero de 6bitos de asmaticos relaciona-se, em grande
medida, com os efeitos inotrépicos e cronotrépicos posi-
tivos deste fairmaco.?!

Ap6s o relato alarmante, e ‘‘quicd’’ alarmista, de
Spitzer et al* estabelecendo uma relag@o entre o uso de
beta2 agonistas e o risco de morte por asma, surgiram na
literatura alguns artigos a infirmar essa relagdo.?>?
Contudo, vdrios trabalhos demonstraram claramente que
0 abuso de beta2-miméticos em condi¢des de hipdxia
induz altera¢des significativas da frequéncia®* e da
repolarizagio cardiacas.”’ Adicionalmente, outros auto-
res chamaram a atencdo para a hipocaliémia que pode ser
induzida pelo consumo elevado destes firmacos,**3*
constituindo um outro factor que pode contribuir para a
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génese de disritmias. Demonstrou-se também que doen-
tes asmdticos graves, mesmo em periodos intercriticos,
apresentam frequentemente alguns fendémenos
arritmicos.*

Um outro aspecto importante, realcado por Bharati et
al’® num trabalho muito interessante efectuado em
6 asmadticos jovens (16-23 anos) que morreram subita e
inexplicavelmente, é a existéncia de alteragdes patold-
gicas significativas a nivel do aparelho cardionector,
verificadas na autdépsia. Essas alteracdes (fibrose dos
nédulos sinusal e atrioventricular e fragmentacdo do feixe
de His) eram de suficiente magnitude para os autores
considerarem que podiam facilmente levar ao apareci-
mento de arritmias importantes durante um periodo de
maior stress, como € uma crise de asma.

Finalmente, € ainda de referir a existéncia de estudos
que sugerem um risco acrescido de cardiopatia isquémica
em asmaticos,”* a qual como € sabido pode também
contribuir para a génese arritmica.

Todas estas alteracdes, isolada ou cooperativamente,
poderdo predispor ao aparecimento de arritmias mais
graves, eventualmente fatais.

Nao é actualmente possivel saber se adoenga asmatica

¢ causa de arritmias ou se, atendendo a significativa
prevaléncia da Asma Bronquica, existem asmaticos por-
tadores de “didtese” arritmica de outra(s) etiologia(s), nos
quais a crise asmatica e/ou os farmacos utilizados na sua
terapéutica, funcionem como factores desencadeantes ou
agravantes de arritmias. Em qualquer das hipéteses, os
dados apresentados justificam a necessidade de
implementacdo de medidas de vigiladncia intensas
dos doentes internados por Asma, pelo menos nas
primeiras 48-72 horas. Neste periodo, a monitorizacio
electrocardiogrdfica continua assume um papel
primordial na detec¢do e tratamento precoces de even-
tuais arritmias.

CONCLUSOES

O presente estudo ndo confirma a existéncia de um
aumento recente da taxa de letalidade ou do nimero de
internamentos por Asma, descritos por varios autores nos
paises ocidentais.

A taxa de letalidade intrahospitalar no HSM situa-se
a volta de 1,7% embora com significativas variacdes
anuais, e ¢ semelhante nos dois sexos. Constata-se um
claro predominio de internamento de mulheres (propor-
¢do de 2:1), o que poderd traduzir uma maior gravidade
dos quadros de Asma Bronquica no sexo feminino.

O elevado nimero de 6bitos nas primeiras 48 horas do
internamento, ocorrendo mais frequentemente em doen-
tes jovens, constitui um alerta para a necessidade de
vigilancia destes doentes nos primeiros dias de
internamento, prestando particular aten¢@o a ocorréncia
de arritmias cardiacas, as quais provavelmente desem-
penham um papel ndo negligencidvel na mortalidade
destes doentes.
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ARTIGO ORIGIN.

Asma Bronquica - Psicopatologia,
Compliance e Qualidade de Vida®

ANA M. COELHO!, RUI COELHO? HENRIQUE BARROS’, MARIANELA VAZ*, M. A. REIS LIMA°®

RESUMO

Objectivo: Avaliar a relacao de factores psicolégi-
cos, psicopatolégicos e da qualidade de vida com o tipo
e a gravidade da asma e a adesdo ao tratamento.

Concepcao do Estudo: estudo caso - controlo.

Tipo de atendimento: Cuidados Primarios de
Satdde no Porto

Doentes ou participantes: estudaram-se 34 doentes
com asma brénquica, 29 mulheres e 5§ homens com
médias de idades de 40 £ 15 anos e 41 * 21 anos,
respectivamente; e, 39 controlos, 18 mulheres e
21 homens, com médias de idades de 37 £ 15 anos e
42 + 15 anos, respectivamente.

Métodos: Utilizaram-se as seguintes escalas de auto-
-avaliacido psicométrica: Inventario Depressivo de
Beck, Hopkins Symptom Distress Checklist,
Entrevista Psicologica de Bem-Estar Geral e Inventa-
rio da Personalidade de Eysenck.

Resultados Principais: 1. As mulheres asmaticas
obtiveram scores mais elevados nas seguintes varia-
veis psicolégicas: somatizacao (p=0,08), obsessao/
/compulsiao (p=0,06), depressao [SCL-90-R, p=0,08],
ansiedade (p=0,05), indice sintomatico geral (p=0,07),
total de sintomas positivos (p=0,08); 2. Os doentes com
asma atopica obtiveram pontuacdes inferiores aos
ndo-atopicos nos scores somatizacido (p=0,05) e
obsessao-compulsao (p=0,09); 3. Os doentes com mai-
or gravidade de asma obtiveram scores mais elevados
de obsessao-compulsao (p=0,04); 4. Os doentes sub-
metidos a metilxantinas e corticoterapia oral obtive-
ram scores mais elevados de depressao (BDI, p=0,09;

* Trabalho subsidiado pela Comissdo de Fomento da Investigagio em Cuidados
de Satide, do Ministério da Satde pelo P.I. n® 33/92.

1 - Assistente com o grau de consultor de Clinica Geral do Centro de Satde de
Aldoar, Unidade de Satde do Carvalhido.

2 - Assistente Hospitalar Graduado de Psiquiatria do H.S.Jodo. Professor
Auxiliar de Psiquiatria e Saide Mental da Faculdade de Medicina do
Porto (FMP).

3 - Professor Associado de Higiene e Epidemiologia da FMP. Director do Servigo
de Higiene e Epidemiologia da FMP.

4 - Directora da Unidade de Imunoalergologia do H.S.Jodo.

5 - Directora do Centro de Satide de Aldoar.
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SCL-90-R, p=0,05), somatizacao (p=0,02) e obsessao-
compulsao (p=0,05); 5. Uma melhor compliance do
doente a terapéutica associou-se a melhores indices
psicolégicos particularmente a somatizacao (p=0,03);

Conclusées: Os resultados deste trabalho permi-
tem sugerir que em doentes asmaticos seguidos numa
consulta de cuidados primarios a doenca se associa a
alteracées importantes em diferentes parametros
psicopatolégicos e no bem estar geral que, indepen-
dentemente de antecederem ou serem consequéncia de
doenca, deverao ser considerados no plano de
intervencao terapéutica no ambito de uma abordagem
global da pessoa doente.

