Exercício na sala de aula: Comentar sobre o resumo e a discussão do seguinte trabalho. 

Nota que este trabalho vem com apenas o resumo estruturado e a discussão.  O que pode ser feito para melhorar este resumo e discussão?
Estudo da eficácia e tolerabilidade do salmeterol comparativamente ao salbutamol em pacientes com asma brônquica 

RESUMO  Os b2-agonistas constituem um dos pilares do tratamento da asma brônquica, porém sua curta duração de ação exige uso freqüente e a associação com outras drogas broncodilatadoras. O surgimento dos  b2-agonistas de longa ação pode representar um avanço na terapêutica da asma brônquica. 

OBJETIVO: O presente estudo propõe-se a avaliar, em nosso meio, a eficácia e a tolerabilidade do salmeterol (SM), comparativamente ao salbutamol (SB), em pacientes com asma leve e moderada. 

MÉTODOS: Após uma etapa de estabilização de duas semanas, os pacientes utilizaram salmeterol 50mcg duas vezes ao dia, e salbutamol 200mcg quatro vezes ao dia, durante o período de quatro semanas, seguindo um esquema duplo cego, aleatório, de grupos paralelos. Foram estudados 60 pacientes que preencheram os seguintes critérios de inclusão: VEF1(Volume Expiratório Forçado no 1o segundo) >50%; variação diurna do PFE (Pico do Fluxo Expiratório) > 15% ou resposta do VEF1 ao BD >15%, gradação de sintomas >2 (escala de 0 a 5 ) em quatro dos últimos sete dias. 

RESULTADOS: Dos 60 pacientes estudados, sete foram excluídos no período de tratamento, sendo concluído o estudo com 25 pacientes no grupo salmeterol e 28 no grupo salbutamol. No período de estabilização, não houve diferença significante entre os grupos, comparando-se os valores de VEF1 em % do prev., PFE matinal, gradação de sintomas e gravidade da asma. O percentual de melhora do VEF1 e do PFE matinal nos pacientes que receberam salmeterol foi significantemente mais elevado entre 2 e 4 semanas de tratamento, em relação aos pacientes que receberam salbutamol (p<0,05). Da mesma forma, o grupo salmeterol apresentou redução significante nos valores médios dos sintomas no período noturno na 1o quinzena de tratamento. Em relação ao número de inalações de socorro utilizadas, efeitos colaterais, freqüência cardíaca, pressão arterial sistêmica e dosagem de potássio, não houve diferença significante entre os grupos. 

CONCLUSÃO: Este estudo demonstrou que, em pacientes com asma leve e moderada, o salmeterol na dose de 100mcg/dia elevou o VEF1 e o PFE matinal, e apresentou diminuição significantemente maior dos sintomas noturnos em relação aos observados no grupo salbutamol, e que a tolerância aos medicamentos estudados foi semelhante nos dois grupos.
DISCUSSÃO 

   O salmeterol e o salbutamol, como já comentado, são drogas b2-adrenérgicas com diferenças na duração de ação. Enquanto o salmeterol promove broncodilatação por um período de 12 horas, o salbutamol tem efeito broncodilatador de até 6 horas. O nosso protocolo, buscando demonstrar esta diferença, realizou as espirometrias com o intervalo maior que 6 horas da utilização das drogas em estudo. Em relação à espirometria, os pacientes do grupo salmeterol apresentaram aumento significante nos valores de todas as variáveis analisadas, confirmando estudos anteriores, que mostraram o efeito broncodilatador prolongado do salmeterol. Em relação ao PFE, os valores médios do horário noturno foram mais elevados em ambos os grupos em relação ao horário matinal, o que é compatível com o padrão circadiano apresentado pelos pacientes portadores de asma brônquica com uma variação que pode chegar a 50%19. Na etapa de tratamento, os valores médios do PFE dos pacientes do grupo salmeterol em relação ao salbutamol foram significantemente mais elevados, tanto no horário matinal como no noturno. Quando comparamos as duas drogas, observamos que, no horário matinal, o percentual de melhora do grupo salmeterol foi significantemente maior do que o salbutamol, o que não foi observado no horário noturno. Achados semelhantes são descritos por outros autores13. A melhora do PFE matinal reflete redução da broncoconstrição noturna pelo salmeterol, o que significa melhor controle dos pacientes portadores de asma noturna, corroborando os achados de outros autores que demonstraram uma melhora objetiva na qualidade do sono de pacientes portadores de asma noturna20 e também melhora do padrão do sono através de um questionário de qualidade de vida21. Em relação à variação do PFE, apesar da escolha aleatória dos pacientes, o grupo salmeterol apresentou-a maior na etapa de estabilização em relação ao grupo salbutamol, o que prejudicou a comparação entre os grupos, porém não invalida o fato que, em relação à etapa de estabilização, o grupo salmeterol apresentou redução desta variação, o mesmo não se observando no grupo salbutamol. Outros estudos demonstram que o salmeterol reduz a variação do PFE, quando comparado ao salbutamol13. 

