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Resumo

Os autores apresentam o caso clinico de uma doente
referenciada a consulta de alergologia respiratoria por
“asma de dificil controlo”. A investiga¢do clinica condu-
ziu a identificacao de patologia inflamatoria cronica das
vias aéreas superiores de caracter grave, como factor de
agravamento da asma bronquica. Apds terapéutica, que
no referido caso implicou abordagem cirtrgica dos seios
perinasais, houve melhoria franca do controlo da asma.
A prop6sito do caso, ¢ efectuada uma revisao das princi-
pais patologias inflamatorias alérgicas das vias aéreas supe-
riores (tinite, sinusite e polipose nasal) e abordadas as suas
principais implicagbes no controlo da asma bronquica.
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Abstract

The authors present a case report of a patient refered
to physician for “difficult-to-treat asthma”. Clinical
evaluation concluded that severe chronic inflamma-
tory upper airway disease was an asthma worsening
factor. Patient demonstrated improvement in asthma
control, after surgery.

In the context of the clinical study, the authors pre-
sent a review of the most common allergic inflamma-
tory diseases of the upper airways (allergic rhinitis,
chronic sinusitis and nasal polyposis) and reflect on
their impact on asthma.
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Introducéio

As doencas inflamatorias alérgicas das vias
aéreas, como a asma, a rinite, a sinusite ¢ a
polipose nasal, representam processos infla-
mato6rios cronicos caracterizados por um
curso de exacerbacdes e remissoes'. Estas
entidades partilham mecanismos fisiopato-
logicos e coexistem frequentemente nos
mesmos doentes, suportando o conceito de
“doenca da via aérea comum”.

Durante a década de 90, notou-se um au-
mento da prevaléncia das doengas atdpicas.
Presentemente, 30% da populacdo em geral
sofre de doengas alérgicas'.

Estudos epidemiol6gicos demonstraram que
os doentes asmaticos com patologia das vias
aéreas superiores concomitante tém formas
mais graves da doenga. O tratamento ade-
quado da patologia das vias aéreas supetio-
res melhora o controlo da asma, o que se
traduz em melhor prognéstico e beneficios
na qualidade de vida do doente.

A abordagem das patologias inflamatorias
das vias aéreas €, por isso, contemplada pelo
programa de Iniciativa Global para a Asma
(GINA) e deve ser sempre investigada em
doentes asmaticos”.

Caso clinico

Doente do sexo feminino, 26 anos, raca bran-
ca, professora, residente em Pombal.
Enviada a consulta de alergologia respirato-
ria pelo médico de familia por “asma de difi-
cil controlo”.

Tratava-se de uma doente com passado de
rino-asma atopica, diagnosticada na infancia.
Esteve assintomatica entre os 6 e os 20 anos,
altura em que reiniciou “crises”. Aos 22 anos,
0s sintomas assumiram caracter grave e per-
sistente. Realizou imunoterapia especifica para
acaros do pé doméstico aos 24 anos e poli-
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pectomia nasal aos 26. Mantinha, no entanto,
queixas diarias de rinorreia anterior mucosa,
obstrugdo nasal bilateral, tosse produtiva com
expectoragao mucosa e episodios diarios de
dispneia e pieira de predominio nocturno.
Sem habitos tabagicos. Cumpria medidas de
evicgao alergénica.

Estava medicada com: Associacio de fluti-
casona e salmeterol, p6é para inalagiao, 500
mg/dose + 50 pg/dose, inalado, 2 vezes/
/dia; salbutamol, suspensio para inalacio,
100 pg/dose, inalado, em ctise; montelucaste,
comprimidos, 10 mg, oral, 1 vez/dia; fluti-
casona, suspensio para pulverizagido nasal,
50 pg/dose, 2 aplicagdes em cada narina, 2
vezes/dias; azelastina, solu¢ao para pulveri-
zacao nasal, 1 mg/ml, 2 aplicacoes em cada
narina, 2 vezes/dia; e levocetirizina, compri-
midos, 5 mg, oral, 1 vez/dia.

Apresentava bom estado geral, auséncia de
sinais de dificuldade respiratoria, voz nasala-
da, alargamento da crista nasal, polipos na-
sais bilaterais com exteriorizagao pelo orifi-
cio nasal anterior (Fig. 1), orofaringe normal,
membrana do timpano baga bilateralmente,
auscultagdo cardiaca e pulmonar normal e
sem outras alteracoes ao exame fisico dignas
de registo. Peak-flow de 310 L/min, 65 % do
valor previsto.

Apresentava hemograma nomal, IgE total de
83,5 KUI/I (normal < 120 KUI/1) e RAST
positivo para acaros do p6é doméstico (D.
preronyssinus, classe 3). A telerradiografia do
torax de frente (Fig. 2) revelava escoliose
dorsal de concavidade direita e sinais de hi-
perinsuflacdo bilateral. O estudo funcional
respiratorio apresentava uma alteracdo ven-
tilatoria com padrao obstrutivo de caracter
grave, naio completamente reversivel apos
broncodilatador, com insuflacao pulmonar
e difusdao alvéolo-arterial comprometida
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Fig. 1 - Pdlipo nasal com exteriorizagéo pelo orificio nasal
anterior.

Fig. 2 - Telerradiografia do tdérax: Escoliose dorsal de
concavidade direita; hiperinsuflagao bilateral; rarefacc@o
parenquimatosa periférica.

(Quadro I). A gasimetria em ar ambiente e
em repouso apresentava insuficiéncia respi-
ratéria parcial com alcalose respiratoria (Qua-
dro II). Na tomografia axial computorizada
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Quadro | - Estudo funcional respiratorio (pré-operatdrio).