PALAVRAS-CHAVE: Asma Bronquica - Facto-
res Psicologicos - Compliance - Qualidade de Vida.

ABSTRACT

Objective: To evaluate the relationship between
quality of life, psychological and psychopathological
factors and the type, severity, treatment and patient
compliance in bronchial asthma.

Design: Case-control study

Setting: Primary Health Care Center in Porto.

Patients or Participants: Thirty four patients (pt)
with bronchial asthma, 29 women and 5 men, mean
ages: 40 £ 15 y. and 41 121 y., respectively and thirty
nine controls - 18 women and 21 men, mean ages:
37 £15y. and 42 * 15 y., respectively, were recruited
Jfrom the same General Practice.

Methods: The following psychometric evaluation
scales were used: the Beck Depression Inventory, the
Hopkins Symptom Distress Checklist, the Psychological
General Well-Being Schedule and the Eysenck
Personality Inventory.

Results: 1. Female asthmatics differed from female
controls by scoring significantly higher in somatization
(p=0.08), obsession-compulsion (p=0.06), depression
(SCL-90-R, p=0.08), anxiety (p=0.05), general
symptomatic index (p=0.07), positive symptom total
(p=0.08); 2. patients with atopic asthma showed lower
scores of somatization (p=0.05) and obsession-
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compulsion (p=0.09) than non-atopics; 3. severity of
asthma was associated with higher scores of obsession-
compulsion (p=0.04); 4. asthmatics on methilxantines
and oral steroids showed higher scores of depression
(BDI-p=0.09, SCL-90-R p=0.05), somatization (p=0.02)
and obsession-compulsion (p=0.05); 5. better compliance
was associated with better psychological scores, the
somatization score reaching statistical significance
(p=0.03).

Conclusions: The results of this study suggest that in
asthmatic patients from general practice, asthma is
associated with important differences in psychopatho-
logy and general well-being. These can either precede or
be a consequence of illness and should be taken into
account in the management of the asthmatic patient.

KEY-WORDS: Bronchial Asthma - Psychological
Factors - Compliance - Quality of Life.

INTRODUCAO

A asma bronquica é uma doenca inflamatoria cronica
das vias aéreas, em que a atopia e a hiperreactividade
bronquica sdo duas determinantes importantes nas suas
manifestacdes clinicas.! Em termos gerais os doentes
asmaticos podem ser classificados quanto a etiologia da
asma (atépica e ndo-atpica) consoante se encontra, ou
ndo, componente alérgico. Nos primeiros ha uma histéria
familiar e/ou pessoal de alergia, havendo positividade
para alguns alergénios nos testes cutdneos bem como,
habitualmente, niveis séricos elevados de IgE total no
soro e IgE especifica dos alergénios respectivos. Na asma
ndo-alérgica ndo se encontram manifestacdes de alergia
ou de alteragdes imunoldgicas, havendo apenas hiper-
reactividade bronquica a estimulos inespecificos. Neste
ambito, inserem-se os factores agressivos de ordem emo-
cional (conflitos, stress, estados de angustia) como
precipitantes de crise asmadtica, advindo desta situac¢do a
sua classificagdo como doenca com componente
psicossomatica.

Definir o perfil psicolgico do asmatico tem conduzi-
do a resultados muito diversos. As explicacdes tentam
encontrar na infancia (sobretudo na 1* infincia) a origem
para 0 que parece ser comum aos asmaticos: estruturas
ansiosas e estruturas afectivas de dependéncia.

Para Kreisler 2 € nos primeiros meses de vida que se
poderdo estabelecer alteragdes patoldgicas quer nos
planos fisico e psicolégico (alteracdes imunoldgicas
e psiquicas), repercutindo-se posteriormente na persona-
lidade.

Alexander e French (1941) valorizaram o aspecto
psicodindmico da separagdo entre o bébé e a made; a
crianga tem medo de perder o amor materno tendo acessos
de desespero e cdlera atribuindo, em 1951, o significado
de “choro ou grito reprimido” a crise asmatica, um “apelo
a mie, um grande panico de perdé-la”, tendo mais tarde
Ziwar seguido a mesma linha de pensamento.’
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Em contraste com aqueles autores estdo Haynal e
Pasini para quem a crise significava o receio de ser
engolido pela mde, melhorando muitas vezes com a
separagdo.*

Os estudos foram evoluindo havendo uma certa
unanimidade no que aparentemente é contraditdrio.

Parece existir uma grande dependéncia da mae ou
figura materna mas, simultaneamente, raiva dela, causan-
do medo inconsciente de abandono; inseguranca e persis-
téncia a ligagdo materna, bem como sede de amor e
protecgdo.

Haynal e Pasini referiram, nestes pacientes, para além
da dependéncia, o papel da avidez -avidez insacidvel e
agressiva provocando no outro o sentimento de que aquilo
que lhe da ndo € suficiente.

A Escola Psicossomatica de Paris (EPP), criticando o
perfil caracteristico da personalidade asmatica, sugeriu o
de “relacdo de objecto alérgica”. Marty descreveu-a como
o desejo de se fundir com o outro, numa identificagdo
imediata e massiva. Cita, ainda, a familiaridade, a extrema
proximidade, a busca de contacto com outrém, a facilida-
de de substituir um companheiro por outro com uma
grande rapidez e anegagdo de toda a distancia como tragos
de semelhanca entre os asmaticos. Aquele autor encon-
trou, sistematicamente, na historia clinica destes doentes
as caracteristicas de auséncia de angustia do 8° més e a
procura constante de uma mae idealizada.>®* Segundo a
EPP, os asmaticos tornam-se individuos doceis, faceis no
contacto social evitando os conflitos, tendo bom rendi-
mento escolar, apenas ficando agressivos e irritdveis
durante as crises, mas nao ansiosos.

Ajuriaguerra’ descreveu as criancas asmaticas como
ansiosas e com estados de tensdo emocional aumentada.
Soulé referiu estas criangas, como ambivalentes, ansiosas
e dependentes, mas, também,outras com comportamen-
tos agressivos, dindmicos e provocantes.’

Relacionado com as alteracdes afectivas hd uma certa
consonancia de opinides valorizando a tendéncia para a
depressdo, bem como de humor depressivo, do asmdtico
com tonalidades de agressividade em diversos graus.*?

Na prevaléncia da asma, existem grandes diferencas
na literatura mundial devidas as diferentes metodologias
utilizadas. Em Portugal conhecem-se os seguintes valores
desde 1983'%!! (Tabela 1).

Tabela 1

0 - 4 anos - 4,5%--------- 5-9anos - 5,9%
10 - 14 anos - 7,4%------ 15 - 19 anos - 4,3%
20 - 29 anos - 4,1%------ 30 - 44 anos - 4,5%
45 - 64 anos - 9,3%------ > 65 anos - 11,3%

Porque o papel dos factores psicolégicos € reconhe-
cido no desencadear da crises propusemo-nos fazer um
estudo na populacdo adulta asmdtica relacionando-se
estes mesmos factores com o tipo e a gravidade da doenga,
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a adesdo ao tratamento e tragos psicolégicos da perso-
nalidade.

