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RESUMO
O manejo farmacológico da asma mudou consideravelmente nas últimas décadas, com 
base no entendimento de que a asma é uma doença heterogênea e complexa, com 
diferentes fenótipos e endótipos. Agora está claro que o objetivo do tratamento da asma 
deve ser alcançar e manter o controle da doença e evitar riscos futuros (exacerbações, 
instabilidade da doença, perda acelerada da função pulmonar e efeitos adversos do 
tratamento). Isso implica em uma abordagem personalizada, incluindo tratamento 
farmacológico, educação do paciente, plano de ação por escrito, treinamento para uso 
do dispositivo inalatório e revisão da técnica inalatória a cada visita ao consultório. Um 
painel de 22 pneumologistas brasileiros foi convidado a revisar criticamente evidências 
recentes de tratamento farmacológico da asma e a preparar esta recomendação, um 
guia de tratamento adaptado à nossa realidade. A escolha dos tópicos ou questões 
relacionadas às mudanças mais significativas nos conceitos e, consequentemente, 
no manejo da asma na prática clínica foi realizada por um painel de especialistas. Foi 
solicitado a cada especialista que revisasse criticamente um tópico ou respondesse a 
uma pergunta, com base em evidências, para estas recomendações. Numa segunda 
fase, três especialistas discutiram e estruturaram todos os textos submetidos pelos 
demais e, na última fase, todos revisaram e discutiram cada recomendação. As presentes 
recomendações se aplicam a adultos e crianças com asma e destinam-se a médicos 
envolvidos no tratamento da doença.

Descritores: Asma/terapia; Asma/tratamento farmacológico; Asma/prevenção & controle; 
Guia de prática clínica.
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INTRODUÇÃO

O manejo farmacológico da asma mudou consideravelmente nas últimas décadas, 
a partir do entendimento de que a asma é uma doença heterogênea e complexa, 
com diferentes fenótipos e endótipos. Esse conhecimento modificou as estratégias 
de manejo da doença, abrindo espaço para o surgimento de novas drogas de 
controle. Diversas diretrizes e recomendações internacionais recentes sumarizam os 
critérios para o tratamento da asma em etapas, permitindo visualizar o incremento 
do tratamento de controle à medida que aumenta a gravidade da asma.(1-6) Apesar 
desses avanços, o nível de controle da doença continua baixo, com morbidade 
elevada, independentemente do país estudado.(7,8)

A heterogeneidade da asma é atestada por diversos fenótipos (características 
observáveis de um indivíduo) e endótipos (mecanismo molecular ou fisiopatológico 
subjacente ao fenótipo) da doença. Os fenótipos inflamatórios mais frequentemente 
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utilizados incluem asma eosinofílica ou não eosinofílica 
e asma alérgica ou não alérgica. Entre os endótipos 
podemos exemplificar a inflamação tipo 2 (T2) alta 
e baixa.(9) Os asmáticos com inflamação T2 alta 
geralmente apresentam asma de início precoce, mais 
grave, associada à atopia/IgE e à eosinofilia nas vias 
aéreas e sistêmica. Asmáticos com inflamação T2 alta 
costumam ser responsivos aos corticoides e às drogas 
que inibem a inflamação T2.(10) Por outro lado, pacientes 
com asma com inflamação T2 baixa em geral têm asma 
de início tardio, com ausência de eosinofilia nas vias 
aéreas e sistêmica e responsividade diminuída aos 
corticoides. Esses pacientes também não respondem 
às drogas que inibem a inflamação T2.(9)

Adicionalmente, as evidências de estudos baseados em 
escarro induzido mostram que a maioria dos asmáticos 
são portadores de doença do tipo concordante, ou 
seja, à medida que aumenta a inflamação das vias 
aéreas, aumentam os sintomas, e à medida que 
diminui a inflamação das vias aéreas, diminuem os 
sintomas.(11) Dessa forma, para a grande maioria 
dos asmáticos, o tratamento poderá ser direcionado 
pelos sintomas, aumentando ou reduzindo a dose de 
medicação anti-inflamatória para se obter e manter 
o controle da doença.

As presentes recomendações se aplicam a asmáticos 
adultos e crianças, destinando-se a médicos envolvidos 
com o tratamento da asma na prática clínica, exceto na 
asma grave, que será abordada com maior profundidade 
em outro documento de recomendações. Com o objetivo 
de sumarizar criticamente as recentes evidências do 
tratamento farmacológico da asma, foram reunidos 
22 especialistas brasileiros para elaborar as presentes 
recomendações, um guia de tratamento da asma 
adaptado à nossa realidade. A seleção dos temas foi 
feita por um painel de especialistas que selecionaram 
tópicos ou perguntas relativas às mudanças mais 
significativas nos conceitos e, consequentemente, no 
manejo da asma na prática clínica. A cada especialista 
convidado coube revisar ou responder a um tópico ou 
pergunta dessas recomendações. Em uma segunda 
fase, três especialistas discutiram e estruturaram 
todos os textos encaminhados pelos demais e, em 
uma terceira fase, todos os especialistas revisaram e 
discutiram as presentes recomendações.

