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TOSSE E BRONCOESPASMO Desaflos diarios.
ALGO DE NOVO7

Poucas situagdes sdo tdo comuns em um
atendimento médico como a queixa de tosse
e peito cheio, seja, ou ndo, associada a febre.
Frequentemente, casos como esses Sao
confusos. A propria terminologia da uma medida
da dificuldade de diferenciar asmaticos de ndo
asmaticos, ou seja, quem evoluira futuramente
sem a repeticao dos sintomas, ou se havera
necessidade de um tratamento prolongado
para aqueles que ja “chiaram” alguma vez.
Broncopatia, sibilancia, broncoespasmo e
bronquite catarral sdo termos conhecidos. Além
desses, pseudoasma’, bronquite protraida?,
tosse (mida® também sdo encontrados na
literatura. A simples pesquisa no MEDLINE da
palavra “bronquite” associada a “sibilancia”
resultou em 885 artigos*. No universo infantil,
0 termo “crianca” adicionado a “bronquite”
leva a resultados ainda mais surpreendentes:
5.763 artigos*. Chang et al. acreditam, por
exemplo, que menos atencdo foi depositada na
colonizagdo bacteriana endobronquica devido
ao menor nimero de casos de bronquiectasia
ndo fibrocistica e ao “intenso foco na asma”®.
De fato, boa parte dos pacientes que tém
sibilancia na faixa etaria pediatrica e mesmo
na vida adulta ndo sdo, a rigor, asmaticos.
Para tentar solucionar essa equagéo, 0 grupo
de Tucson®, ao observar que oS pacientes
sibilantes podiam ser divididos em grupos
diferentes, sugeriu 3 fenctipos distintos: bebés
chiadores ndo alérgicos, sibilantes transitorios,
e 0S asmaticos propriamente ditos, estes com
IgE aumentada e testes positivos para alérgenos
do ambiente.

Uma das maneiras de se estudarem os sintomas
respiratorios, tanto em adultos como em
criancas, € a prova de desencadeamento, Util
ndo s6 quando se deseja compreender melhor
a fisiopatologia (eventualmente diferenciando
08 fendtipos citados), mas também quando
quer anahsar a resposta a um determinado
i0. Sob supervisdo, em
de campo; & uma

ambulatério de alergia iniciaram assintomaticas
0 teste de desencadeamento em bicicleta
ergométrica. Algumas delas ndo tinham
uma crise de broncoespasmo havia um ano.
No entanto, apds quatro ou cinco minutos
pedalando intensamente, com frequéncia
cardiaca atingindo niveis  submaximos,
pudemos observar, em alguns pacientes, a
apresentacao da tosse antes de terminada a
atividade fisica e, ao final, em 53 deles (59%
do total) a espirometria evidenciou queda de
pelo menos 10% do volume expiratorio forgado
em 1 segundo.

A alteragdo da funcdo pulmonar, e ai estd
uma observacao interessante, nem sempre foi
acompanhada por dispneia. Em pelo menos
6 pacientes, a tosse foi o Unico sintoma.
Na metade deles, nenhum sinal a ausculta
pulmonar, deixando inGtil nosso “companheiro”
mais fiel, 0 estetoscopio.

E razodvel admitir que o broncoespasmo
também possa se manifestar dessa forma, com
poucos sintomas e, as vezes, somente com a
tosse produtiva em parte dos pacientes que
procuram atendimento médico.

Em que situagOes a tosse isolada poderia ser
aplacada com um broncodilatador, ou mucolitico,
€ motivo de controvérsia’. Até porque o médico
dificilmente terd a oportunidade de proceder
as provas de funcdo pulmonar. Na faixa etaria
pediatrica, especificamente, encontrar dados
na anamnese que possam elucidar o quadro
torna-se ainda mais importante. Recentemente,
em artigo publicado na revista Journal of
Pediatrics, Riveira-Spoljaric et al.? analisaram 0
relato parental de sintomas em 238 criangas
de um a cinco anos de idade em episdios de
infeccdo respiratoria. O sintoma mais referido
foi nasal, mas a tosse intensa foi o fator que
mais se correlacionou com a presenca de
broncoespasmo.