Estudo funcional respiratorio Pré-operatorio

FVC (L) 95
FEV1 (L) 42*
FEV4/FVC (%) 39
FEF25-75% L/seg 10
TLC (L) 106
RV (L) 128
FRC He (L) 119
DLCO (mmol/Kpa.min) 67
DLCO/NVA (mmol/Kpa.min/L) 82
* (46 pés-BD).

Quadro Il - Gasimetria arterial (pré-operatdrio).

Gasimetria arterial Pré-operatério
pH 747
Pa02 (mmHg) 718
PaCO2 (mmHg) 355
HCO3 (mmol/L) 25,7
SAT (%) 95,5

dos seios perinasais (Figs. 3 a 5), visualizava-
-se um processo de pan-sinusite e preenchi-
mento das fossas nasais por formacoes de
contornos lobulados que condicionavam
desvio do septo nasal e que faziam proce-
déncia no cavum (provaveis polipos nasais).
Os seios frontais apresentavam preenchi-
mento de provavel natureza inflamatoria,
associando-se no seio frontal direito uma
lesao ligeiramente hiperdensa (provavel po-
lipo), condicionando expansao do seio e ero-
sao da sua parede posterior, estabelecendo
comunicacio com o endocranio e admitin-
do-se ligeira moldagem do parénquima ce-
rebral adjacente. A ressonancia magnética
dos seios da face (Fig. 6), realizada para es-
clarecimento da referida lesao frontal, mos-
trou que esta apresentava extensao intra-cra-
niana, com aparente soluciao de continuidade
a nivel da delimitante Ossea, observando-se
também uma expansio superior da célula
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Fig. 3 — Tomografia axial computorizada dos seios peri-  Fig. 4 — Tomografia axial computorizada dos seios peri-

nasais: Processo de pan-sinusite e preenchimento das fos-  nasais: Preenchimento das fossas nasais por formacdes

sas nasais. de contornos lobulados com desvio do septo nasal e pro-
cedéncia no cavum.
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Fig. 5 — Tomografia axial computorizada dos seios perinasais: No seio frontal direito, uma leséo ligeiramente hiperdensa
condicionando expansdo do seio e erosdo da sua parede posterior, estabelecendo comunicagéo com o endocrénio.

etmoidal direita, também com solucdo de  factivo adjacentes, embora nio se observas-
continuidade 6ssea. Estas alteragdes pare-  sem sinais sugestivos de edema cerebral ou
ciam corresponder a mucocelos frontais e  realce leptomeningeo ou dural sugestivos de
etmoidais direitos, que condicionavam mol-  extensio meningo-encefalica do processo in-
dagem do parénquima frontal e do lobo ol-  flamatério.
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Fig. 6 — Ressonéncia magnética dos seios perinasais:
Leséo frontal com extenséo intra-craniana e aparente so-
lugdo de continuidade a nivel da delimitante dssea.

A doente foi submetida a intervencao ci-
rargica com abordagem paranasal, tendo
sido realizadas polipectomia naso-etmoi-
dal, turbinectomia bilateral, excisio do mu-
cocelo frontal e osteoplastia do cordao an-
terior. A tomografia axial computorizada
do pés-operatorio confirma uma comple-
ta repermeabilizacdo das fossas nasais e
arejamento dos seios perinasais. E possi-
vel observar-se uma solucio de continui-
dade na parede anterior do seio frontal e
do recesso nasofrontal, ainda com o dre-
no do seio frontal, que se estende desde
este seio até ao vestibulo nasal (Figs. 7 e
8). A analise anatomopatolégica da lesao
frontal identificou muco e produto sero-
hemaitico, células inflamatérias mononu-
cleadas e eosinéfilos e auséncia de muco-
sa preservada na amostra.

Ap6s cirurgia, a doente notou melhoria da
obstruc¢ao nasal e rinorreia, desaparecimen-
to da tosse e reducdo do nimero de episédios
de dispneia e pieira. As provas funcionais res-
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Fig. 7 — Tomografia axial computorizada dos seios perinasais
no periodo do pds-operatdrio: Completa repermeabilizagao
das fossas nasais e arejamento dos seios perinasais.

Fig. 8 — Tomografia axial computorizada dos seios
perinasais no periodo do pds-operatdrio: Solugdo de con-
tinuidade na parede anterior do seio frontal e do recesso
nasofrontal, ainda com o dreno do seio frontal, que se es-
tende desde este seio até ao vestibulo nasal.

piratorias revelaram melhoria do padrao obs-
trutivo, dos volumes pulmonares e normali-
zagdo da difusdo alvéolo-arterial e da gaso-
metria arterial (Quadros III e IV).
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A rinite é uma doenca
comum, que afecta
entre 10-25% da
populagado mundial
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Quadro Il - Estudo funcional respiratdrio (pré e pés-operatorio).

Estudo funcional respiratério Pré-operatorio Pés-operatério
FVC (L) 95 119
FEV1 (L) 42 77+
FEV4/FVC (%) 39 56
FEF25-75% (L/seg) 10 30
TLC (L) 106 116
RV (L) 128 102
FRC He (L) 119 113
DLCO (mmol/Kpa.min) 67 96
DLCO/VA (mmol/Kpa.min/L) 82 90

* (46 p6s-BD)

** (82 p6s-BD)

Quadro IV - Gasimetria arterial (pré e pos-operatorio).
Gasimetria arterial Pré-operatério Pés-operatorio
pH 747 7,38
Pa02 (mmHg) 718 84,8
PaCO2 (mmHg) 35,5 39,1
HCOs (mmol/L) 257 23,0
SAT (%) 95,5 96,3

Trata-se de um caso de asma bronquica persis-  Epidemiologia

tente grave, associado a rinite, também persis-
tente e grave, pan-sinusite, polipose naso-sinu-
sal recidivante e lesao expansiva do seio frontal.
A gravidade da asma, a refractariedade a te-
rapéutica médica, o caracter recidivante e as
relagdes anatémicas dos processos expansi-
vos dos seios da face obrigaram a uma abor-
dagem cirargica radical.