Conceito
A asma é uma doença heterogênea, geralmente 

caracterizada por inflamação crônica das vias aéreas. Ela 
é definida pela história de sintomas respiratórios, tais 
como sibilos, dispneia, opressão torácica retroesternal 
e tosse, os quais variam com o tempo e na intensidade, 
sendo esses associados à limitação variável do fluxo 
aéreo.(1)

Epidemiologia da asma no Brasil
A prevalência de sintomas de asma entre adolescentes 

no Brasil, de acordo com estudos internacionais, foi de 
20%, uma das mais elevadas do mundo.(12) Um estudo 
da Organização Mundial da Saúde entre adultos de 

18 a 45 anos indicou que 23% dos brasileiros tiveram 
sintomas de asma no último ano.(13) No entanto, apenas 
12% da amostra tinham diagnóstico prévio de asma. 
Em 2012, um estudo com 109.104 adolescentes 
confirmou taxas de prevalência de sintomas de asma 
de 23% e de diagnóstico prévio de asma de 12%.(14)

Em 2013, ocorreram 129.728 internações e 2.047 
mortes por asma no Brasil. As hospitalizações e a 
mortalidade estão diminuindo na maioria das regiões, 
em paralelo a um maior acesso aos tratamentos.(15) O 
custo da asma não controlada é muito elevado para o 
sistema de saúde e para as famílias.(16) Em casos de 
asma grave, estima-se que essa comprometa mais 
de um quarto da renda familiar entre usuários do 
Sistema Único de Saúde (SUS),(16,17) mas esse custo 
pode ser significativamente reduzido com o controle 
adequado da doença.(18) Entretanto, um inquérito 
nacional encontrou apenas 12,3% dos asmáticos com 
asma bem controlada.(19)

Várias intervenções municipais têm se mostrado 
eficazes no controle dos sintomas da asma, reduzindo 
o número de exacerbações e hospitalizações.(20,21) 
Todavia, os problemas do subdiagnóstico e da falta 
de capacidade dos profissionais da atenção básica(22) 
requerem intervenção. Uma experiência nacional de 
treinamento de equipes de saúde da família por meio 
de cuidados colaborativos em doenças respiratórias 
crônicas e com apoio de especialistas tem sido bem 
sucedida e pode ser expandida.(23)

Diferença entre controle e gravidade da asma
O conceito de controle da asma compreende dois 

domínios distintos: o controle das limitações clínicas 
atuais, como sintomas mínimos durante o dia e ausência 
de sintomas à noite, necessidade reduzida de medicação 
de alívio dos sintomas; ausência de limitação das 
atividades físicas; e redução de riscos futuros, como 
exacerbações, perda acelerada da função pulmonar 
e efeitos adversos do tratamento.(1,24) Com base 
nesses parâmetros, a asma pode ser classificada em 
controlada, parcialmente controlada e não controlada 
(Quadro 1).(1,25,26) A avaliação do controle, em geral, 
é feita em relação às últimas 4 semanas.

A educação em asma e o manejo criterioso da terapia 
medicamentosa são intervenções fundamentais para o 
controle da doença. A avaliação periódica do controle 
da asma é um importante marcador dinâmico do nível 
da doença e o principal parâmetro para o julgamento 
da necessidade de ajuste no plano de tratamento do 
paciente.

Atualmente, além do questionário de controle da asma 
da Global Initiative for Asthma (GINA),(1) dispomos de 
outras ferramentas para a monitoração da asma, já 
adaptadas culturalmente para uso no Brasil, incluindo o 
Questionário de Controle da Asma(25) e o Teste de Controle 
da Asma.(26) A vantagem do uso dessas duas últimas 
ferramentas é sua avaliação numérica (Quadro 1), que 
facilita a compreensão do nível de controle da doença 
tanto pelo paciente quanto pelo médico. Embora a 

J Bras Pneumol. 2020;46(1):e20190307 2/16



Recomendações para o manejo da asma da Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia – 2020

espirometria não faça parte da avaliação de controle 
da GINA(1) e do Teste de Controle da Asma,(26) quando 
disponível, a avaliação funcional deve ser feita a cada 
3-6 meses para estimar o risco futuro de exacerbações 
e de perda acelerada da função pulmonar.

Enquanto o controle da asma expressa a intensidade 
com que as manifestações da asma são suprimidas 
pelo tratamento, apresentando variações em dias 
ou semanas, sua gravidade refere-se à quantidade 
de medicamentos necessária para atingir o controle, 
refletindo uma característica intrínseca da doença e 
que pode ser alterada lentamente com o tempo.(1)

Fatores que influenciam o controle da asma
Os fatores que influenciam a resposta ao tratamento 

da asma incluem: diagnóstico incorreto; falta de 
adesão; uso de drogas que podem diminuir a resposta 
ao tratamento (anti-inflamatórios não esteroidais e 
β-bloqueadores); exposição domiciliar (por exemplo, 
poeira ou fumaça); exposição ocupacional; tabagismo; 
e outras comorbidades. Por isso, recomenda-se que, 
antes de qualquer modificação no tratamento da 
asma em pacientes com asma parcialmente ou não 
controlada, esses fatores que influenciam o controle 
da asma devam ser verificados.(1)

Adesão ao tratamento
A principal causa de falta de controle da asma é a 

baixa adesão ao tratamento, decorrente de fatores 
voluntários (medos e mitos sobre o tratamento) e de 
fatores involuntários (falta de acesso ao tratamento 
ou dificuldade no uso do dispositivo).(1) No presente, 
a adesão ao tratamento da asma permanece baixa. (19) 

A dificuldade na detecção da não adesão é o principal 
limitador para a abordagem desse problema. Um 
inquérito nacional revelou que apenas 32% dos 
asmáticos são aderentes ao tratamento.(19) Avaliações 
por anamnese, por contagem de medicamentos, 
verificações do registro da farmácia, detecção de efeitos 
colaterais e outros métodos à nossa disposição não têm 
se mostrado suficientes, mas devem ser empregados. 
Há um interesse crescente no desenvolvimento de 
métodos mais acurados para aferir a adesão ao 
tratamento, e o uso de dispositivos eletrônicos pode 
ser uma alternativa.(27,28)

Tabagismo
A exposição ao tabagismo passivo, tanto em crianças 

como em adultos, aumenta o risco de exacerbações e 
dificulta o controle da asma. Além disso, o tabagismo 
aumenta a gravidade da asma, piora o controle 
da doença, acelera a perda da função pulmonar e 
diminui a responsividade ao corticoide inalatório 
(CI). (1,29) Asmáticos tabagistas têm risco aumentado 
de internações e de exacerbações graves.