Observamos, dessa forma, que as criancas
pequenas com tosse recorrente ficam muitas
vezes em uma espécie de “limbo diagnastico”.
Sabemos 0 porqué: testes e provas séricas

- para alergia séo frequentemente negativos, ha

ossibilidade de realizar uma prova de

Dr. Raul Emrich Melo

fungdo pulmonar, existe a facilidade de tossir
devido as agressées do meio ambiente e maior
suscetibilidade as infeccdes virais repetidas.
Expressoes usadas por médicos como “peito
cheio”, “comego de pneumonia”, “raio-x com
um pouco de secrecdo (ou mancha)” dao
conta desse dilema. Nem os pacientes adultos
escapam dessa “bruma diagndstica”.

Neste cendrio, 0s antitussigenos, mucoliticos e
descongestionantes séo bastante receitados.
Atire a primeira pedra quem nunca orientou
uma medicacdo para tosse com eficécia pelo
menos duvidosa a fim de ganhar tempo em
uma doenca autolimitada. De forma geral,
essas medicacOes tém sido usadas sem que
a literatura médica tenha comprovado sua
eficacia. Infelizmente, os efeitos colaterais
nesse caso sdo frequentes®, sem contar 08
casos de morte ndo explicadas'®.

Quando se trata de uma doenca viral que tem
melhora de seus sintomas apds cinco a dez dias,
é de se esperar que qualquer tipo de tratamento
surta efeito. E o caso de fitoterdpicos, que
registram evolucdo positiva do tratamento apds
uma semana, mas que ndao comparam o resultado
a um grupo-controle, ou de droga ativa'’. Mesmo
quando pareado por placebo, vérias opcles ja
mostraram alguma eficacia na melhora aguda
do broncoespasmo. Cafeina'?, anestésico local’,
vitamina C*, frutas frescas'® sdo exemplos. Em
Nosso servico, tambem observamos prevencao
dos sintomas da broncoconstricdo com 0 uso da
furosemida inalada'®.

Mesmo o cromoglicato de sodio, referendado
pela literatura, tem sido abandonado em
virtude do surgimento de opgdes mais eficazes.
A acebrofilina, associagdo de uma teofilina ao
ambroxol, parece ter algum efeito na melhora
dos sintomas em um estudo de 1994 produzido
por um grupo mexicano'” na bronquite cronica
em adultos, e em um estudo italiano de 1995
em DPOC e asma, também em adultos. S&o
quatro os estudos na literatura que aparecem
no MEDLINE quando se pesquisa a palavra
“acebrophylline™. Ao compararmos com
0s 3.497 artigos que resultam da pesquisa
sob a palavra “terbutaline” e dos 107 artigos




referentes a pro-droga da terbutaling,
0 bambuterol, entendemos porque o principal
e mais amplo consenso da especialidade,
0 GINA™, ndo faz referéncia a acebrofilina.

Os broncodiatadores, como a terbutalina, também
exercem oS efeitos mucomeguladores  afribuidos
a acebrofiling, como o aumento da producéo de
surfactante®®. A falta de surfactante (em quantidace
ou qualidade) pode ter um papel na ocoméncia
do broncoespasme?’. Mas existem dificuldades
em relagéo a administragdo e aos efeitos colaterais
dos broncodilatadores. A inalag&o com fenoterol,
fora do ambiente hospitalar,
foma-se  dificil  quando
prescrita para uso mais
frequente do que duas vezes
ao dia, e a administracdo por
viaoralaumentaafrequéncia
dos efeitos colaterais?
Alids, o préprio fenoterol
inalado, abandonado em
diversos paises devido a maior incidéncia de
tremor, taquicardia e suspeita de efeitos deletérios
cardiacos?, aumenta o preconceito em relagio a
gssa categoria de drogas.