A resolucdo da patologia naso-sinusal me-
lhotrou as manifestacoes clinicas da asma e a

qualidade de vida da doente.
Rinite alérgica

Definigédo

A rinite alérgica é uma doenga inflamatoria
cronica da via aérea superior e pode ser defi-
nida como uma hipersensibilidade da muco-
sa nasal a varios alérgenos, mediada por IgE'.

PORTUGUESA

A rinite ¢ uma doenca comum, que afecta en-
tre 10-25% da populacio mundial’. Estudos
epidemiolbgicos mostraram que rinite € asma
concorrem frequentemente nos mesmos doen-
tes’, embora a rinite preceda na maiotia das
vezes o apatecimento da asma® e possa set con-
siderada um factor de risco independente da
atopia’. A prevaléncia de asma nos doentes com
rinite encontra-se entre 10% a 15% em doen-
tes com rinite sazonal e entre 35% a 40% em
doentes com rinite persistente severa’. De igual
modo, a maioria dos doentes asmaticos tem
rinite, o que representa mais de 75% dos do-
entes com asma extrinseca e mais de 80% dos
doentes com asma intrinseca *.

Classificacido
Segundo o projecto ARIA (Allergic Rhinitis
and its Impact on Asthma), a classificacio da
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rinite assenta em classes de severidade com
base em sintomas e parametros de qualidade
de vida. Divide-se em “intermitente” ou
“persistente”, em funcao da duragao dos sin-
tomas. Dependendo dos sintomas e da qua-
lidade de vida, pode ser “ligeira” ou “mode-
rada a grave” (Quadro V) °.

A severidade da rinite esta directamente re-
lacionada com a gravidade da asma®.

Alérgenos e factores fesencadeantes

Os aeroalérgenos sio os agentes mais frequen-
temente implicados na rinite alérgica. A rinite
ocupacional é uma entidade pouco documen-
tada, embora os sintomas nasais e bronqui-
cos coexistam frequentemente nos doentes.
Nestes casos, a rinite precede, quase sempre,
a asma. Dentro da rinite ocupacional, a aler-
gia a0 latex ¢ cada vez mais frequente, sobre-
tudo entre profissionais de saude. A intole-
rancia a aspirina e a outros anti-inflamatorios
nao esterdides sdo uma causa comum de rini-
te. Os poluentes domésticos e do meio exte-
rior sdo agentes exacerbadores da rinite’.

Fisiopatologia

O nariz representa a primeira barreira fisica
e imunoloégica em relacdo aos agentes exter-
nos inalados. Tal como a mucosa das vias
aéreas inferiores, a mucosa nasal é composta
por epitélio colunar pseudo-estratificado e a
submucosa contém glandulas mucosas, va-
sos sanguineos, nervos, tecido conjuntivo e
células inflamatorias. Ao contrario das vias
aéreas inferiores, a mucosa nasal apresenta
uma extensa vascularizacio subepitelial (rede
capilar, sistema arterial e seios venosos) e nao
possui musculo liso na sua espessura’.

A inflamacdo é um componente critico no
desencadear da resposta alérgica a nivel das
vias aéreas. Os eventos fisiopatolégicos da
resposta inflamatéria na via aérea “alér-
gica” ocorrem em duas fases: imediata,
minutos apos a exposi¢do ao alérgeno; e
tardia, 4 a 12 horas apés exposicao. Os
mastécitos sao as células pivof na resposta
imediata e sao as células inflamatorias pre-
dominantes na mucosa e lamina propria
da mucosa nasal alérgica. Ap6s a interac¢ao

Quadro V - Classificacéo da rinite alérgica. Adaptado do programa ARIA.

Intermitente
Sintomas:
< 4 dias por semana
ou
< 4 semanas

Persistente
Sintomas:
> 4 dias por semana
e
> 4 semanas

L

Ligeira
- Sono normal
- Actividades diarias, desportivas e de
lazer normais
- Actividades normais na escola e no
trabalho

- Sem sintomas incomodos

Moderada/severa

Um ou mais itens:

- Sono anormal

- Interfer éncia com actividades diarias,
desportivas e de lazer

- Dificuldades na escola e no trabalho

- Com sintomas incomodos

- VISTA
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entre o alérgeno, o mastécito adquire um
estado de “hiperactividade”, o que se tra-
duz numa maior capacidade de ligacao de
IgE e libertagao aumentada de mediadores
inflamatérios, como histamina, triptase,
leucotrienos (B,, C,, D, e E,) e prostaglan-
dinas (D,). A fase tardia envolve o recruta-
mento e a activacdo de células inflamatéri-
as do tipo linfécitos T CD4 +, baséfilos,
neutréfilos, macréfagos e eosinédfilos. In-
dependentemente da fun¢io de cada um dos
tipos celulares, cré-se que o “estado alérgi-
co” resulte da presenca de células T croni-
camente activadas, residentes na mucosa das
vias aéreas'.

Apesar da semelhan¢a no comportamento
imunolégico nas vias aéreas superior e in-
ferior, as consequéncias da inflamacao siao
diferentes, o que se traduz em sintomas ti-
picos a cada um dos compartimentos. Na
via aérea superior, a inflamacdo conduz a
fenémenos obstrutivos secundarios a con-
gestio venosa nos seios cavernosos, ao con-
trario das vias aéreas inferiores, onde a obs-
trucido se deve, sobretudo, a contraccio do
musculo liso.