POPULACAO E METODOS

A classificacdo dos doentes baseou-se na histéria
clinica (sintomas caracteristicos e reversibilidade) e
resposta a terapéutica instituida. Foram estudados
34 doentes consecutivos com asma bronquica (29 do sexo
feminino, 5 do sexo masculino), havendo a colaboracao
da Unidade de Imunoalergologia do Hospital de Sdo Jodo,
para estadiamento da asma, correc¢do da terapéutica e
realizacdo de exames considerados necessdrios a
complementaridade diagndstica.

Ao nivel do Centro de Saide considerou-se como
primeiro critério a histéria clinica e o pedido dos seguintes
exames complementares: Rx pulmonar, Rx dos seios
peri-nasais; hemograma completo com VSG e contagem
plaquetaria, exame parasitolégico de fezes (trés
amostras), IgE total, IgA, IgM, IgG, teste multirast.'?

Classificou-se a asma em atépica e ndo-atdpica,
consoante houve ou no, positividade nos testes cutdneos
“prick” e quanto a gravidade em ligeira, moderada e
grave.'?16

A amostra foi constituida por 18 doentes com asma
atopica e 16 ndo-atdpica; e quanto a gravidade
10 doentes com asma grave, 18 moderada e 6 ligeira.
Como controlos seleccionaram-se de forma consecutiva
39 pacientes que recorreram ao Centro de Satide por
motivos agudos de doenca (exemplo: intercorréncias res-
piratérias, dores abdominais, patologia osteo-articular
aguda, cistites), que ndo padeciam simultaneamente de
patologia crénica, e faziam parte do ficheiro clinico do
mesmo médico de familia, avaliados para o estudo nessa
fase da doenca.

Nio ha diferencas significativas nos valores médios
das idades dos dois grupos, no entanto a propor¢do de
individuos dos sexo masculino era significativamente
mais baixa no grupo dos asmdticos (p=0,001)
(Tabela 2).

Tabela 2

Caracteristicas da Amostra

Sexo Idade (anos)

Asmaticos 5 - homens (14,7%) 41,4 £ 20,6
(n=34) 29 - mulheres (85,3%) 40,2+ 14,6
Controlos 21 - homens (53,8%) 41,7+ 14,5
(n=39) 3 18 - mulheres (46,2%) 36,6+ 14,6

As terapéuticas utilizadas incluiram imunoterapia
especifica quando indicada, cromoglicato dissédico,
broncodilatadores agonistas B2 selectivos por via
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inalatéria (salbutamol, terbutalina, fenoterol, procaterol,
tulobuterol, salmeterol), parassimpaticoliticos (brometo
de ipatrépio), teofilinas orais, corticoides inalados
(diproprionato de beclometasona, budesonido,
flunisolido) e quando necessdrio corticéides orais
(metilprednisolona).'”?! Neste estudo todos os asmaticos
faziam broncodilatadores, 26 tomavam corticoides
inalados dos quais 11 faziam metilxantinas e corticdides
orais.

Para classificacdo sdcio-econémica utilizou-se a
escala de Graffard®* baseada num conjunto de cinco
critérios: profissdo; nivel de instrugcdo; fontes de
rendimento familiar; conforto do alojamento; e, aspectos
do bairro onde habita. A distribuicao por classes, foi a
seguinte: - um caso (3,2%) - classe I; dez casos (29%)
- classe II; onze casos (29%) - classe III; oito casos
(25,8%) - classe 1V; e, 4 casos (12,9%) - classe V.
As classes sociais IV e V sdo as mais desfavorecidas na
escala social.

Avaliou-se, ainda, as familias quanto a sua estrutura
segundo a classificagdo: Familia nuclear; familia
unitdria; familia alargada; familia monoparental;
familia reconstruida; e, outras.

Entende-se por familia nuclear aquela que ¢é
caracterizada por uma s6 unido entre adultos e um sé
nivel de descendéncia; familia unitdria constituida por
uma unica pessoa vivendo s6; familia alargada
caracterizada pela presenca de vdrias geracdes;
monoparental constituida por um tnico dos pais com
o(s) filho(s); reconstruida aquela que € reconstituida
ap6s uma estrutura familiar ou mais que sofreu uma
rotura anterior; outras familias aquelas que sem poderem
ser integradas nos grupos anteriores funciona, como
uma familia (ex: avds e netos, tios e sobrinhos,
republicas estudantis, irmandades religiosas). Existia
um nitido predominio da familia nuclear - 24 situacgdes;
6 de familias alargadas; 2 de familias unitdria e,
2 outras.”

Para avaliacdo da vulnerabilidade familiar escolheu-
-se uma escala (elaborada por Gonzalez-Garcia 1984),
queapartir de pardmetros demograficos, socio-econémicos
e de saude, permite uma abordagem mais completa da
familia segundo o conhecimento que o médico tem da
mesma,* é constituida pelos seguintes itens:

Familias Vulneraveis:
I Familias compostas por pais jovens e filhos
pequenos que moram todos num quarto alugado.
II Familias cujadindmicaderelacio estejaalterada
e em que, pelo menos, metade dos seus filhos
estejam sujeitos a insucesso escolar.
III Familias que solicitam em excesso os cuidados
médico/assistenciais do centro de satde.
IV Familias cujos membros na sua totalidade, ou na
grande maioria, compartilhem um factor de risco
comum (fumadores, obesos ou alcodlicos).
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V Familias nas quais um membro seja centro da
atencdo dos outros e que, por isso, altere as
relacdes intra-familiares (deficiente mental ou
fisico que ndo ¢é aceite, pai alcodlico, etc).

VI Familias que, pelos seus antecedentes familiares,
estejam sujeitas a um risco mais elevado de
padecer de determinado tipo de doengas embora
essas doencas ndo estejam presentes na
actualidade. (Resultados: alto risco > 4 itens
presentes e, médio risco > 2 itens presentes).

Obtiveram-se 16 casos de doentes inseridos em
familias de “médio” risco (48,4%), sendo as restantes
situag¢des de “baixo” risco (51,6%).

Para se determinar a aderéncia a terapéutica foi
considerado o conhecimento prético e subjectivo do
doente, isto é: recorréncia as consultas para pedido de
receitudrio, melhoria da situacgio clinica em fungdo do
espacamento das crises, registos do débito expiratdrio
méximo instantineo, caracteristicas da personalidade
do doente.

Estabeleceram-se trés categorias: aderéncia “boa”,
“irregular” e “md”; entendendo-se por “irregular”
aqueles doentes que cumprem a terapéutica
correctamente apenas algum tempo apds uma crise, e
“m4” a de aqueles doentes que mesmo em situacdes de
crise ndo cumprem a terapéutica prescrita. Nesta amostra
vinte e seis doentes apresentaram ‘“boa” aderéncia,
quatro “irregular” e quatro “ma”.

