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Caso Clínico

Ahmad, um estudante de 14 anos de idade cursando o ensino fundamental, tem uma 
longa história de rinite alérgica. Foi diagnosticado pela primeira vez com asma aos 6 
anos. Ahmad joga futebol durante o recreio, mas frequentemente é obrigado a abandonar 
a partida, devido à dificuldade em respirar. Vem enfrentando problemas na escola, 
devido às suas frequentes faltas motivadas pelas exacerbações da asma. Quando a 
asma foi diagnosticada pela primeira vez, o médico prescreveu teofilina, um comprimido 
duas vezes ao dia. Desde então Ahmad continua tomando a sua medicação. Algumas 
vezes, ele também se auto-administra um medicamento inalado contendo epinefrina, 
embora, depois disso, tenha alguma dificuldade em se concentrar pelo fato de sentir-se 
“muito nervoso”. Em casa, Ahmad acorda muitas vezes com tosse e sensação de 
constrição no tórax. Os sintomas aparecem quando Ahmad fica exposto a gatos ou a 
fumaça de cigarro. Uma noite, sofre uma grave crise de asma, que ele não consegue 
controlar com o spray de epinefrina. Ahmad é levado à emergência do hospital local. 
Descreve a sensação de um grande homem estar sentado sobre o seu tórax, 
enquanto está tentando respirar por um estreito canudo. Apresenta tosse incessante, 
com escarro espesso e claro. O exame do tórax é notável pela presença de sibilos 
expiratórios bilaterais e fase expiratória prolongada. Os exames de laboratório revelam 
uma contagem total de leucócitos normal (8.200 células/L), porém com excesso de 
eosinófilos (9%). 

Caso Clínico

O médico que o atende dá a Ahmad salbutamol, um broncodilatador administrado na 
forma de aerossol nebulizado. A sibilância melhora, porém Ahmad também apresenta 
tremor e batimentos rápidos do coração. A seguir, o médico administra uma infusão 
intravenosa de hidrocortisona, um glicocorticóide, para tratar a inflamação das vias 
respiratórias. A cada 2 horas, Ahmad recebe salbutamol por nebulizador. No final da 
noite, Ahmad sente que ele voltou a respirar confortavelmente. Ao receber alta da 
emergência, a sua mãe recebe uma prescrição de um medicamento esteróide inalado, a 
fluticasona. Ahmad é instruído a utilizar o inalador de fluticasona duas vezes ao dia, 
bem como um inalador de salbutamol para substituir o spray de epinefrina. Com esses 
novos medicamentos, Ahmad tem menos crises de asma, embora continue acordando 
várias noites durante a semana com sintomas de asma. Ahmad utiliza o inalador de 
salbutamol várias vezes ao dia para aliviar a tosse e a sibilância. Constata que o spray 
de esteróide irrita sua garganta, e ele não está levando o uso da medicação tão a sério 
como deveria. Naquele mesmo ano, durante um checkup, o novo médico de Ahmad
recomenda a interrupção dos comprimidos de teofilina e prescreve, em seu lugar, um 
inalador de combinação contendo fluticasona e salmeterol, um broncodilatador de ação 
longa. Aconselha também Ahmad a utilizar o inalador de salbutamol quando necessário. 
Com esse novo esquema, Ahmad finalmente percebe que a asma está sob controle e 
que ele consegue jogar futebol e ter um melhor desempenho na escola.

Caso Clínico

1. Por que Ahmad desenvolveu asma?

2. Por que a epinefrina causou ansiedade? Por que o salbutamol produziu 
menos efeitos adversos?

3. Como a teofilina atua, e por que o novo médico de Ahmad interrompeu o 
seu uso?

4. Por que a fluticasona causou irritação local da garganta, e o que Ahmad
poderia fazer para evitar esse efeito indesejável?

5. Por que os medicamentos para asma são, em sua maioria, administrados 
por via pulmonar, e não na forma de comprimidos?



Asma

• A asma é uma das doenças crônicas mais comuns no mundo, 
com cerca de 300 milhões de pessoas afetadas,

• A prevalência está aumentando em muitos países, 
especialmente em crianças,

• A asma é uma das principais causas de ausência de escola e 
trabalho,

• Os gastos com saúde na asma são muito altos.

Asma: o que sabemos

• A asma é uma doença crônica comum e potencialmente grave 
que pode ser controlada, mas não curada,

• A asma causa sintomas como chiado no peito, falta de ar, 
aperto no peito e tosse que variam ao longo do tempo em sua 
ocorrência, frequência e intensidade,

• Os sintomas estão associados a um fluxo de ar expiratório 
variável, ou seja, dificuldade em respirar o ar para fora dos 
pulmões devido a:
– Broncoconstrição (estreitamento das vias aéreas)

– Espessamento da parede das vias aéreas

– Muco aumentado

• Os sintomas podem ser desencadeados ou agravados por 
fatores como infecções virais, alérgenos, fumaça de tabaco, 
exercícios e estresse.

Asma: Definição

A asma é uma doença heterogênea, geralmente 
caracterizada por inflamação crônica das vias aéreas.