A influéncia da inflamacao nasal nas vias
aéreas inferiores foi alvo de investigacao por
varios autores. Em alguns estudos®’ ficou
demonstrada a presenca de hiperreactivida-
de bronquica e alteragao das provas da fun-
¢ao pulmonar em doentes com rinite alérgi-
ca apos provocagao com alérgenos inalados.
Outros'""* demonstraram a presenca de
marcadores de inflamacido alérgica a nivel
das vias aéreas inferiores (através da analise
de expectora¢io induzida, lavado bronco-
alveolar e bidpsia bronquicas) e a nivel sis-
témico apés provocacao nasal com diver-
sos alérgenos em doentes nao asmaticos
com rinite alérgica.

PORTUGUESA
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Outros autores'>'" debrucaram-se sobre a
relacdo inversa e demonstraram a influéncia
dainflamacao bronquica na resposta das vias
aéreas superiores: A provocagdao bronquica
segmentar com alérgenos em doentes alér-
gicos nao asmaticos induz sintomas nasais e
bronquicos e aumenta os mediadores infla-
matérios a nivel das mucosas nasal e bron-
quica, bem como a nivel sérico.

Estes estudos vieram demonstrar que a rela-
¢do entre as vias aéreas superiores e inferio-
res ¢ bidireccional e estdo interligados por
uma via sistémica .

Diagnéstico

O diagnostico de rinite alérgica é feito com
base nos sintomas, na observac¢ao do nariz e
nos testes cutaneos da alergia. Quando ne-
cessario, podem ser pedidos exames com-
plementares laboratoriais.

Os sintomas primarios sao esternutos, pruri-
do nasal, rinorreia aquosa e obstrugao nasal.
Uma vez que a mucosa nasal é contigua a
mucosa dos seios perinasais, a congestao
da mesma conduz a obstrucdo dos 6stios
e pode resultar num processo de sinusite e
sintomas secundatios, como anosmia, ce-
faleia, dor na face e corrimento nasal pos-
terior mucopurulento'®. A avaliacio dos
sintomas permite a classificacio da gravi-
dade e a avaliagio posterior da resposta ao
tratamento’.

A rinoscopia anterior com espéculo sob ilu-
minacao directa permite a observagiao da
metade anterior do nariz, sendo frequente a
observa¢iao de uma mucosa empalecida ou
hiperémica, secre¢Oes seromucosas, hipertro-
fia dos cornetos inferiores e eventuais ano-
malias anatémicas associadas. O meato mé-
dio e a metade posterior do nariz podem ser
examinados por endoscopia'®.

PNEUMOLOGIA
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Os testes cutaneos de hipersensibilidade ime-
diata permitem documentar de forma rapi-
da e econémica a natureza alérgica IgE-me-
diada do fenémeno de rinite. Quando estes
nao sao possiveis de realizar, o diagnostico
de atopia pode ser feito com base na conta-
gem de eosinéfilos no sangue periférico ou
nos niveis séricos de imunuglobulinas'®. Os
niveis de IgE séricas totais tém pouco valor
preditivo na avaliagao da natureza atépica da
rinite. Ja a avaliagdo das IgE especificas para
os alérgenos tém valor igual aos testes cuta-
neos’. Os testes de provoca¢io nasal com
alérgenos adquirem interesse, sobretudo no
campo da investigacao e no diagnodstico de
tinite ocupacional’.

Atendendo a interligacdo entre as duas pa-
tologias, o programa ARIA recomenda a ava-
liacio de ambas as vias aéreas superiores e
inferiores quando consideramos um diagnos-
tico de rinite ou asma’.

Tratamento

Os principios basicos do tratamento da rini-
te incluem a educac¢io do doente e eviccao
alergénica, tratamento farmacologico e imu-
noterpia especifica. A cirurgia pode ter lugar
em casos selecionados’.

Dentro dos alérgenos associados a rinite
alérgica, os acaros do p6 doméstico pare-
cem ser os mais frequentemente implica-
dos. Ao contrario da asma, ha poucos estu-
dos sobre o impacto da evicgao alergénica
nos sintomas da rinite’. Apesar das contro-
vérsias, as medidas de evic¢ao alergénica
fazem parte de ambos os programas GINA
e ARIA, mas sio necessarios estudos que
avaliem o seu efectivo valor no controlo de
ambas as doencas.

O tratamento farmacolégico assenta num
modelo de “degraus”, com esquemas tera-

- VISTA PORTUG

péuticos adaptados ao grau de controlo da
doenga’ (Quadro VI). A gravidade da doen-
¢a deve, por isso, ser correctamente estabe-
lecida e revista ao longo do tempo.

A medicagao topica oferece vantagens teori-
cas, uma vez que possibilita a administracao
local de doses mais elevadas com reduzidos
efeitos sistémicos. No entanto, a distribuicao
intra-nasal nao ¢ homogénea e nao permite
controlar sintomas oculares ou bronquicos,
muitas vezes coexistentes nestes doentes’.
Os farmacos disponiveis sio os anti-hista-
minicos topicos ou orais (antagonistas recep-
tores H ), os corticosterdides topicos ou
orais, as cromonas topicas, os descongestio-
nantes topicos ou orais, os anticolinérgicos
topicos e os antagonistas dos receptores dos
leucottienos orais’.

Os anti-histaminicos sdo particularmente efi-
cazes para alfvio de sintomas como esternu-
tos, prurido e rinorreia mucosa, mas menos
eficazes para controlar a obstru¢io nasal's.
Apesar da existéncia de apresentagoes topi-
cas (azelastina), as apresentacOes orais per-
mitem controlar os sintomas oculares e da
orofaringe, também comuns nestes doen-
tes', bem como outras manifestacoes da ato-
pia. Os anti-histaminicos ndo sedativos po-
dem ser utilizados em todos os niveis de
gravidade da rinite alérgica sazonal ou perene.
Além do efeito anti-histaminico, atribui-se
a0s mais recentes antagonistas dos recepto-
res H1 um efeito anti-alérgico e anti-inflama-
torio demonstrado 2 vitro e com proprieda-
des preventivas na redugdo do nimero e
gravidade das agudizagdes. Os anti-histami-
nicos orais da primeira geragio sao seguros,
apesar dos seus efeitos sedativos e anti-coli-
nérgicos serem indesejaveis'’. Os da segun-
da geracao (ndo sedativos) sao bem tolera-
dos, mas arritmias fatais ja foram descritas
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Quadro VI - Abordagem terapéutica da rinite alérgica. Adaptado do programa ARIA.