Exposição ambiental e ocupacional
A exposição ambiental (por exemplo, poeiras e 

poluição), domiciliar (como queima de biomassa, 
ácaros, alérgenos de barata e pelo de animais) ou 
ocupacional (como alergias a látex, agentes de baixo 
peso molecular e material de limpeza) são fatores 
importantes associados à dificuldade de controle da 
asma. Adicionalmente, a exposição ocupacional pode 
ser a causa da asma (asma ocupacional).(30)

Quadro 1. Definição de controle da asma por diferentes instrumentos.
Instrumento/itens Asma controlada Asma parcialmente 

controlada
Asma não 
controlada

GINA(1)

Sintomas diurnos > 2 vezes por semana

Nenhum item 1-2 itens 3-4 itens
Despertares noturnos por asma
Medicação de resgate > 2 vezes por semana
Limitação das atividades por asma
ACQ-7(25)a Escore
Número de despertares noturnos/noite

≤ 0,75 0,75 a < 1,5 > 1,5

Intensidade dos sintomas
Limitação das atividades por asma
Intensidade da dispneia
Sibilância (quanto tempo)
Medicação de resgate
VEF1 pré-broncodilatador
ACT(26) Escore
Limitação das atividades por asma

≥ 20 15-19 ≤ 15
Dispneia
Despertares noturnos por asma
Medicação de resgate
Autoavaliação do controle da asma
GINA: Global Initiative for Asthma; ACQ-7: Asthma Control Questionnaire com 7 itens – escore 0-7 por item; ACT: 
Asthma Control Test – escore 0-5 por item. aO ACQ pode ser usado sem espirometria; nesse caso, é referido como 
ACQ-6. Caso seja usado sem espirometria ou medicação de regate, é referido como ACQ-5.
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Nesse sentido, é importante investigar cada paciente 
em relação às exposições associadas e, quando 
identificadas, essas devem, se possível, ser eliminadas 
(especialmente na asma ocupacional) ou minimizadas.

Uso de outras drogas que podem dificultar o 
controle da asma

Aspirina e anti-inflamatórios não esteroidais podem 
causar exacerbação grave da asma em indivíduos 
sensibilizados, assim como β-bloqueadores por 
via oral ou formulações oftálmicas podem causar 
broncoespasmo. Nesses casos, a decisão sobre seu 
uso deve ser considerada individualmente, pesando 
riscos e benefícios.(1) 

Comorbidades
Uma investigação completa de todos os fatores 

associados à dificuldade do controle da asma em todos 
os asmáticos é desnecessária.(31) Entretanto, nos casos 
de asma de difícil controle, que correspondem a 17,4% 
de todos os asmáticos adultos e a 74,1% daqueles em 
tratamento classificados nas etapas IV e V da GINA,(32) 

deve-se iniciar uma investigação sistematizada para 
se identificar e minimizar ou eliminar comorbidades 
— como refluxo gastroesofágico, obesidade, disfunção 
de cordas vocais, rinossinusite crônica, polipose 
nasal, ansiedade, depressão, apneia do sono, DPOC, 
aspergilose broncopulmonar alérgica, bronquiectasias, 
asma piorada ou causada por exposição ocupacional, 
entre outras — que possam piorar o controle da doença.

Tratamento preferencial de controle da asma
O tratamento da asma tem por objetivo atingir e 

manter o controle atual da doença e prevenir riscos 
futuros (exacerbações, instabilidade da doença, perda 
acelerada da função pulmonar e efeitos adversos 
do tratamento).(1) Isso implica em uma abordagem 
personalizada, incluindo, além do tratamento 
farmacológico, a educação do paciente, o plano de 
ação por escrito, o treinamento do uso do dispositivo 
inalatório e a revisão da técnica inalatória a cada 
consulta.

A base do tratamento medicamentoso da asma é 
constituída pelo uso de CI associado ou não a um 
long-acting β2 agonist (LABA, β2-agonista de longa 
duração). Esses medicamentos estão disponíveis para 
uso no Brasil em diversas dosagens e dispositivos 
inalatórios (Tabela 1). Na prática clínica, a escolha 
da droga, do dispositivo inalatório e da respectiva 
dosagem deve ser baseada na avaliação do controle dos 
sintomas, nas características do paciente (fatores de 
risco, capacidade de usar o dispositivo de forma correta 
e custo), na preferência do paciente pelo dispositivo 
inalatório, no julgamento clínico e na disponibilidade 
do medicamento. Portanto, não existe uma droga, dose 
ou dispositivo inalatório que se aplique indistintamente 
a todos os asmáticos.

O tratamento de controle da asma é dividido em 
etapas de I a V,(1) nas quais a dose de CI é aumentada 
progressivamente e/ou outros tratamentos de controle 

são adicionados (Figuras 1-3). Os medicamentos de 
controle recomendados nas diferentes etapas do 
tratamento estão descritos a seguir.

CI
A eficácia dos diferentes CIs varia de acordo com sua 

farmacocinética e farmacodinâmica, com a deposição 
pulmonar e com a adesão ao tratamento.(1,33,34) A 
equivalência dos CIs, dividida em dosagens baixa, 
média e alta, está discriminada na Tabela 2.(1,3,5,6,24) 

A avaliação da resposta ao tratamento com CI deve 
ser feita pela combinação de parâmetros clínicos e 
funcionais. Após a obtenção e manutenção do controle 
da asma por um tempo prolongado (não inferior a 3 
meses), a dose do CI pode ser reduzida para uma 
dose mínima, objetivando utilizar a menor dose para 
manter o controle da asma.