Para avaliacio das caracteristicas psicopatoldgicas
utilizaram-se os seguintes instrumentos de auto-
-avaliacdo, aplicados uma tunica vez e numa fase
considerada de estabilidade clinica, mantendo-se a
medicagdo prescrita:

- O Inventario Depressivo de Beck (BDI) - foi usado
para avaliac@o da depressdo, quer como valor total, quer
como referente aos seguintes componentes deste inventa-
rio: afectivo, cognitivo, motivacional, delirante, fisico e
desvio funcional depressivo. Assim, em 1961, Beck et al,
elaboraram um inventdrio com a finalidade de avaliar as
manifestacdes comportamentais da depressdo.” O inven-
tario é constituido por vinte e uma categorias de sintomas
e atitudes, seleccionadas pela observacdo clinica de nu-
merosos doentes deprimidos, e que abrangem as manifes-
tacdes presentes nas diferentes intensidades do quadro
clinico depressivo. Cada categoria (agrupamento
sintomatoldgico), correspondente a uma manifestacdo
comportamental especifica da depressdo, é constituida
por quatro a seis frases dispostas segundo uma ordem
crescente de intensidade, escolhendo o doente a frase que
melhor define a forma como se sente ou sentiu na semana
anterior. As frases estdo ordenadas de modo a reflectir a
amplitude da gravidade do sintoma (de intensidade neutra
a maxima), e valores de zero a trés sdo atribuidos a cada
frase de modo a indicar o grau da intensidade do sintoma.
Os itens foram escolhidos com base na suarelacdo com as
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manifestacdes comportamentais observdveis no quadro
clinico depressivo e ndo por reflectirem especificamente
uma teoria etiopatogénica da depressdo. Estas categorias
(sintomas e atitudes - agrupamento sintomatolégico)
foram posteriormente agrupadas em cinco “componentes
depressivos” - afectivo, cognitivo, motivacional, deliran-
te e fisico - e, acrescentados de um sexto designado por
desvio funcional depressivo.*®

- A Hopkins Symptom Distress Checklist 90 -

Revised (SCL-90-R)* - permitiu-nos obter,
fundamentalmente, os indices globais de stress psicoldgico
sintomatico, a saber:

a) Indice sintomitico geral (GSI) - que traduz a
combinag¢do dainformac@o doniimero de sintomas
positivos (isto é, pontuacdo diferente de zero) com
a informagdo respeitante a intensidade do stress
nesses mesmos sintomas (de um a quatro). O valor
do GSI € conseguido dividindo o somatério dos
valores obtidos nos itens por noventa (nimero
total de itens).

b) Total de sintomas positivos (PST) - que representa
o niimero de sintomas positivos (21).

¢) Indice de “stress” dos sintomas positivos (PSDL)
- que corresponde ao grau de intensidade do stress
ajustado ao ndmero de sintomas presentes (isto €,
pontuacg@o positiva). Assim, o valor do PSDL
obtém-se dividindo o total das pontuacdes pelo
nimero de itens positivos.

A Hopkins Symptom Distress Checklist 90 - Revised
(SCL-90-R), constituida por noventa itens, foi concebida
como escala de auto-avaliacdo, mas tem também sido
utilizada pelo médico como meio de descrever os sintomas
do doente.’® O uso da escala é extremamente simples,
sendo pedido ao doente que indique em que medida tem
sofrido de determinadas queixas, representadas por cada
um dos itens, durante um intervalo de tempo especificado
(habitualmente o periodo referente a ultima semana).
O grau de stress sentido pelo doente abrange: “nunca”,
“pouco”, “moderadamente”, “bastante” e “muitissimo”.
A pontuagio em qualquer dos itens pode ter uma amplitude
de zero (“nunca”) a quatro (“muitissimo”).

A SCL-90-R oferece-se como método quantitativo de
determinagdo dos problemas do individuo e, constituindo-
-se como escala de auto-avaliagdo, fornece uma abordagem
valiosa do vivenciar psicopatoldgico da pessoa. A SCL-
-90-R, para além dos trés indices globais de stress
psicolégico sintomdtico (GSI, PST e PSDL) ja acima
mencionados, é, ainda, constituida por nove subescalas:
somatiza¢do; obsessdo/compulsdo; sensibilidade
interpessoal; depressdo; ansiedade; agressividade/
/hostilidade; ansiedade fobica; ideagdo parandide; e
psicoticismo, ja anteriormente descritas.’*3>*

- A Entrevista Psicolégica de Bem-Estar Geral
(PGWB) foi utilizada para avaliar a qualidade de vida.’**
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Este questiondrio é constituido por 22 itens e fornece
informagdo sobre seis dreas: ansiedade, humor depressivo,
bem-estar positivo, auto-controle, saide geral e vitalidade.
Finalmente, a partir do score total é possivel a categorizacdo
em: bem-estar positivo, stress moderado e stress grave.*

- O Inventério da Personalidade de Eysenck (EPI)
- foiaplicado como medida dos tragos de personalidade de
neuroticismo versus estabilidade emocional, e de
extroversdo versus introversio (36). Este inventario possui
também uma subescala de mentira (escala “L”). O EPI é
constituido por cinquenta e sete itens de escolha “forcada”,
sim versus ndo, dos quais nove correspondem a escala
“L”, vinte e quatro ao neuroticismo e os restantes vinte e
quatro a introversdo.”’

Andlise estatistica. As varidveis categoriais foram
comparadas por intermédio da prova exacta de Fisher.
As varidveis dimensionais compararam-se por intermédio
de andlise de variincia ou a prova de Kruskal-Wallis, de
acordo com as caracteristicas da distribuicdo amostral.
Dado se ter verificado a presenga de modificacdo de efeito
de acordo com o sexo, e pelo nimero reduzido de individuos
doentes do sexo masculino, optou-se por realizar a andlise
por estratos. Os resultados sdo apresentados, por
comodidade de leitura, como média + erro paddo damédia
e sdo indicados os valores exactos para a probabilidade
das diferengas (p). Apesar de em alguns casos se ter obtido
um valor de significincia estatistica tradicional (p<0,05)
deve ter-se em conta o elevado nimero de comparacdes
realizado nesta pequena amostra e por isso valorizar com
reservas a possibilidade de exclusdo do efeito do acaso.

RESULTADOS

Como se observa na Tabela 3 ndo se encontraram
diferencas estatisticamente significativas entre asmaticos
e ndo asmdticos no que se referiu ao score total ou aos
diferentes componentes do BDI. No entanto, assinala-se
uma tendéncia para valores mais elevados no componente
motivacional em asméticos.

Tabela 3
Inventario Depressivo Asmaticos Controlos P
Beck (BDI)

Componente Afectivo 3,4+0,60 2,9+0,50 0,544
Componente Cognitivo 4,0£0,70 38+0,56 0,784
Componente Motivacional 1,2+£0,23 11 £0.16 0,08
Componente Delirante 0,5+£0,19 0,5+0,13 0,906
Componente Fisico 2351 30 1,8+ 0,24 0,190
Desvio Funcional Depressivo 2,6140.53 2.3 4035 0,892
Score Total 13,923 124+1,5 0,584

No que se refere as caracteristicas psicopatologicas
avaliadas através do SCL-90-R, observou-se uma
interac¢do significativa entre a varidvel sexo e as varidveis
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somatizacdo, obsessdo-compulsio, depressdo, ansiedade,
indice sintomético geral e total de sintomas positivos.
Os valores médios destas varidveis sdo, por isso,
apresentados separadamente para homens e mulheres.
Como se observa na Tabela 4 encontraram-se valores
médios mais elevados nas mulheres asmaticas que nas
controlo e, pelo contrdrio, os homens asmdticos
apresentavam sempre valores inferiores aos obtidos nos
homens sem a doenca.