 Em nosso estudo, o grupo salmeterol apresentou redução significativa dos sintomas respiratórios, comparativamente ao salbutamol; entretanto somente no período noturno da primeira quinzena é que os valores médios foram significantes (gráfico 3). Nos outros períodos, a avaliação estatística mostrou comportamento marginal em relação à significância estatística para o grupo salmeterol. A redução dos sintomas apresentada pelo grupo salmeterol é particularmente importante para os pacientes portadores de asma noturna, como já demonstrada por outros estudos que compararam salmeterol com placebo20 e com teofilina de liberação lenta associado ao cetotifeno na asma noturna22. Em relação ao número de inalações de socorro utilizadas, ambos os grupos apresentaram redução significante dos valores médios durante a etapa de tratamento, entretanto, não diferindo significantemente entre si, ao  contrário do referido em outro estudo13, que demonstrou redução significante do número de inalações de socorro utilizadas, tanto durante o período diurno como no noturno no grupo salmeterol, em relação ao grupo salbutamol. 

Tanto o grupo salmeterol como o salbutamol não apresentaram variação significativa da freqüência cardíaca durante a etapa de tratamento, o que está de acordo com outros estudos, que demonstraram que a dose de 50mcg de salmeterol produziu efeito semelhante ao salbutamol sobre a freqüência cardíaca e que a elevação da dose do salmeterol para 200mcg produzia aumento da freqüência cardíaca com efeito máximo depois de duas horas12. A pressão arterial sistêmica de ambos os grupos em nosso estudo também não apresentou variação significante na etapa de tratamento em relação aos valores da etapa de estabilização. Achados semelhantes foram observados por outros autores23. 

Ambos os grupos apresentaram efeitos colaterais semelhantes e já esperados para b2-agonistas. Dos efeitos colaterais citados, boca seca, não foi relatado por quaisquer dos estudos13,23. Outros estudos já demonstraram que a dose de 50mcg ao dia é bem tolerada pelos pacientes, e a incidência de efeitos colaterais com o salmeterol aumenta quando os pacientes utilizam a dose de 100mcg23. 

A utilização dos b2-agonistas é um dos pilares do tratamento da asma brônquica desde 196924, quando foi descrito o primeiro b2-agonista seletivo, porém o uso de b2-agonista de curta ação de forma regular tem sido motivo de controvérsias, tanto pelas evidências de associação com aumento da mortalidade25, como pelo aumento da hiper-responsividade brônquica associada a deterioração do controle clínico da asma2,3. O salmeterol, b2-agonista de longa ação, ainda não tem seu papel definido no tratamento da asma brônquica. Nosso estudo mostra, entretanto, que, após avaliação dos riscos e benefícios da utilização de um b2-agonista, torna-se evidente que o salmeterol, comparativamente ao salbutamol, apresenta efeitos colaterais similares; é uma opção terapêutica valiosa, principalmente para pacientes com necessidade de uso freqüente de broncodilatadores e para aqueles portadores de asma noturna que necessitam de uma droga com ação suficiente para proporcionar alívio dos sintomas respiratórios durante uma noite de sono.