O uso de CI pode causar efeitos adversos locais, como 
irritação da garganta, disfonia e candidíase.(1,35) O risco 
de efeitos adversos diminui com o emprego de inalador 
pressurizado dosimetrado com espaçador e com higiene 
oral após a inalação de cada dose do CI. A utilização 
de doses altas de CI por tempo prolongado aumenta 
o risco de efeitos adversos sistêmicos, como redução 
da densidade mineral óssea, infecções respiratórias 
(incluindo tuberculose), catarata, glaucoma e supressão 
do eixo hipotálamo-pituitária-adrenal.(1,36-39)

CI associado a LABA
A associação de CI com um LABA ou LABA de ultralonga 

duração é o tratamento de controle preferencial nas 
etapas III a V da asma,(1) ou seja, quando o tratamento 
com CI isolado não é suficiente para atingir e manter 
o controle da doença. As evidências para o uso da 
associação CI + LABA como tratamento de controle 
preferencial nas etapas III-V do tratamento da asma 
são muito robustas.(40-47)

Em sua mais recente edição, a GINA amplia essa 
recomendação, indicando a associação de baixas doses 
de CI + formoterol por demanda como tratamento 
preferencial para o controle da asma na etapa I. Na 
etapa II a recomendação de tratamento preferencial 
é opcional: CI em baixas doses continuamente ou CI 
+ formoterol por demanda.(1)

A recomendação para o uso de CI + formoterol na 
etapa I do tratamento de asmáticos com idade > 12 
anos baseia-se em evidências indiretas de outros 
estudos com essa associação na asma leve.(48) As 
recomendações atuais da GINA(1) para a etapa II do 
tratamento da asma baseiam-se em dois grandes ensaios 
clínicos randomizados (ECRs) de não inferioridade, 
controlados e duplo-cegos que avaliaram o uso de 
budesonida + formoterol em doses baixas (200/6 
µg) por demanda vs. CI em dose fixa, com duração 
de 52 semanas, em pacientes com asma leve.(49,50) Os 
resultados dos estudos mostraram que CI em dose fixa 
foi melhor no controle de sintomas; porém, a opção de 
budesonida + formoterol por demanda não foi inferior 
na redução de exacerbações e foi superior ao uso de 
um short-acting β2 agonist (SABA, β2-agonista de curta 
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duração) isolado. Mais recentemente, esses resultados 
foram confirmados em estudo aberto pragmático.(51)

O racional para o uso da associação CI + LABA é 
baseado em fortes evidências de que essa associação 

é mais eficaz em controlar os sintomas da asma e 
reduzir as exacerbações e a perda acelerada da função 
pulmonar após exacerbações do que a monoterapia com 
CI.(40-47,52) Além disso, existem evidências mostrando 

Tabela 1. Tabela de medicamentos de controle inalatórios para asma disponíveis no Brasil.a

Corticoide inalatório isolado
Fármacos Dispositivo inalatório

(número de doses)
Nome comercial Dose dispensada Faixa etária 

aprovada em bula

BDP (HFA)b DPD (200) Clenil spray
50 µg Crianças e adultos

200 ou 250 µg Somente adultos
BDP DPI cápsulas (60) Miflasona 200 ou 400 µg Crianças e adultos

BUD
DPI cápsulas (15 e 60) Busonid caps

200 ou 400 µg ≥ 6 anos
Aerolizer (30 e 60) Miflonide

FTC Diskus (60) Flixotide 50 ou 250 µg ≥ 4 anos

FTC (HFA) DPD (60 ou 120) Flixotide spray
50 µg ≥ 1 ano

250 µg ≥ 4 anos

MOM DPI - cápsulas (60) Oximax 200 ou 400 µg ≥ 12 anos
Corticoide inalatório em combinação com LABA

Fármacos Dispositivo inalatório
(número de doses)

Nome comercial Dose dispensada Faixa etária 
aprovada em bula

FORM + BUD Aerocaps cápsula única 
(15/30/60) Alenia

6/100 µg ou 6/200 µg ≥ 4 anos

12/400 µg ≥ 6 anos

FORM + BUD Aerolizer cápsulas separadas 
(60) Foraseq 6/100 µg ou 6/200 µg ≥ 12 anos

FORM + BUD Turbuhaler (60) Symbicort 
Turbuhaler

6/100 µg ou 6/200 µg ≥ 4 anos
12/400 µg ≥ 12 anos

FORM + BUD (HFA) DPD (120) Symbicort; 
Vannair spray

6/100 µg ≥ 6 anos
6/200 µg ≥ 12 anos

FORM + BDP (HFA)b DPD (120) Fostair spray 6/100 µg ≥ 18 anos
FORM + BDPb Next (120) Fostair IPD 6/100 µg ≥ 18 anos
FORM + FTC CDM-Haller cápsula única (60) Lugano 12/250 µg ≥ 12 anos

SALM + FTC (HFA) Diskus (60) Seretide Diskus
50/100 µg ≥ 4 anos

50/200 µg ou 50/500 µg ≥ 12 anos

SALM + FTC (HFA) DPD (120) Seretide spray
25/50 µg ≥ 4 anos

25/125 µg ou 25/250 µg ≥ 12 anos
Corticoide inalatório em combinação com SABA

Fármacos Dispositivo inalatório
(número de doses)

Nome comercial Dose dispensada Faixa etária 
aprovada em bula

BDP (HFA)
DPD (200) Clenil 

Compositum HFA 50/100 µg ≥ 6 anos

Solução para nebulização Clenil 
Compositum A 400 µg g/mL e 800 µg /mL Crianças e adultos