Tabela 4

Hopkins Symptom Distress Asmaticos Controlos| P

Checklist - (SCL-90-R)

Somatizagdo Homens -0,6 £ 0,37 1,0+0,16
Mulheres - 1,8 +0,14 | 1,4+0,18| 0,08
Homens - 0,8+0,33| 1,2+0,14

Mulheres - 1,6 £0,12 | 1,2+£0,16| 0,06

Obsessdo-Compulsdo

Sensibilidade Interpessoal 1,0£0,17 0,9+0,10]0,758

Depressdo Homens - 0,6+0,31 | 1,0£0,14
Mulheres - 1,4+ 0,12 | 1,1 +£0,15| 0,08
Ansiedade Homens- 0,5+0,30| 1,0£0,13

Mulheres - 1,4+ 0,11 | 1,1 £0,14| 0,05

Agressividade/Hostilidade 1,0+0,18 1,0+0,11 0,831
Ansiedade Fébica 1,0£0,20 1,3+£0,12 | 0,200
Ideagao Parandide 0,6+ 0,16 0,6+0,10{ 0,820
Psicoticismo 0,6 £0,15 0,6 £0,09 10,798

Indice Sintomatico Geral Homens - 0,7+031| 1,2+0,13

Mulheres - 1,4+0,11 | 1,0£0,15| 0,07

Total de Sintomas Positivos Homens - 42,7+9,3| 55,6+£4,0

Mulheres - 58,2 +3,4 | 50,844 0,08

Indice de “Stress” dos
Sintomas Positivos

1,7£0,10 1,7+0,06 | 0,909

Ap6s ajustado o efeito daidade e do sexo, os asmaticos
apresentaram na Entrevista Psicoldgica de Bem-Estar
Geral valores semelhantes aos dos controlos (66,8 £ 4,4 vs
71,1 £2,6, p=0,419). Nio existiram também diferencas
estatisticamente significativas entre os asmdticos € 0s
controlos no relativo ao neuroticismo (11,7 £ 1,45 vs
10,8 £ 0,87, p=0,609), a extroversdo (13,3 £ 0,99 vs 13,8
+0,59, p=0,696) e aescala“L” (5,2 +0,48 vs 4,9£0,29,
p=0,600).

Os doentes com asma atopica apresentaram scores
mais baixos de depressao (BDI) quando comparados com
aqueles com asma néo-atépica (15,7 5,0 vs 12,0 7,6,
p=0,144). Também, nos scores somatizacdo e obsessao/
/compulsdo os doentes com asma atdpica obtiveram
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pontuagdes significativamente inferiores do que os
ndo-atopicos, sendo as pontuagdes mais elevadas no item
agressividade/hostilidade em doentes com asma at6picae
semelhantes para a depressdao - SCL 90-R (Tabela 4).
Os scores médios de qualidade de vida (PGWB) foram
semelhantes nestes dois grupos de asmaticos (58,7 + 14,9
vs 62,8 £ 17,3, p=0,587).

Tabela 5
Tipo de asma e psicopatologia (SCL-90-R)
Tipo Asma Somatizacdo Obsessdo- Depressio  Agressividade/
-Compulsiao /Hostilidade
Nio Atépica 2,1 +£0,9 1,8£0,6 1,3+04 0,9£0,5
Atopica 1,4+0,8 1,3£0,6 1,2+ 07 1,2£0,8
p=0,05 p=0,09 p=0,650 p=0375

Embora sem significado estatistico (excepto quanto a
obsessdo/compulsio) os doentes com maior gravidade de
asma obtiveram scores mais elevados de depressdo
(p=0,126), somatizagdo (p=0,515), obsessdo/compulsio
(p=0,04) e agressividade/hostilidade (p=0,286); e, pior
indice de bem estar geral (Tabela 6).

Como todos os asméticos tomavam broncodilatadores,
apenas pudemos estudar a influéncia dos corticoides e das
metilxantinas. A corticoterapia inalada nao influenciou a
depressdo (BDI: 13,0 = 7,0 vs 13,4 + 5,9, p=0,914;
SCL-90-R:1,2+0,6 vs 1,6 0,9, p=0,409), a somatizacdo
(1,6 £0,9 vs 1,7 £ 0,8, p=0,521), a obsessdo/compulsdo
(14 £ 0,7 vs 1,6 £ 0,3, p=0,624), a agressividade/
/hostilidade (1,0 + 0,6 vs 1,7 £ 1,1, p = 0,150) e, a
qualidade de vida (63,0 + 16,4 vs52,2 + 15,5, p=0,246).
Contudo, ja os doentes submetidos a metilxantinas e
corticoterapia oral obtiveram scores mais elevados de
depressdo (BDI:16,3 + 6,7 vs 11,4 + 6,8, p = 0,09;
SCL-90-R: 1,5+0,5 vs 1,1 £0,7, p =0,05), somatizacio
(2,1 +£0,8 vs 1,4 +£0,9, p=0,02), e obsessdo/compulsio
(1,8 £ 0,7 vs 1,3 £ 0,5, p = 0,05), sendo semelhantes
para a agressividade/hostilidade (1,2 + 0,7 vs 1,1 0,7,
p = 0.,489) e, para a qualidade de vida (55,7 + 14,3 vs
649+ 17,p=0,121).

Os asmadticos com “boa” aderéncia terapéutica obti-
veram scores inferiores de depressdo (BDI: 12,7 + 7.4 vs
15,2+4,6 na “irregular” a “md”, p=0,389; SCL-90-R: 1,2
+0,7vs 1,5£0,2,p=0,372), somatiza¢do (1,4 0,9 vs 2,5
+ 0,3 p =0,03), obsessdo/compulsio (1,4 £0,6 vs 1,7
0.4, p = 0,435) e, agressividade/hostilidade (1,1 0,8 vs
1,3 £ 0,3, p = 0,229) bem como, indices melhores de
qualidade de vida (63,4 £ 17,0 vs 52,7 9,7, p = 0,155).

DISCUSSAO

Reconhecemos ndo obedecer ametodologiaempregue
neste trabalho a um modelo ideal: uma vez que nio é
prospectivanio consegue ultrapassar a possivel influéncia
no doente do conhecimento do seu diagnéstico
(rotulacdo).’®

Os critérios de definicao de asma bronquica e tipo da
mesma procuraram ultrapassar algumas criticas que
tradicionalmente se fazem neste domfinio. Neste estudo, o
factor agravamento da doenga asmatica e compliance do
doente a terapéutica foram também, considerados.