Nesses casos descritos, a Unica opgéo terapéutica
por via oral, em posologia comoda de dose tnica
diaria, € uma droga que produz broncodilatagdo
comparavelasformulagdes de teofilinadeliberagéo
lenta?*: 0 bambuterol?®. Por ser mais lipofilico que
a terbutalina, distribui-se mais no compartimento
extracelular e, desta forma, funciona como um
reservatorio®. Além disso, a parte terbutalina da
molécula de bambuterol também é protegida em
grande parte de ser metabolizada no mtestmo ena
primeira passagem pelo ﬁgado asultando em

Apesarde 0 bambuterol serumapro droga pode
ser conS|derado um e ta de

Além da absorcdo nédo ser influenciada pela
ingestéo de alimentos, ha um aspecto peculiar
na utilizacdo do bambuterol: a dosagem. As
criangas formam menos terbutalina que os
adultos; portanto, orienta-se a mesma dose
a partir de 6 anos de idade, em criangas e
adultos: 10 ml a 20 ml, uma vez ao dia. Para
criancas entre dois e seis anos, 10 mi¥,
Bambuterol e seus metabolitos séo excretados
principalmente pelos rins. Em caso de diminuigdo
da fungéo renal, a dose deve ser reduzida pela
metade; a fim de ewtar 0 tremor e a palpitagéo.
Também se recomenda
a mesma redugdo para
_ pacientes descendentes
“ de orientais, devido as
“ variagbes  genéticas
25 na  expressdo  da
, butirilcolinesterase,
enzima que hidrolisa
0  bambuterol  em
terbutalina®. Como o Brasil € o exemplo maximo
da mistura de grupos humanos, é bastante
razoavel introduzir a dosagem gradativamente
na primeira vez que o paciente tem contato
com este broncodilatador. Assim, podera ser
avaliado ao longo dos primeiros dias para se
determinar a dose ideal:

Opcéo de aumento da dose até 20 ml, a partir
dos 6 anos de idade, conforme resposta
terapéutica e tolerancia ao broncodilatador.

A medida que a crise é controlada com a
adicdo do B2 agonista inalado, no primeiro ou
segundo dia dos sinfomas, o efeito terapéutico
do bambuterol aumenta, a resposta de sua

farmacocinética é observada, e a necessidade
da droga inalada diminui, tornando mais
confortavel a resolugdo do quadro.

Referéncias
1. Anbar RD. Pseudo-asthma revisited. Pediatrics 2008;121(1)221. 2. Pel
JP, Clark R, Thearle DM, Masters 1B, Chang AB. Asthma and protracted b
¢ respiratory infection? J Paediatr Child Health, 20
. Chang AB, Redding GJ, Everard ML. Chronic wet cough: Protracted bronchitis, chronic
suppurative lung disease and bronchiectasis. Pediatr Pulmonol. 2008:43(61:519-31. 4. US.
National Library of Medicine. hitp://www.acbi.nim.nih, . Pesquisa
AND (children) realizada em 02/05/2009. 5. Stein RT, MarlinezFD. Asthma phenotypes in
childhood: lessons from na epidemiological approach. Paediatr Respir Rev 2004;5:155-161.
6. Melo FE Solé, D. Diagnastico diferencial da asma induzida por exercicio: um desafio para o
especialista. Rev bras alergia imunopatol 2007;30(3):81-86. 7. Ghang AB, Phefan PD, Carlin
son CF. A randomised, placebo controlled trial of inhaled salbutamol and
ie for recurrent cough. Arch Dis Child 1998;79(1):5-11. 8. Rivera-Spoljaric K,
Camera LJ, Zeiger RS, Paul IM, Phillips BR, Taussiy LW, Strunk RC, Bacharier
LB; Chitdhood Asthma Research and Education (CARE) Network. Signs and Symptoms that
Precede Wheezing in Children with & Pattern of Moderate-to-Severe Intermittent Wheezing. J
Pediatr. 2009 [Epub ahead of print] 9. Schagfer MK, Shehab N, Cohen AL, Budnitz DS. Adverse
om Cough and Cold Medications in Children Pediatrics 2008; 121 {4), 783-787. 10.
Sachs HC, Lee CE. Unexpected infant deaths associated with use of cough and cold
s. Pediatrics. 2009;123{2):¢358-9. 11. Fazio S, Pousa J, Dolinsky D, Fernandez
A, Hernandez M, Clavier G, Hecker M. Tolerance, safely and efficacy of Hedera helix extract
in inflammalory bronchial diseases under clinical practice condtions: a prospective, open,
multicentre postmarketing study in 8657 patients. Phylomedicine. 2008;16(1):17-24. 12.