Intermitente

Persistente

Leve Moderadal/severa
(Sem ordem preferencial)
Antagonista receptor H, oral
Antagonista receptor H, tépico
e/ou descongestionante tdpico

(Sem ordem preferencial)
— Antagonista receptor H1 oral
— Antagonista receptor H1 tépico
e/ou descongestionante topico
— Corticosteréides intranasais

Na rinite persistente,
rever dentro de 2-4 semanas

v

Se faléncia: subir degrau
Se melhor: manter 1 M

Moderada

Considerar imunoterapia especifica

com a terfenadina e astemizol, pelo que estes
farmacos estdo contra-indicados em doen-
tes com patologia cardfaca ou hepatica ou
medicados com inibidores do sistema do ci-
tocromo hepatico P-450".

Os corticosteroides inalados sio altamente
eficazes para o alivio de todos os sintomas,
incluindo a obstrucdo nasal, e sdo considera-

PORTUGUESA DE

dos o tratamento mais eficaz da rinite alérgi-
ca'’. Os principais efeitos colaterais sao a irti-
tagao da mucosa local e a hemorragia nasal'’.
O cromoglicato de sédio topico tem indica-
¢ao no tratamento da rinite alérgica na crian-
ca, mas nao no adulto, onde a sua eficicia
para controlo de sintomas nasais ¢ inferior
aos outros corticosterdides inalados'®.
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Os descongestionantes topicos (agonistas-
-alfa adrenérgicos) sao altamente eficazes no
alivio da obstrucdo nasal. Quando usados
por periodos superiores a uma ou duas se-
manas podem desencadear rinite medica-
mentosa. A sua principal indicagdo é como
“pré-tratamento”, na medida em que, ao de-
sobstruir a via aérea, facilita a ac¢do dos ou-
tros fairmacos'S.

Os antagonistas dos receptores dos leuco-
trienos orais parece trazerem beneficio sin-
tomatico na rinite alérgica. Tém indicagao re-
conhecida nos doentes com rinite alérgica
sazonal e asma, nos quais parecem controlar
o processo inflamatorio sistémico subjacen-
te 2 ambas, com beneficio no controlo das
duas doencas'®.

A corticoterapia oral, sob a forma de cursos
curtos, pode ser necessaria nas agudizagoes
severas nao controladas com as medidas an-
teriores'.

A imunoterapia especifica tem indicagdao nos
casos demonstrados de doenca IgE-media-
da, arrastada e refractaria a terapéutica mé-
dica’, tendo particular eficicia nos casos de
alergia aos polens'®. Pode ter indicagio em
casos de ocorréncia de efeitos colaterais gra-
ves da terapéutica farmacologica que impli-
quem a sua descontinuac¢ao, ou, mais rara-
mente, em doentes com m4 adesio ao
tratamento farmacolégico a longo prazo.
Para além de conferir melhoria sintomatica
nesse grupo seleccionado de doentes, pate-
ce conferir beneficio até 3 anos apods des-
continuacao do tratamento e previne o apa-
recimento de sensibiliza¢oes “de novo™'.
Um dos mecanismos de ac¢do consiste na
modulacio da interaccao entre linfécitos T
e eosinofilos, pelo que esta modalidade tera-
péutica tem a capacidade de modificar o cur-
so natural da doenca®.

- VISTA

PORTUGUESA

Os doentes com queixas de bloqueio nasal
permanente, apesar de uma terapcutica mé-
dica bem conduzida, podem ser referencia-
dos para cirurgia’. Os procedimentos cirur-
gicos tém como objectivo a correc¢ao de
anomalias estruturais associadas e implicam
procedimentos sobre os cornetos inferiores.
O Programa ARIA propoe uma estratégia
de tratamento combinado para ambas as vias
aéreas superiores e inferiores em termos de
eficicia e seguranga’.

O Programa GINA assume com nivel de
evidéncia B que o tratamento da rinite pode
melhorar os sintomas da asma®.

Sinusite crénica

Definigido

O termo sinusite refere-se a um processo
inflamatério de pelo menos um dos seios
perinasais®, caracterizado por espessamen-
to da membrana basal, fibrose subepitelial,
edema, hiperplasia das células caliciformes e
inflamacio persistente *.

Em 1997, a Academia Americana de Otorti-
nolaringologia propés a denominacao de
rino-sinusite em vez de sinusite, atendendo
a contiguidade e a relacao embriologica das
mucosas nasais e sinusais. Além disso, a pre-
senca de sinusite isolada é extremamente rara
e habitualmente precedida de rinite?'.

Epidemiologia

A assoclagdo entre sinusite e rinite ¢ pratica-
mente constante, € ambas estao fortemente
associadas a asma®. A prevaléncia da sinusi-
te ¢ superior a da asma nos paises desenvol-
vidos, com cerca de 15% para 5% de asmati-
cos?. E estimado que 60% a 75% dos
doentes com asma severa tenha concomitan-
te sinusite e que 20% a 30% dos doentes com
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sinusite tenha asma *. Foi demonstrada a
presencga de rino-sinusite em 50% das crian-
¢as asmaticas, quando correctamente avalia-
das por endoscopia®. Quando associada a
polipose nasal, asma intrinseca e intoleran-
cia a aspirina, a sinusite assume formas par-
ticularmente graves®.