Neste trabalho utilizaram-se escalas de auto-
-avaliacdo que, conquanto tenham a limitacfio de unica-
mente se referirem as percepcdes do préprio doente,
permitem uma melhor objectividade de registo, dado que
removem, em grande parte, a possibilidade de
subjectividade por parte do observador. Por outro lado,
€ inegdvel a economia de meios, tempo e facilidade
de admnistragdo que as escalas de auto-avaliacdo
permitem.¥

A escolha dos instrumentos utilizados teve em conta a
validade e a fiabilidade dos mesmos. Embora o seu uso na
populagdo portuguesa ndo esteja tdo bem estabelecido
como em populacdes de outros paises, os estudos levados
a cabo com esses mesmos instrumentos ndo sugerem que
as suas propriedades sejam diferentes.**#

No presente estudo a utilizagcdo de doentes nio
asmaticos como controlos, permitiu um controlo mais
adequado das varidveis relacionadas com o possivel
desempenho do papel de doente, o que nfo seria possivel
com um grupo de controlo sem qualquer doenca.*

Neste estudo, os doentes asmdticos ndo diferiram
significativamente dos doentes ndo-asmdticos no que se

Tabela 6

Gravidade da asma e psicopatologia (SCL-90-R), qualidade de vida (PGWB) e depressao (BDI)

Gravidade Somatizacao Obsessio- Depressao Agressividade/ Qualidade- Depressao
da Asma (SCL-90-R) Compulsio (SCL-90-R) [Hostilidade -de-Vida (BDI)
(SCL-90-R) (SCL-90-R) (PGWB)
Ligeira 1,4+0,8 1,4£0,6 1,3::1.0 14412 60,6 £23,0 112176
Moderada 1,6£0,9 1305 1,1£05 0,904 0521122 119t6.1
Grave 2,0+0,9 2,0+0,7 1,6 £0,6 1,4£08 52,8 +20,1 17.9+79
p=0,515 p=0,04 p=0,131 p=0,286 p=0,116 p=0,126
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referiu ao score total ou nos diferentes comportamentos
do Inventdrio Depressivo de Beck. No entanto, refere-se
uma tendéncia para valores mais elevados no componente
motivacional em asmdticos. No que se refere as
caracteristicas psicopatolégicas avaliadas através do
Symptom Checkhist 90-R encontraram-se valores médios
de ansiedade significativamente mais elevados nas
mulheres asmaticas que nas controlo, e, pelo contrério, os
homens asmdticos apresentavam sempre valores inferiores
aos obtidos nos homens sem a doenga; traduzindo, portanto,
uma interagdo significativa entre a varidvel sexo e as
varidveis somatiza¢do, obsessdao-compulsdo, depressio,
ansiedade, indice sintomadtico geral e total de sintomas
positivos. Estes resultados corroboram os referidos por
Leigh e Marley relativamente ao sexo feminino mas nio
ao masculino.* Contudo, outros estudos encontraram
caracteristicas psicolégicas na popula¢do asmatica
diferentes das do grupo de controlo. Assim, na popula¢io
asmdtica, tem sido descrito: maior neuroticismo e
agressividade/hostilidade;*” maior isolamento e
dificuldades interpessoais;* e, mais depressio.*’

No presente estudo os asmdticos apresentaram na
Entrevista Psicoldgica de Bem-Estar Geral e no Inventdrio
de Personalidade de Eysenck (neuroticismo) valores
semelhantes aos dos controlos, sugerindo que a doenca
ndo afectaria significativamente a sua qualidade-
-de-vida, estes resultados, embora possam traduzir um
adequado controlo da situagio clinica, contradizem os
referidos por outros autores®>!' mas poderfo dever-se ao
facto de os controlos também vivenciarem uma situacdo
de doenga.

Os doentes com asma ndo-atdpica apresentaram scores
mais elevados de somatiza¢do e obsessdo-compulsio
quando comparados com aqueles com asma atdpica
parecendo traduzir um maior indice de psicopatologia na
populacdo com asma ndo-atépica, embora contrarie
resultados observados por outros autores.”

Os doentes com maior gravidade de asma obtiveram
scores mais elevados, com significado estatistico, de
obsessdo-compulsdo. Também os doentes submetidos a
metilxantinas e corticoterapia oral obtiveram scores
significativamente mais elevados de depressio, de
somatizacdo e de obsessdo-compulsdo; estes achados
estdo de acordo com os relatados em outros estudos ao
associarem a maior gravidade de asma e a necessidade
duma intervencdo terapéutica mais agressiva a scores
mais elevados de psicopatologia nesses doentes.’*%*

Os asmdticos com “boa” aderéncia terapéutica
obtiveram scores significativamente inferiores de
somatizacdo.Estes resultados parecem sugerir que a um
melhor controlo de situagio clinica (tendo em conta uma
melhor compliance do doente a terapéutica) corresponde
um melhorequilibrio psicoldgico e uma menor necessidade
de somatizagao.

Constatdmos assim que os resultados dos estudos
quanto ao perfil psicoldgico dos pacientes com asma
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serem parcialmente contraditorios, e ndo se fundamenta a
existéncia duma estrutura especifica de personalidade no
asmdtico. Dificilmente o doente asmético pertence
exclusivamente a um padrao especifico de personalidade,
parecendo incorrer heterogeneamente em diferentes tipos
de personalidade, embora o traco obsessivo pareca ser
mais comum que o habitual.”> Os nossos resultados
apontam, também, nesse sentido. Por outro lado,
constituirem-se como dreas de investigacdo mais
promissoras a possivel associacdo entre factores
psicoldgicos e o tipo de asma, a gravidade da doenca e o
grau de adesdo do paciente a terapéutica.

Em resumo, a presente investigagio em doentes
asmaticos seguidos numa consulta de cuidados priméarios
mostrou que adoenga se associa a alteracdes significativas
emdiferentes parametros psicopatoldgicos e na qualidade
de vidaque, independentemente de antecederem ou serem
consequéncia de doenca, deverdo ser considerados no
planos de intervengdo terapéutica no Ambito de uma
abordagem global da pessoa doente.
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A ALERGOLOGIA E O CLINICO GERAL

Redefinindo a Rinite - Definicao e Aspectos

Epidemiologicos

PEDRO LOPES DA MATA*

CONSIDERACOES GERAIS

Apesar das rinites serem uma patologia muito fre-
quente, ndo se conhece hoje em dia tanto quanto seria de
esperar sobre a sua epidemiologia. Tal facto prende-se
com a falta de critérios estandardizados e validados para
a suaidentificagcdo. Muitos questiondrios tém sido aplica-
dos e num recente “Editorial” (Allergy) D. Charpin et col.
fazem uma revisdo critica a esses questionarios.

Como identificar uma rinite ?

Como distinguir uma rinite alérgica de uma ndo
alérgica ?

Estas sao questdes que didriamente se colocam a todos
os clinicos.

As rinites s@o normalmente classificadas em
alérgicas, se ha um alergénio identificdvel como causador
da sintomatologia, ou ndo alérgicas se esse factor nio é
identificado. A melhor maneira de confirmarmos o carac-
ter alérgico de umarinite € através de testes cutaneos e/ou
do doseamento de IgE especifica, porque os questiondrios
dirigidos para o diagndstico de rinite tém as suas limita-
coes.

Na consulta de ORL do Hospital de Dona Estefania
foram avaliados em relacdo a patologia alérgica
198 doentes com uma idade média de 6.8+/- 2.8 anos
(quadro I), sendo a atopia definida pela presenca de IgE
especifica para alergénios inalados (‘“Phadiatop”).
Apenas 1 em cada 2 doentes tinha evidéncia de alergia,
pelo que cerca de metade das rinites na crianga nao serao
de origem alérgica

Contudo, melhorada e conseguida a estandardiza¢ao
dos questiondrios, alguns trabalhos tém sido feitos sobre-
tudo na avaliacdo da rinite alérgica. E o caso do
“International Survey of Asthma and Allergy in
Childhood” (ISAAC). Neste questiondrio sdo usadas
seis perguntas para identificar a existéncia de rinite atra-
vés dos sintomas.