Corticoide inalatório em combinação com LABA de ultralonga duração
Fármacos Dispositivo inalatório

(número de doses)
Nome comercial Dose dispensada Faixa etária 

aprovada em bula
FF + VI Ellipta (30) Relvar 100/25 µg ou 200/25 µg ≥ 12 anos

LAMA
Fármacos Dispositivo inalatório

(número de doses)
Nome comercial Dose dispensada Faixa etária 

aprovada em bula
Tiotrópio (NS) Respimat (60) Spiriva 2,5 µg ≥ 6 anos
BDP: dipropionato de beclometasona; HFA: hidrofluoralcano; DPD: dispositivo pressurizado dosimetrado; DPI: 
dispositivo de pó inalatório; BUD: budesonida; FTC: propionato de fluticasona; MOM: furoato de mometasona; 
LABA: long-acting β2 agonist (β2-agonista de longa duração); FORM: fumarato de formoterol; SALM: xinafoato 
de salmeterol; SABA: short-acting β2 agonist (β2-agonista de curta duração); FF: furoato de fluticasona; VI: 
vilanterol; LAMA: long-acting muscarinic antagonist (LAMA, antagonista muscarínico de longa duração); e NS: 
névoa seca. aAs indicações de cada dosagem dos medicamentos foram retiradas das bulas do medicamentos 
aprovadas pela Agência Nacional de Vigilância Sanitária. Verificar as equivalências dos medicamentos nesta tabela 
e idades com evidência para uso clínico. bPartícula extrafina.
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que a associação CI + LABA resulta em um efeito 
sinérgico dessas drogas, o que possibilita uma maior 
eficácia anti-inflamatória com uma menor dose de CI 
e, consequentemente, com menos efeitos adversos.(53)

Estudos recentes que incluíram um grande número de 
asmáticos adultos e adolescentes usando a associação 
CI + LABA em comparação àqueles usando a mesma 
dose de CI em monoterapia mostraram uma redução 
de 16,5%(45) e 21%(46) nas exacerbações graves. Esse 
efeito foi ainda mais expressivo entre adolescentes, 
cuja redução nas exacerbações graves da asma foi 
de 35%.(45)

A segurança da associação de CI + LABA foi testada 
em ECRs multicêntricos e multinacionais em adultos(45,46) 
e em crianças(47) realizados por determinação da Food 
and Drug Administration, envolvendo no total mais 
de 20.000 asmáticos com idade ≥ 12 anos e mais de 
6.000 crianças com idade de 4-11 anos de idade. (47) Os 
resultados desses estudos mostram que as associações 

budesonida + formoterol e salmeterol + fluticasona 
não aumentam o risco de hospitalizações relacionadas 
à asma e nem o número de intubações ou de mortes 
relacionadas à asma em comparação com o uso de CI 
isolado. Entretanto, o uso de LABA como monoterapia 
na asma está contraindicado por aumentar o risco de 
hospitalização e morte por asma.(54) Esses achados 
são considerados efeitos de classe.

Estratégia de uso do CI + LABA: dose fixa ou 
dose variável

O uso da associação CI + LABA no tratamento 
da asma pode ser indicado em dose fixa associada 
a um SABA de resgate, ou ainda em dose variável 
com budesonida + formoterol ou beclometasona + 
formoterol de manutenção e resgate, usando um único 
inalador.(1) A eficácia das estratégias fixa ou variável 
está confirmada por diversas meta-análises, ECRs e 
estudos de vida real.(40-46,55)

 TRATAMENTO PREFERENCIAL:
 CI dose alta + LABA, adicionar  tiotrópio, 

Fenotipar: anti-IgE ou anti-IL5 ou anti-IL4R�

OUTRAS OPÇÕES: adicionar CO em dose baixa

 TRATAMENTO PREFERENCIAL:
  CI dose média + LABA + SABA de resgate  ou CI dose média + 

FORM de manutenção + CI dose baixa + FORM de resgate

OUTRAS OPÇÕES: CI dose alta, adicionar tiotrópio  ou montelucaste

 TRATAMENTO PREFERENCIAL:
 CI dose baixa + LABA + SABA por demanda ou CI dose baixa + FORM de manutenção e resgate 

OUTRAS OPÇÕES: dose média de CI + SABA por demanda ou dose baixa de CI + 
montelucaste + SABA por demanda 

 TRATAMENTO PREFERENCIAL: 
CI dose baixa diária + SABA por demanda ou dose baixa de CI + FORM por demanda

OUTRAS OPÇÕES: montelucaste + SABA por demanda ou dose baixa de CI sempre que usar SABA

TRATAMENTO PREFERENCIAL:  Dose baixa de CI + FORM por demanda

OUTRAS OPÇÕES: CI + SABA por demanda, dose baixa de CI sempre que usar SABA

TODOS OS ASMÁTICOS
Controle ambiental + rever controle da asma e risco futuro regularmente

Etapa V

Etapa IV

Etapa III

Etapa II

Etapa I

Figura 1. Manejo da asma em pacientes com idade ≥ 12 anos. CI: corticoide inalatório; LABA: long-acting β2 agonist 
(β2-agonista de longa duração); CO: corticoide oral; SABA: short-acting β2 agonist (β2-agonista de curta duração); e 
FORM: fumarato de formoterol. 
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Até o presente, nenhuma meta-análise comprovou 
a superioridade de uma ou de outra estratégia(44,55) 
e, dessa forma, a GINA recomenda a associação CI 
+ LABA sem distinção da estratégia (fixa ou variável) 
para o tratamento da asma nas etapas III-V.(1) Uma 
meta-análise recente(55) reuniu 64 ECRs (cerca de 60.000 
pacientes no total) comparando as estratégias de uso 
de dose fixa ou variável com diversas combinações 
de CI + LABA. Os resultados mostraram que, para a 
associação CI + LABA, ambas as estratégias são mais 
efetivas para prevenir as exacerbações graves da asma 
do que o uso de CI em monoterapia. Portanto, a escolha 
das estratégias fixa ou variável deve ser determinada 
pelo médico, após a avaliação das características do 
paciente e de suas preferências.