Martinet ry G. Effects of coffee on the respiratory system. Rev Mal Respir 1992;9(6):587-
92.13. Groeben K, Peters J. Lidocaine exerts its effect on induced bronchospasm by mitigating
refiexes, than by attenuation of smooth muscle contraction. Acta Anagsthesiol Scand
2007;5 9-64. 74, Schachter EN, Sc r A The ion of exercise-induced

hospasm Dy ascorbic acid. Ann Allergy 1982;49(3):146-51. 15. Caok DG, Carey IM,
Whincup PH, Papacosta 0, Chirico S, Bruckdorfer KR, Walker M. Effect of fresh fruit consumption
on fung function and wheeze in children. Thorax. 1997 Jul;52(7):628-33. 16. Melo RE, Solé
D, Naspitz CK. Comparative efficacy of inhaled furosemide and disodium cromagiycate in the
treatment of exercise-induced asthma in children. J Allergy Clin Immunal. 1997,99(2):204-9.
17. Perez Neria J.; Serna Paniagua C. Valoracien clinia y funcional del efecto brondilatador y
d ela acebrofilina em la éulica de la bronquitis cronica. Invest Med Int
994,21{2)67-71. 18. Beulcke G. Acebrophylline and theophylling in the trealment of bronchial
open comparative, randornized study. Acta Therapeutica 1995,21(21101-111. 19,
Iniciative for Asthma — global strategy for asthma management and prevention. www.
, Hobel CJ, Lam RW, Fisher DA. Sex thewnres in lung and
lopment in rabbits. Am J Obstet Gynecol 1981;141(2):199-
z(M 21. Kurashima K, Fujimura M, Matsuda T, Kobayashi T. Surface activity of sputum from
acute asthmatic patients. Am J Respir Crit Care Med 1997;155(4):1254-9, 22, Abramson MJ,
Walters J, Walters EH. Adverse effects of beta-agonists: are they clinically relevant? Am J Respir
Med 2003;2(4):287-97. 23. Garrett J, Kolbe J, Richards G, Whitlock T, Rea H. Major reduction
in asthma morbidity and continued reduction in asthma mortality i Zealand: what fessons
have been learned? Thorax 1995;50(3):303-11. 24. Laursen LC, Taudorf E, Gnosspelius Y,
Gymose E, Weeke B. Long-term oral therapy of asthma with terbu-taline and xhecphylline.
alone and combined. Eur J Respir Dis 1985:66(2):82-90. 25. Pedersen BK, Laursen LC,
Gnosspelius Y, Faurschou P, Weeke B. Bambuterol: effects of a new anti-asthmatic drug. Eur J
acol 1985;29(4):425-7. 26. Nyberg L, Rosenborg J, Weibull E, Jonsson S, Kennedy
n M. Pharmacokinetics of bambuterol in healthy subjects. Br J Clin Pharmacol
:471-8. 27, Holstein-Rath'ou NH, Laursen LC, Madsen F, Svendsen UG, Gnosspelius
Y, Weeke 8. Bambuterol: dose respense study of a new terbutaline prodrug in asthma. Eur
J Clin Pharmacol 1986;30(1):7-11. 28. Petrie GR, Chookang JY, Hassan WU, Marrison JF.
ly JF, Pearson SB, Shneerson JM, Tang OT, Ning AC, Turbitt ML. Bambuterot: effective in
nogturnal asthma. Respir Med 1993;87(8):581-5. 28. D'Alonzo G=, Smolensky MH, Feldman
8, Gnosspelius Y, Karlsson K. Bambuterol in the treatment of asthma, A placebo-controlled
comperison of once-daily moming vs evening administration. Chest 1995;107(2):406-12.
30. Sitar DS, Clinical pharmacokinetcs of bambuterol. Clin Pharmacokingt 1996;31(4):246-
56. 31. Wallaert 8, Ostinelli J, Amald B. Long acting beta2 agonists: a comparison of oral
bambuterol and inhaled salmeterol in asthmatic patients with nocturnal symptoms, Eur Respir
J1995;8; I6.