* Assistente Hospitalar de Imunoalergologia
Servico de Imunoalergologia Hospital D. Estefania - Lisboa
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Quadro I - Consulta ORL
1.° Semana de cada um de 12 meses consecutivos

Rinite 51.5
Conjutivite 36.4
Alergia 34.8
Fungos 18.2

Um outro estudo (quadro II) realizado numa consulta
de ORL por S. Lindberg et col., os doentes (n = 678)
responderam a um questiondrio com 134 itens em que
cada sintoma era avaliado pelos doentes e classificado
usando um “score” de 6 classes (0/1/2/3/4/5) em que O era
a auséncia de sintomas. Ao comparar as respostas dos
doentes com rinite alérgica (AR - colunas azuis) com as
respostas dos doentes com rinite perene nao alérgica ou
rinite vasomotora (VMR - colunas amarelas) o autor
sugere que através de um interrogatério sdo muitas as
diferencas entre uma rinite alérgica e uma nao alérgica.
Assim o nariz entupido parece ser o principal sintoma das
rinites ndo alérgicas, enquanto que a irrita¢do nos olhos,
os espirros e de certa maneira a rinorreia parecem ser 0s
sintomas mais importantes e mais encontrados na rinite
alérgica.

No mesmo estudo (quadro III) verificava-se que a
histéria de asma era mais frequente no grupo com rinite
alérgica e a sinusite era mais frequente no grupo de rinite
vasomotora. Neste ultimo grupo as infec¢des respiratori-
as seriam o factor desencadeante ou de agravamento dos
sintomas mais importante quando comparado com 0s
doentes com rinite alérgica. Nestes verificava-se uma
maior hipersensibilidade aos alergénios mais comuns
(quadro IV).

Um outro estudo realizado em adultos (16 - 65 anos)
por Sibbald e Elisabeth Rink correlacionava os sintomas
de rinite, atopia e histéria clinica. Um total de mais de
10.000 doentes, na sua maioria proveniente de uma con-
sulta de Clinica Geral participaram neste estudo. No
quadro V estdo representados por “A” os doentes
“atépicos” e “NA” os “ndo atdépicos”. O nimero de
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Quadro II

Nasal blockage

P<0,001

0 1 2 3 4 5

Nasal secretion

P<0,05

2 3 4

AR .

Sneezing

— P<0,001

0 1 2 3 4 5

Eye irritation
0 1

P<0,001

2 3 4 5

Symptom score (0-3)

Quadro III - Other diseases in the medical histories of patients
with allergic rhinitis (AR) or vasomotor rhinitis (VMR)

AR VMR X*

Asthma 40 (15,5%) | 25 (1,9%) 7.49

Sinusitis 90 (34,9%) | 171 (53,9%) 20.08

Triggered by infection 44 (17,1%) | 79 (24,9%) 4.78

Aggravated by infection 91 (35,3%) | 159 (50,2%) 12:23

doentes “ndo atdpicos” com rinite sazonal é muito
pequeno. Os individuos “atépicos” podem diferenciar-se
dos “nao atépicos” pelo aparecimento mais precoce dos
sintomas (15 anos contra 20) e uma maior prevaléncia de
espirros e prurido ocular. Os doentes “atopicos” apresen-
tam uma menor prevaléncia de cefaleias relacionadas
com a sinusite e uma maior prevaléncia de pieira quando
comparados com os “ndo atépicos”. O po e os pdlens sdo
igualmente factores desencadeantes da sintomatologia no
grupo dos “atépicos”.

O NARIZ

O 6rgdo nasal tem as seguintes fungdes principais:
regulagdo do débito do fluxo aéreo, aquecimento,
humidificagdo do ar inspirado, primeira linha de
defesa epitelial (sistema mucociliar), segunda linha de
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defesa especifica (imunologia das mucosas), efeito anti-
-inflamatério ndo especifico e, finalmente, para a resso-
nancia da voz e para as funcdes olfactivas.

As doencas inflamatdrias cronicas da mucosa respira-
toria dizem respeito a Imunoalergologia, Pneumologia e
Otorrinolaringologia. Apesar desta patologia colocar
problemas especificos em cada um destes niveis, deve,
tanto no plano diagndstico como no plano terapéutico,
merecer a atengdo e a articulacio das diferentes especia-
lidades, tendo por base a Imunoalergologia.

O nariz funciona como a porta de entrada do aparelho
respiratério. A mucosa respiratéria tem caracteristicas
similares no nariz e nos bronquios e as rela¢des patoldgi-
cas que unem estes dois 6érgdos sdo bem conhecidas.

DEFINICAO EIDENTIFICACAO DE UMA RINITE

Quando se fala de rinite desde logo se pensa nas
pessoas que se queixam do nariz entupido, dos olhos a
arder e dos pélens da Primavera. Contudo rinite € bem
mais do que isso e pode ser definida como uma reacc¢ao de
hipersensibilidade do nosso organismo perante determi-
nadas substancias - antigénios - que foram inaladas,
ingeridas ou injectadas, levando a producdo de deter-
minados anticorpos (IgE) e ao consequente desen-

. cadeamento de uma reaccio alérgica que € caracterizada
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Quadro IV

1. Rinite polinica — A pergunta “tem uma rinite
polinica?” ou se “acha que os seus sintomas se

60

<0,01

<0,001

50 —

% affirmative answers

Grass Decid. Mug Dust Cat
trees word mite

AR group

por uma inflamacdo do revestimento nasal causando os
seguintes sintomas: rinorreia, crises esternutatorias e
obstrucdo nasal na auséncia de infecgdes respiratorias
altas. Pode também apresentar outros sintomas como:
prurido nasal, hipdsmia, anésmia, prurido do palato e/ou
auricular, conjuntivite (60 % dos casos), andsmia, epifora,
edema palpebral (raro), sinusite inflamatéria e manifesta-
¢odes bronquicas.

A rinite diz-se atopica quando um alergénio pode ser
identificado como causa dos sintomas e ndo atépica
quando tal ndo acontece.

Sabendo que o melhor meio de diagndstico sdo
os testes cutaneos e o doseamento das IgE especificas, sob
o ponto de vista clinico cinco aspectos deverdo ser tidos
em conta:

agravam na Primavera?” revela uma sensibili-

dade e especificidade muito baixa.

2. Sintomas nasais e oculares — O nariz entupi-
do e a obstru¢do nasal em bascula dominam
a sintomatologia nas rinites vasomotoras,
enquanto que a irritacdo ocular, as crises
esternutatdrias e a rinorreia sdo mais fre-
quentes nas rinites alérgicas.

3. Factores desencadeantes - As respostas aos
diferentes questionarios mostram que o pé
dacasa, os pdlens e o p€lo dos animais sdo os
factores que mais se relacionam com a rinite
alérgica e que a rinite vasomotora se relaci-
ona preferencialmente com as infec¢des e a
sinusite.

Molds

4. Agravamento sazonal — Os questiondrios mostram
que parece mais indicado perguntar “em que més a
sua rinite sofre um agravamento?” em vez de per-
guntas do género “em que estacdo ... ou durante a
Primavera...”