Na estratégia de manutenção e resgate com CI + 
formoterol, o ajuste da dose é feito pelo paciente na 
presença de sintomas. O racional para a estratégia 
de manutenção e resgate com CI + formoterol é a 
associação da terapia anti-inflamatória de manutenção 
ao uso de um LABA com início de ação rápido.(41,44,55) 
Nessa estratégia, recomenda-se manter uma dose fixa, 

em geral de 12/12 h, e doses adicionais, se necessário, 
até mais seis vezes por dia (o limite máximo é de até 
12 inalações/dia). Adicionalmente, a estratégia de 
manutenção e resgate reduz o risco de exacerbações 
com menores doses de CI.(41,44)

Manejo da asma por etapas baseado no 
controle

O tratamento individualizado da asma de acordo com 
o controle da doença, características e preferências do 
paciente e acesso ao tratamento(1) implica em consultas 
mais frequentes (a cada 3-6 meses) e acompanhamento 
regular do asmático. O racional para o ajuste do 
tratamento da asma é obter e manter o controle da 
doença, além de reduzir os riscos futuros(1-4,6) com a 
menor dose possível de medicação de controle. Todo 
paciente deve receber um plano de ação atualizado, e os 
resultados do ajuste da dose devem ser acompanhados, 
se possível, com medidas objetivas.

O ajuste da dose (aumento ou redução) do tratamento 
de controle deve ser feito com ferramentas objetivas 
que indicam o grau de controle da asma (Quadro 1). Se 

TRATAMENTO PREFERENCIAL APÓS FENOTIPAR:
 adicionar  anti-IgE

OUTRAS OPÇÕES:  adicionar mepolizumabe ou
CO em dose baixa (considerar efeitos  adversos)

 TRATAMENTO PREFERENCIAL:
 CI dose média +LABA+SABA por demanda,

encaminhar para especialista

OUTRAS OPÇÕES: CI dose alta + SABA por demanda, 
adicionar tiotrópio ou montelucaste

 TRATAMENTO PREFERENCIAL:
 CI dose baixa + LABA ou dose média de CI + SABA por demanda

OUTRAS OPÇÕES: dose baixa de CI + montelucaste + SABA por demanda

 TRATAMENTO PREFERENCIAL: 
CI dose baixa diária + SABA por demanda

OUTRAS OPÇÕES: montelucaste + SABA por demanda ou dose baixa de CI sempre que usar SABA

TRATAMENTO PREFERENCIAL:

CI + SABA por demanda, CI dose baixa quando usar SABA ou dose baixa de CI diária

TODOS OS ASMÁTICOS
Controle ambiental + rever controle da asma e risco futuro regularmente

Etapa V

Etapa IV

Etapa III

Etapa II

Etapa I

Figura 2. Manejo da asma em crianças com idade entre 6 e 11 anos. CO: corticoide oral; CI: corticoide inalatório; LABA: 
long-acting β2 agonist (β2-agonista de longa duração); e SABA: short-acting β2 agonist (β2-agonista de curta duração). 
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a asma não estiver controlada, ajusta-se a medicação 
subindo as etapas e, vice-versa, se a asma estiver 
controlada (Figuras 1 e 2).

Antes de se considerar qualquer aumento ou redução 
da dose da medicação de controle, é essencial observar 
que as estratégias de ajuste das doses devem ser 
centradas no paciente, incluindo a avaliação da 
estabilidade da asma (o que significa controle atual e 
ausência de exacerbações graves no último ano), da 
adesão ao tratamento, do controle das comorbidades, 
do risco de exacerbações, da exposição ocupacional e 
ambiental, da etapa do tratamento e dos potenciais 
efeitos adversos da medicação.(1,56) Existem poucos 
estudos sobre a melhor oportunidade para a redução 
das doses. Se muito precoce, o paciente corre o risco 
de exacerbações.(1) Entretanto, a cessação do uso 
de CI é contraindicada por aumentar esse risco.(56,57)

Na estratégia dose fixa, o ajuste do tratamento 
deve ser realizado periodicamente, aumentando ou 
diminuindo a dose conforme o nível de controle. Em 
pacientes usando CI + formoterol de manutenção e 
resgate, o ajuste da dose é feito pelo próprio paciente 
de acordo com a percepção de seus sintomas, mas 
deve-se acompanhar o controle da doença e as 
alterações funcionais.

Uma meta-análise recente(58) envolvendo seis ECRs 
com adultos com asma bem controlada recebendo CI 
em monoterapia e três ECRs com o mesmo tipo de 
pacientes recebendo CI + LABA mostrou ser possível 
uma redução de 50-60% da dose de CI sem o aumento 
de exacerbações. Embora essa meta-análise(58) não 

tivesse força de evidência suficiente para determinar se 
diminuir a dose de CI é mais benéfico do que prejudicial, 
a redução da dose deve ser tentada sempre para evitar 
o uso de doses mais altas do que o necessário.

Outra possibilidade de ajuste da medicação de controle 
seria eliminar o LABA da associação, retornando à 
monoterapia com CI. Os resultados de uma meta-análise 
em adultos(59) mostraram que a eliminação do LABA 
leva à diminuição da qualidade de vida e do controle 
da asma. Uma subanálise de um ECR recente(45) 
comparando CI + LABA com CI em monoterapia 
mostrou que, em pacientes bem controlados com CI 
+ LABA, a mudança para CI em monoterapia aumenta 
significativamente o risco de exacerbações. Portanto, 
não se recomenda a retirada do LABA em pacientes 
controlados com a associação CI + LABA.