Ela é definida pela história de sintomas respiratórios, 
como sibilos, falta de ar, aperto no peito e tosse, que 
variam com o tempo e a intensidade, juntamente com a 
limitação variável do fluxo aéreo expiratório.

Asma: Classificação

Hiper-responsividade

Hipersensibilidade 

Resposta normal à
estímulo reduzido

Rápida

Desvio da curva à
esquerda

Hiperreatividade

Resposta exagerada à
estímulo normal ou aumentado

Vigorosa

Desvio da curva 
para cima

Hiper-responsividade



Traçados espirométricos típicos
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Controle fisiológico da contração brônquios

Pulmão
• SNS = adrenalina

• SNP = acetilcolina
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Anti-asmáticos
Broncodilatadores: 

agonistas β2-adrenérgicos
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Agonistas β2-adrenérgicos

AGENTES DE CURTA 
DURAÇÃO

• Salbutamol, terbutalina e 
fenoterol

• Início rápido de ação: 15 a 30 
min

• Pico: 30 a 60 min

• Duração de ação: 4 a 6 horas

AGENTES DE LONGA 
DURAÇÃO

• Salmeterol e formoterol

• Agentes lipofílicos

• Duração de ação: 12 a 24 
horas

Alívio dos sintomas Profiláticos

Agonistas β2-adrenérgicos

Epinefrina é agonista adrénergico não-seletivo, ou seja liga aos receptores α-, β1 e β2.



Agonistas β2-adrenérgicos Agonistas β2-adrenérgicos
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Metilxantinas: Teofilina e aminofilina

Biotransformada no 
fígado pelas CIP1A2 

CIP3A4

Metilxantinas

Barnes, et al., Nat Rev. Drug Discovery, 2004 

PDE III e IV: 
pulmão

PDE IV: linfócito T 
e eosinófilos

Metilxantinas Metilxantinas

Glicocorticóides: regulação Glicocorticóides: regulação



Análogos de Glicocorticóides

Também conhecidos como antiinflamatórios esteroidais são utilizados em doses 
farmacológicas para suprimir a inflamação e as respostas imunes, mas não 
corrige a etiologia da doença subjacente (apenas limita os efeitos da inflamação)

Mecanismo de ação: 
- Inibem a liberação de citocinas (IL-1, IL-2, IL-6, TNF-α);
- Bloqueiam a síntese de metabólitos do ácido araquidônico (tromboxanos, 

prostaglandinas e leucotrienos)
- Estabilizam a membrana de basófilos e mastócitos (inibi a liberação de 

histamina)
- Reduz concentração de linfócitos, basófilos, eosinófilos e monócitos 

circulantes.

Farmacocinética:
- Via oral (bem absorvido pelo TGI)
- IV, IM, intra-articular, tópico ou inalação (oral ou nasal)
- Liga-se a proteínas plasmáticas (2/3)
- Metabolizados pelo fígado (mais recentes) e excretados pelos rins. 

Análogos de Glicocorticóides

Fármacos 
fisiologicamente 
ativos

Pró-fármacos

A atividade nativa de um glicocortóide é particularmente importante para 
fármacos de administração tópica ou em pacientes com insuficiência hepática.

Análogos de Glicocorticóides: Efeitos adversos Análogos de Glicocorticóides: Retirada

O tratamento crônico com os glicocorticóides leva a supressão do eixo HHS e 
a suspensão abrupta de corticosteroide pode causar uma síndrome de 
insuficiência suprarrenal aguda e pode ser letal. 

Dose deve ser reduzida 
gradualmente e o paciente 
deve ser cuidadosamente 

monitorado.

Glicocorticóides: redução dos efeitos 
adversos sistêmicos

Inaladores dosimetrados: utiliza um gás comprimido e propele uma dose fixa do 
fármaco. Precisa de coordenação entre a inalação e o acionamento do dispositivo.

Pós seco: necessidade de gerar força inspiratória suficiente a para ativar o dispositivo 
(fator limitante e o pó é potencialmente irritante).

Nebulizadores: gás comprimido passa por uma formulação líquida e converte-a em 
nevoa, que então inalada.

Glicocorticóides inalados podem 
causar efeitos adversos locais, 

incluindo candidíase orofaríngea, que 
poderia ser evitada com uso de 

espaçador de grande volume (reter as 
gotículas) ou lavar a boca após o uso 

do fármaco.
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Pós seco: necessidade de gerar força inspiratória suficiente a para ativar o dispositivo 
(fator limitante e o pó é potencialmente irritante).
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A via dos leucotrienos na asma Modificadores da síntese e ação de leucotrienos

Modificadores da síntese e ação de leucotrienos Antagonistas do CysLT1

- Zafirlucaste (Accolate, Zeneca)

- Montelucaste sódico (Singulair, Merck)

CysLT1

PLC

PiP2

DAG

IP3

Ca2+ PKC

Miosina de cadeia 
leve

P P

L T D 4

α


Constrição

Antagonistas do CysLT1



Inibidores da lipoxigenase: Zileutona Inibidores da síntese de leucotrienos

Cromogligato sódico: mecanismo de ação

Agente estabilizador de 
mastócitos

Cromogligato

Transporte de Cl- Ca2+

Cromogligato sódico

Omalizumab Benralizumab



Controle da Asma
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