Classificacao

A sinusite classifica-se em aguda e cronica. A
forma aguda caracteriza-se pelo aparecimen-
to subito dos sintomas, que duram no maxi-
mo 4 semanas e tém resolug¢do completa.
Considera-se sinusite aguda recorrente quan-
do ocorrem 4 ou mais episédios ao longo do
ano, completamente resolvidos. A forma cro-
nica caracteriza-se pela presenca de sintomas
para além de 12 semanas, apesar de tratamen-
to médico bem conduzido. Com a crescente
utilizacdo da tomografia axial computoriza-
da, a definicio de sinusite cronica inclui tam-
bém doentes com alteragdes persistentes na
TAC ap06s terapéutica médica bem conduzi-
da, assumindo a inexisténcia de episodios agu-
dos intercorrentes”. Ambas as formas aguda
e cronica podem estar envolvidas no apareci-
mento e agravamento da asma bronquica’.
A presenca de sinusite cronica relaciona-se
com a severidade da doenca das vias aéreas
inferiores nos doentes asmaticos®. Um es-
tudo conduzido em adultos asmaticos de-
monstrou que os marcadores inflamatoérios
da asma se correlacionam directamente com
a gravidade do fenémeno de sinusite avalia-
do por tomogtafia computotizada®.

Fisiopatologia

A sinusite crénica, como doenca inflamaté-
ria alérgica, ¢ uma complicagdo da rinite alér-
gica e da polipose nasal®. Pode surgir ainda
frequentemente no contexto de outras for-

REVISTA PORTUGUESA

Ana L Fonseca, Ana M Arrobas

mas de obstru¢io nasal, secundariamente a
infecgbes respiratorias superiores, distarbi-
os mucociliares ou imunodeficiéncias'. O
edema da membrana mucosa, ao reduzir o
calibre dos 6stios, impede a drenagem de se-
crecOes e diminui o teor de oxigénio dentro
dos seios. Estas alteracdes favorecem a ocot-
réncia de processos infecciosos, agudos e
cronicos, que complicam frequentemente o
processo inflamatorio de base.

A contribuicio dos agentes infecciosos na
patogénese da sinusite cronica ¢ uma area
controversa. Os microrganismos mais fre-
quentemente implicados nos processos de
sinusite aguda sdo o Streptococcus pnenmoniae,
Haemophilus influenza e os rinovirus. Menos
trequentes sao a Moraxella catarrhalis , estrep-
tococos do grupo A, Staphylococcus anreus,
aerébios e anaerdbios da flora da orofaringe,
entre outras bactérias e virus. Nos proces-
sos de sinusite crénica assumem particular
importancia os microrganismos aerébios e
anaerobios da orofaringe, o Staphylococcus an-
reus e o Aspergillus fumigatos®. Uma vez que
os fungos sio dificeis de colonizar e reque-
rem meios e técnicas especiais de processa-
mento, a alta incidéncia de colonizacao fun-
gica e o fenémeno de sinusite fingica alérgica
s6 recentemente foi divulgado®.

Apesar dos agentes patogénicos implicados
nas intercorréncias infecciosas, a inflamacao
cronica da mucosa ¢ o elemento crucial na
sinusite crénica. O infiltrado inflamatorio
presente na sinusite cronica ¢ semelhante ao
observado na rinite alérgica. A mucosa dos
seios perinasais dos doentes com sinusite
cronica alérgica contém um numero superior
de eosindfilos, linfécitos T e linfécitos B,
quando comparados com individuos nor-
mais'. A infiltracio eosinofilica é crucial no
desenvolvimento do processo crénico, uma

DE PNEUMOLOGIA

Vol Xl N.°5 Setembro/Outubro 2006



DOENCAS INFLAMATORIAS ALERGICAS DAS VIAS AEREAS SUPERIORES

E SUAS IMPLICACOES NA ASMA BRONQUICA — A PROPOSITO DE UM CASO CLINICO

Ana L Fonseca, Ana M Arrobas

vez que a presenca de eosinofilos activados
e a libertacdao dos seus mediadores inflama-
torios estao associados a deposicdo de ma-
triz extracelular, desnudacao epitelial e rup-
tura da membrana basal.

Um estudo” conduzido em doentes com
asma grave para correlacionar a inflamacio
entre as mucosas dos seios perinasais e bron-
quica demonstrou haver correlacio positiva
significativa entre os achados da TAC, a eo-
sinofilia periférica, os eosinéfilos da expec-
toracdo ¢ o valor do 6xido nitrico no ar exa-
lado. Nio foi estabelecida correlacio entre
os achados de TAC e os sintomas nasais ou
o grau de controlo da asma. No entanto, em
doentes com doenca extensa dos seios peri-
nasais, havia alteraciao das provas da funcao
respiratoria (aumento da capacidade residual
funcional e diminui¢io da capacidade de difu-
s20). Num numero apreciavel de doentes sem
sintomas nasais (30%), encontrou-se doenca
extensa dos seios perinasis na TAC.

Foram propostos quatro mecanismos hipoté-
ticos que correlacionam a doenga sinusal e asma:
Os eosindfilos, como células efectoras e res-
ponsaveis por dano epitelial na doenga infla-
matdria cronica; os mediadores inflamatorios,
significativamente aumentados nos doentes
com rino-sinusite e responsaveis pela irritacio
local de receptores das vias aéreas inferiores;
os reflexos neuronais, através de vias neuro-
-anatémicas que envolvem vias aferentes do
trigémio e fibras eferentes do vago; e factores
circulatorios, que consistem nao s6 nos media-
dores inflamatdrios e citocinas libertados di-
rectamente na circulacao, mas também facto-
res quimiotacteis recrutadores de eosinofilos.
Apesar do mecanismo exacto ainda nao ser
conhecido, a evidéncia clinica aponta para que,
para além de coexistit, a sinusite esteja implica-
da na patogénese da asma bronquica®.