OPÇÕES ALTERNATIVAS PARA O 
TRATAMENTO DE CONTROLE DA ASMA

Conforme mencionado anteriormente, a base do 
tratamento medicamentoso para atingir o controle 
e prevenir os riscos futuros na asma é o uso de 
CI associado ou não a um LABA. Porém, outros 
medicamentos têm um papel importante, seja no alívio 
dos sintomas, como o SABA, ou como uma opção ao 
tratamento de controle de primeira linha, ou ainda 
com a adição do tratamento de manutenção anterior 
naqueles pacientes que não atingiram o controle.

CI associado a SABA por demanda
A associação CI + SABA por demanda está indicada 

como outra opção de tratamento de controle nas etapas 

TRATAMENTO PREFERENCIAL:
Manter tratamento e encaminhar para especialista

OUTRAS OPÇÕES:
adicionar montelucaste, aumentar a dose do CI ou

adicionar CI intermitente

Asma mal controlada com dose baixa de CI 
TRATAMENTO PREFERENCIAL:

Dobrar a dose do CI + SABA por demanda

OUTRAS OPÇÕES:
CI dose baixa + montelucaste + SABA por demanda,

considerar encaminhar para especialista

Crianças com sintomas consistentes com asma não bem controlada ou 3 exacerbações/ano
TRATAMENTO PREFERENCIAL:

CI  em dose baixa + SABA por demanda

OUTRAS OPÇÕES:
Montelucaste ou uso CI intermitente + SABA por demanda

Crianças com sibilância viral ou raros sintomas episódicos:
SABA por demanda

Etapa IV

Etapa III

Etapa II

Etapa I

Figura 3. Manejo da asma em crianças com idade < 6 anos. CI: corticoide inalatório; e SABA: short-acting β2 agonist 
(β2-agonista de curta duração). 
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I e II da GINA 2019.(1) Essa indicação é baseada em 
estudos(60-62) realizados incluindo pacientes na etapa 
II que utilizaram CI e SABA em dispositivos separados 
ou únicos que mostraram que essa estratégia reduziu 
significativamente as exacerbações quando comparada 
a com o uso de SABA isolado, além de diminuir o risco 
de uso excessivo de SABA, já que a adesão ao CI 
isolado nessa população pouco sintomática é baixa. 
Além disso, a combinação CI + SABA está disponível 
em muitos países, inclusive no Brasil, e é mais barata 
do que a combinação de CI + LABA.

Montelucaste
O montelucaste é um antagonista de receptores de 

leucotrienos que atua bloqueando a broncoconstrição 
e reduzindo a inflamação da via aérea. Tem efeito não 
inferior ao CI no controle da asma,(63) porém seu efeito 
na redução das exacerbações é menor. O montelucaste 
associado ao CI está incluído como outra opção de 
tratamento nas etapas II a IV da GINA.(1) O montelucaste 
também pode ser adicionado à associação CI + LABA na 
tentativa de melhorar o controle da asma (etapa IV) e 
pode ser uma opção ao uso de SABA na asma induzida 
por exercício, sendo usado diariamente ou de forma 
intermitente.(64) A dose recomendada para asmáticos 
de 2 a 5 anos de idade é de 4 mg; de 6 a 14 anos é de 
5 mg; e ≥ 15 anos é de 10 mg, uma vez ao dia.(65,66)

TRATAMENTO DE RESGATE COM SABA

Na etapa I do tratamento da GINA, o uso de SABA 
associado a um CI é a opção alternativa ao uso de 

doses baixas de CI + formoterol por demanda. Em 
pacientes em uso de CI ou CI + LABA em dose fixa, o 
SABA é indicado como opção de medicação de resgate 
em todas as etapas do tratamento da asma.(1)

O uso de SABA por demanda (sempre associado a CI) 
é eficaz no alívio imediato dos sintomas e na prevenção 
em curto prazo dos sintomas induzidos por exercício. 
A frequência de uso de SABA é um dos parâmetros 
que definem qual tratamento de manutenção é o mais 
apropriado, e a redução do seu uso é uma das metas 
do tratamento da asma.(1) O uso excessivo de SABA 
(> 3 canisters no ano) está associado a um maior 
risco de exacerbações, e o uso de > 1 canister/mês 
está associado a um maior risco de morte por asma.(1)

MANEJO DA ASMA EM CRIANÇAS DE 6-11 
ANOS

Com o objetivo de redução de risco e controle dos 
sintomas, a linha central do tratamento medicamentoso 
de pacientes com asma em idade escolar (6-11 anos) 
é semelhante à de pacientes adolescentes e adultos 
(Figura 2). Exceto por algumas particularidades 
relacionadas à segurança do corticoide, não há quase 
nenhum estudo sobre o uso de alguns medicamentos 
nessa faixa etária. Como recomendação preferencial 
nas etapas de tratamento, os principais fármacos 
de controle utilizados (CI, LABA e antileucotrieno) 
são os mesmos para pacientes maiores de 12 anos. 
Nos últimos anos, o omalizumabe (anti-IgE), e 
mais recentemente, o tiotrópio (anticolinérgico) e o 

Tabela 2. Equivalência das doses de corticoides inalatórios licenciados para uso no Brasil.a

ADULTOS E ADOLESCENTES (≥ 12 anos)
Corticoide Tipo de 

dispositivo
Dose baixa, 

µg/diab
Dose média, 

µg/dia
Dose alta, 

µg/diac

Dipropionato de beclometasona DPI, HFA 100-200 > 200-400 > 400
Budesonida DPI, HFA 200-400 > 400-800 > 800
Propionato de fluticasona DPI, HFA 100-250 > 250-500 > 500
Furoato de fluticasona DPI nd 100 200
Furoato de mometasona DPI 110-220 > 220-440 > 440