5. Acreditar ou ndo nos que dizem que tém uma rinite
alérgica — O valor predictivo negativo € mais im-
portante que o valor predictivo positivo.

Assim, em conclusdo, diremos que a melhor maneira
paraseidentificar umarinite alérgica € através das seguin-
tes perguntas: “Excluindo situa¢des de frio intenso e/ou
constipac¢des costuma ter crises de espirros e nariz entupi-
do ou que pinga?”. Costuma ter os olhos lacrimejantes ou
irritados?” ou ainda “Sente-se pior em contacto com
poélens, p6 ou pélo dos animais?”

Quadro V
Seasonal alone Perennial alone Seasonal + perennial
A NA A NA A NA
Factor (n=40) (n=13) (n=63) (n=66) (n=93) (n=44)
Principal symptom
(moderate or severe)
Sneeze 27 (68) 4 (31)* 36 (57) 35 (53) 70 (5) 21 (48)**
Other symptoms
Itchy eyes 37 (93) 9 (69)* 39 (62) 35 (33)* 84 (90) 29 (66)1 >
Itchy nose 30 (75) 8 (62) 32(51) 35 (53) 66 (71) 21 (48)**
Sinult headache 15 (38) 6 (46) 24 (38) 40 (61)* 41 (44) 24 (54)
Wheezy chest 11(28) 1(8) 23 3D 11 45 (48) 15 (34)
Provoking factors
Dust 32 (80) 8 (62) 48 (76) 39 (59)* 75 (81) 33 (59)
Pollen 32 (80) 7 (54) 22 (35) 12 (18)* 71 (76) 12 (237)x**
Animals 9 23) 2 (15) 9(14) 3 (5) 35 (38) 7(16)F
Food 5 (13) 1(8) 8 (13) 6(9) 8(9) 2@
Colds and other infections 22 (55) 11 (85) 43 (68) 47 (71) 71 (76) 40 91)*
Change in air temperature 19 (48) 7 (54) 31 (49) 22 (33) 47 (51) 31 (70)*
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FACTORES DESENCADEANTES E FACTORES
DE RISCO

A genética e os factores ambienciais sido reconhecida-
mente importantes para o desenvolvimento da doenga.
Os factores desencadeantes sdo inimeros e perante uma
manifestagdo de rinite deve-se pesquisar: a possivel rela-
¢do com a estac¢do polinica, o local de trabalho, a casa,
como ocupa os tempos livres, alteragdes meteoroldgicas,
fumo de tabaco, perfumes e outros odores fortes, ingestdo
de dlcool, determinadas comidas (picantes), luz intensa,
infec¢des respiratdrias altas, contacto com animais de
estimagdo e animais domésticos, exercicio fisico, alguns
medicamentos, tintas de impressdo (jornais), gases
poluentes (fumo automdével, diéxido de enxofre, ozono,
mondxido de carbono, 6xidos de azoto), outras doengas
sistémicas, gravidez e ainda desequilibrios hormonais e
emocionais.

Os factores de risco para desenvolver uma rinite sio
igualmente iniimeros, merecendo especial relevo a idade
(quadro VI), o sexo, os antecedentes familiares de atopia,
a racga, as condi¢des socio-econdmicas, 0 més de nasci-
mento, o contacto com os diferentes alergénios, as infec-
¢Oes respiratérias, o fumo de cigarro, o tempo de
amamentacdo, o habitar numa regido rural ou urbana, o
grau de desenvolvimento do pafs, as parasitoses, a
poluigdo, etc.

Quadro VI - Sintomas e pecentagem de Phadiatop® positivo

Idade
20 - 29 | 30 - 39 | 40- 49 | 50 - 59
M. . E|M 'E| M E|M F
Rinite alérgica | 66" 35 | 47 34| 37 94 | og /i)
Rinite peranual | 54 30 | 25 22 21 12 12,21
Asma 750 vl e raass sl Bl sl i

Um estudo sueco realizado por S. Lindberg e col.
(quadroIV) mostrou que os alergénios (arvores, gramineas,
gato, fungos, etc) eram mais vulgarmente incriminados na
rinite alérgica (colunas azuis) que no grupo com rinite nio
alérgica (colunas amarelas). Contudo, havia uma grande
percentagem de doentes com rinite ndo alérgica que
responsabilizava o p6 pelos seus sintomas (provavel fac-
tor irritante de outras particulas também presentes no p6).
Posteriormente os doentes com rinite alérgica foram su-
jeitos aos testes cutineos e os resultados foram compara-
dos com os resultados do questiondrio, verificando-se
uma excelente correlagdo entre eles, mostrando que os
doentes tem nogdo dos factores que lhes provocam o
aparecimento dos sintomas. Assim, o questiondrio revela-
va valor diagnéstico. Um exemplo de uma boa correlagio
entre a existéncia de rinite por resposta a um questionario
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e o diagndstico definitivo de rinite é apresentada no
estudo de B. Sibbald e col. (quadro VII). Neste estudo os
autores mostram que quando o questiondrio é positivo, o
exame médico confirma o diagndstico em 96 % dos casos.
Contudo, no caso dos fungos, a resposta “sim os fungos
provocam o aparecimento da minha sintomatologia”,
estava hipervalorizada pelos doentes, 0 que muito prova-
velmente estard em relagdo com a sensibilidade do povo
sueco para o sindrome dos edificios doentes.

Quadro VII - Clientela em Clinica Geral

(18-65A.)
Questiondrio
+ -
+ 330 11
(96%)
Ex. Médico
- 12 113
(91%)
EPIDEMIOLOGIA

No século XIX Charles Blackley considerava a rinite
uma doenga rara, sendo privilégio de uma classe aristo-
crata. Para Phoebus tratava-se de uma doenga que atingia
mais as pessoas idosas reforcando a ideia que as classes
sociais mais elevadas seriam as mais atingidas, falando
desde logo de pessoas predispostas, as quais seriam o alvo
privilegiado desta doenga.

Entre as criangas a incidéncia e a prevaléncia da rinite
€ maior no sexo masculino que no feminino, enquanto que
nos adultos acontece o inverso.

Apesar de ser uma doenga que se tornou comum,
poucos sdo os estudos epidemioldgicos da rinite ndo
alérgica, a grande maioria dos estudos sio centralizados
sobre arinite alérgica, que se calcula ter umaincidéncia de
0.52a28 % nas criangas e entre 0.5 e 15 % nos adultos. Esta
grande variagdo dos valores da prevaléncia estariam rela-
cionados com as diferentes metodologias e os grupos
etdrios de que os estudos foram alvo.

Tem-se assistido ao aumento da prevaléncia da
rinite nas udltimas décadas, passando a ser nos ultimos
25 anos uma doencga vulgar na Europa Ocidental. Nos
EUA calcula-se que seja a segunda causa de consultas
médicas logo apds os cuidados dentérios. Este aumento
pode dever-se a miltiplos factores, entre eles a genética
¢ o0 ambiente, sdo da maior importancia no desenvolvi-
mento da doenga. A hereditariedade poderia explicar
cerca de 50% da prevaléncia da rinite. Outros estudos
parecem querer incriminar os factores ambienciais,
nomeadamente a polui¢do industrial, para o desenvolvi-
mento da doenga.
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