- VISTA

Diagnéstico

A maioria das formas de sinusite ¢ diagnos-
ticada com base na historia clinica e no exa-
me fisico.

A histéria deve incidir sobre os sintomas mais
relevantes, o tempo da sua evolugio e a gra-
vidade. Os sintomas dividem-se em major e
minor (Quadro VII). Uma histéria fortemen-
te compativel com o diagnéstico de sinusite
crénica inclui a presenca de dois ou mais sin-
tomas zzajor ou um sajor ¢ dois minor. Uma
historia que sugere que sinusite cronica deva
ser incluida no diagnostico diferencial inclui
a presenca de dois ou mais sintomas minor
ou um sintoma ajor. Na auséncia de sinto-
mas nasais, a2 dor na face nao constitui um
sintoma sugestivo.

Quadro VII - Sintomas associados a rino-sinusite croni-
ca. Adaptado de Donald C. Lanza, David W. Kennedy. Adult
rhinosinusitis defined. Otoryngol Head Neck Surg 1997;
117: §1-S7.

Sinais e sintomas associados ao diagnéstico
de rino-sinusite cronica

Major
Dor/presséo/congestéo facial
Obstrugéo nasal
Rinorreia anterior/posterior purulenta
Hiposmia /anosmia
Secregdes purulentas na observagéo nasal
Febre
Minor
Cefaleia
Febre
Halitose
Fadiga
Odontalgia
Tosse
Otalgia

PORTUGUESA

O exame fisico deve incluir rinoscopia ante-
riot, otoscopia, observacio da orofaringe e
exame do pesco¢o. Quando indicado, devem
ser incluidos os exames toracico e oftalmolo-
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gico”. £ comum observar-se edema e desco-
loragdo na palpebra inferior. A mucosa nasal
esta edemaciada e hiperemiada e, frequente-
mente, observam-se secre¢des purulentas no
pavimento das fossas nasais, a nivel dos cor-
netos médio ou escorrendo para a orofaringe.
A confirmacao do diagnostico exige uma
tomografia axial computorizada dos seios
perinasais, com uma sensibilidade de 100%*.
Os exames imagioldgicos, assim como a rea-
lizagdo de endoscopia, s esta formalmente
indicada em casos de refractariedade ao tra-
tamento ou existéncia de complicagdes™. A
radiografia convencional nao visualiza os
seios etmoidais de forma adequada e tem
valor limitado na avaliacio da sinusite croni-
ca”’. A ressonancia magnética oferece a van-
tagem de uma avaliagdio multiplanos e deve
ser realizada quando ha suspeita de compli-
cacoes endocranianas, de neoplasia ou para
diagnoéstico diferencial entre sinusopatia e
meningoencefalocelo.

A doenga rino-sinusal deve ser investigada
em todos os doentes asmaticos com formas
graves da doenca®.

Tratamento

O tratamento da sinusite inclui uma aborda-
gem farmacologica e cirirgica.

A terapéutica farmacolégica inclui descon-
gestionantes e corticosterdides nasais™.

Na doenga cronica alérgica, estudos demons-
traram melhoria dos sintomas ap6s adminis-
tracio topica de budesonido®. Em doentes
asmaticos, foi demonstrada a reducido da hi-
perreactividade bronquica nos individuos
tratados com corticoides nasais™. Nos episé-
dios infecciosos agudos, a associagao de cor-
ticosterdides inalados a antibioterapia traduz-
-se numa melhor reduciao dos sintomas e
numa menor taxa de recidivas®.

PORTUGUESA
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Os antibioticos devem ser administrados em
doentes com sintomas moderados com mais
de 7 dias de evolugao ou sintomas severos,
independentemente da duragao dos mesmos™.
A duracido do tratamento nao deve ser infe-
tiora 10 dias®. O tratamento empitico da infec-
¢do aguda deve ser feito com um dos seguin-
tes antibiéticos: Betalactimicos (amoxicilina
e acido clavulanico), fluorquinolonas (levoflo-
xacina ou moxifloxacina), cetdlidos (telitro-
micina) ou macrolidos (azitromicina, clatitro-
micina ou roxitromicina). O tratamento da
infeccio cronica deve ser feita com amoxicili-
na e acido clavulanico ou clindamicina durante
3 a4 semanas. As formas invasoras de sinusite
fungica implicam tratamento com anfoterici-
na B durante um periodo minimo de 4 a 6
semanas. As formas alérgicas devem ser tra-
tadas com corticoterapia oral durante 1 a 3
meses e continuagao posterior a longo prazo
com corticoterapia topica®.

A cirurgia naso-sinusal tem como objectivo
uma drenagem sinusal eficaz”. Tem indica-
¢d0 na rino-sinusite recidivante associada a
malformacoes anatémicas (desvio do septo,
concha bolhosa) ou no caso de sinusite cré-
nica refractaria a terapéutica médica optimi-
zada®. O tratamento cirdrgico standard é a
abordagem endoscopica dos seios perinasais.
Varios estudos demonstraram o beneficio da
cirurgia endoscépica em doentes com sinu-
site crénica e asma: melhoria a nivel dos sin-
tomas e dos valores de peak-flow para além
de reducao do recurso a corticoterpia inala-
da e sistémica™,

O tratamento adequado da rino-sinusite em
doentes asmaticos melhora os sintomas na-
sals, os sintomas bronquicos, a fun¢ao pul-
monar e os parametros inflamatorios da
asma'®, o que refor¢a a importancia do trata-
mento integrado de ambas as patologias.

DE PNEUMOLOGIA

Vol Xl N.°5 Setembro/Outubro 2006



DOENCAS INFLAMATORIAS ALERGICAS DAS VIAS AEREAS SUPERIORES

E SUAS IMPLICACOES NA ASMA BRONQUICA — A PROPOSITO DE UM CASO CLINICO

Ana L Fonseca, Ana M Arrobas

Polipose nasal

Definigédo

Doenga inflamatéria cronica que envolve a
mucosa nasal e dos seios perinasais, caracte-
rizada pela presenca de formacgoes edema-
tosas que resultam do prolapso da mucosa
que reveste 0 nariz e os seios perinasais'®.
Nio ¢ uma entidade nosoldgica isolada por-
que se associa a outras condi¢bes: Asma, ri-
nite, discinesia ciliar primaria, fibrose quisti-
ca ou hipersensibilidade a aspirina™.

Epidemiologia

A prevaléncia na popula¢ao em geral situa-
-se entre 1 a 4%,

A associacgdo entre polipose nasal e asma ¢é
hoje reconhecida, sendo a prevaléncia de
polipose nasal entre asmaticos de 7 a 15%?
e de asma entre doentes com polipose na-
sal de 20 a2 40%'"°. A incidéncia de polipose
nasal ¢ maior em doentes com rinite ou
asma nao atopicos do que em doentes ato-
picos. A incidéncia em doentes com hiper-
sensibilidade a aspirina é de 60%. Em do-
entes atopicos ou com hipersensibilidade a
aspirina, a polipose assume caracter marca-
damente recorrente®. Sio raras em crian-
cas com idade inferior a 10 anos e, nestas
ultimas, a sua presenga implica a investiga-
¢do de fibrose quistica'’.

Classificacao

Quanto ha forma, podem ser pediculadas ou
sésseis'®. Com base nas caractetisticas histo-
logicas, podem ser classificadas em quatro
tipos principais: Eosinofilica edematosa (es-
troma edematoso com um grande numero
de eosinofilos), inflamatodria cronica (grande
numero de células inflamatdrias, nomeada-
mente linfocitos e neutrédfilos, com poucos

- VISTA

PORTUGUESA

eosinofilos), glandular sero-mucinosa e es-
tromal atipico. Os tipos eosinéfilico edema-
toso e inflamatério cronico sio os mais fre-
quentes na pratica clinica®.

Fisiopatologia

Os pélipos sao formacdes de tecido edema-
ciado resultante do extravasamento de plas-
ma por entre jungoes endoteliais alargadas a
nivel dos vasos sanguineos. A causa da for-
magao dos polipos ainda é desconhecida. A
hipétese da predisposicao genética foi suge-
rida, mas nao comprovada. As células epite-
liais activadas parecem ser o principal factor
responsavel pelo influxo de células inflama-
torias, na sua maioria eosinofilos, e pela pro-
liferacdo e activacao de fibroblastos, resul-
tando na formagao de polipos. Os agentes
infecciosos (bactérias, virus ou fungos) po-
dem ser os principais factores activadores das
células epiteliais. As citocinas pro-inflama-
torias e os factores de crescimento desem-
penham um papel fundamental da perpetua-
¢do do fendmeno inflamatério subjacente a
polipose nasal. Os metabolitos do acido ara-
quidénico parecem ter um papel importante
na patogénese dos polipos nasais em doen-
tes com a triade asma, hipersensibilidade a

aspirina e polipose nasal™.

E ja sabido que a polipose nasal cursa com
cosinofilia tecidular marcada. Estudos re-
centes demonstraram a produgao de IgE
policlonal local associada a presenga de IgE
especificas para as enterotoxinas do Staphylo-
coccus anrens. A presenca de anticorpos IgE
para a enterotoxina do Staphylococcus anrens
parece estar associada a um agravamento
da inflamacio eosinoéfilica e correlacionada
com a gravidade e aparente insensibilidade
aos esteroides da asma bronquica e da doen-
ca sinusal®.
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Diagnéstico

O diagnostico ¢é feito com base na historia
clinica, no exame fisico e em exames imagio-
légicos.

Os sintomas primarios consistem em obs-
trucao nasal e sensacao de plenitude nasal.
Os sintomas secundarios incluem hiposmia,
cefaleia, dor facial e rinorreia mucopurulenta
posterior'®.

Ao exame fisico surgem como formacdes
arredondadas, palidas, translicidas, de con-
sisténcia mole, que ocupam as fossas nasais.
Em doentes asmaticos sao geralmente bila-
terais. As formas mais frequentes tém sede
nos seios etmoidais e exteriorizam-se nas
fossas nasais pelo meato médio'

Os exames imagiologicos, nomeadamente a
tomografia axial computorizada e a resso-
nancia magnética fornecem informagao das
relacOes anatomicas. SAo essenciais na avalia-
¢ao pré-operatoria.

O exame histologico confirma o diagnosti-
co, e ¢ mandatério nos pélipos unilaterais™.

Tratamento

Os corticosteroides, topicos e sistémicos, sio
o tratamento standard desta condicao®.

A cirurgia tem indica¢do nos casos de falén-
cia da terapéutica médica ou quando o diag-
noéstico € duvidoso. A abordagem cirurgica
pode variar desde polipectomia simples a
exérese radical. A cirurgia endoscopica fun-
cional ¢ uma técnica minimamente invasiva
em pratica crescente nos ultimos anos. No
entanto, a taxa de recorréncia ¢ significativa,
especialmente entre os asmaticos ”. A corti-
coterapia topica continuada pode reduzir a
taxa de recidivas no pds-operatério'.

A literatura tem evidenciado haver beneficio
no controlo da asma apds cirurgia naso-si-
nusal®.

REVISTA PORTUGUESA

Ana L Fonseca, Ana M Arrobas
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