CRIANÇAS 6-11 ANOS DE IDADE
Corticoide Tipo de 

dispositivo
Dose baixa,  

µg/diab
Dose média, 

 µg/dia
Dose alta,  

µg/diac

Dipropionato de beclometasona DPI, HFA 50-100 > 100-200 > 200
Budesonida DPI

Flaconetes
100-200
250-500

> 200-500
> 500-1.000

> 500
> 1.000

Propionato de fluticasona HFA
DPI

100-200
100-200

> 200-500
> 200-400

> 500
> 400

Furoato de mometasona DPI 110 ≥ 220 < 440 ≥ 440
CRIANÇAS < 6 ANOS DE IDADE

Corticoide Tipo de 
dispositivo

Dose baixa, 
µg/dia

Idade

Dipropionato de beclometasona HFA 100 ≥ 5 anos
Budesonida Flaconete 500 ≥ 6 meses
Propionato de fluticasona HFA 50 ≥ 4 anos
Furoato de mometasona DPI 110 ≥ 4 anos
DPI: dispositivo de pó inalatório; HFA: hidrofluoralcano, dispositivo pressurizado; e nd: não disponível. aDose 
etiquetada na caixa do medicamento. bDose padrão para iniciar e manter o tratamento da maioria dos pacientes. (2,9) 

cAumentam muito a frequência e intensidade dos efeitos colaterais sistêmicos.
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mepolizumabe (anti-IL-5) tornaram-se alternativas 
de tratamento para crianças de 6-11 anos com asma 
grave. A seguir, são apresentadas as características 
particulares do tratamento farmacológico nessa faixa 
etária, considerando-se as etapas de tratamento da 
GINA(1):

• Etapa I: sempre que for necessário, usar SABA 
e associar CI durante o período de sintomas.(61)

• Etapa II: o tratamento preferencial é com CI 
contínuo em doses baixas.

• Etapa III: tratamento com CI em doses moderadas 
ou CI em doses baixas associado a LABA.

• Etapa IV: pacientes sem controle da doença na 
etapa III devem manter o tratamento de controle 
e ser encaminhados para um especialista, o qual 
irá avaliar a necessidade de aumentar a dose do 
CI e/ou associar tiotrópio.

• Etapa V: tiotrópio, omalizumabe e mepolizumabe 
são opções para essa faixa etária, conforme a 
avaliação fenotípica da asma e a experiência 
clínica do especialista. Após muitos anos como 
primeira opção, o uso de corticoide oral (CO) 
em doses baixas tornou-se a última opção para 
associação nessa etapa do tratamento.

De todos os eventos adversos do CI, o crescimento, 
o metabolismo ósseo e o risco de fraturas em crianças 
e adolescentes têm sido o foco maior de estudos nos 
últimos anos. Mesmo sabendo que a asma grave e não 
controlada pode prejudicar o crescimento da criança, 
até o presente, estudos mostram que o uso regular 
de CI na infância causa uma redução transitória da 
velocidade de crescimento e parece resultar em uma 
pequena redução na estatura final.(67) A osteopenia 
e o risco de fraturas estão associados ao uso mais 
frequente de corticosteroides sistêmicos (orais ou 
injetáveis).(68,69) Dessa forma, os benefícios do CI 
no controle da asma superam os potenciais efeitos 
adversos no crescimento.

MANEJO DA ASMA EM CRIANÇAS 
MENORES DE 6 ANOS

O diagnóstico de asma é mais provável em crianças 
que apresentam tosse, sibilância recorrente (durante 
o sono ou desencadeada por gatilhos, tais como 
atividade física, risada, choro ou exposição ao tabaco 
ou à poluição), dificuldade respiratória (aos exercícios, 
risadas ou choro), redução de atividades físicas, pai 
ou mãe portador de asma e história pregressa de 
outras alergias (dermatite ou rinite atópica), assim 
como quando o teste terapêutico é positivo com baixa 
dose de CI (melhora clínica durante 2-3 meses de 
tratamento e piora do controle quando o tratamento 
é interrompido).(1) 

Tratamento de manutenção
O objetivo do tratamento é atingir o controle, 

mantendo a atividade normal da criança, com o 
mínimo de medicamentos. Visa também reduzir as 
crises, permitir o desenvolvimento pulmonar saudável 
e evitar efeitos colaterais.

O tratamento preventivo deve ser instituído se 
o quadro clínico for compatível com asma e se os 
sintomas não estiverem controlados. Se o diagnóstico 
for duvidoso, usar SABA de resgate. Entretanto, se 
os episódios de sibilância se tornarem recorrentes, 
recomenda-se o teste terapêutico com doses baixas 
de CI.

O tratamento inalatório deve ser feito com inalador 
pressurizado dosimetrado via espaçador com máscara 
(para crianças com idade < 4 anos) e sem máscara 
em crianças maiores. Os responsáveis pela criança 
devem ser orientados sobre o uso correto da técnica 
inalatória adequada. A equivalência da dose dos CIs 
nessa faixa etária está descrita na Tabela 2. O ajuste 
do tratamento deve ser feito de acordo com o controle 
da asma (Figura 3).

A resposta ao tratamento deve ser avaliada. Na 
ausência de resposta descontinuar o tratamento e 
considerar diagnósticos alternativos. Na ausência 
de controle satisfatório da asma com CI em doses 
moderadas associado a montelucaste, pode-se ser 
considerado acrescentar um LABA. Ressaltamos 
que existem poucos estudos avaliando a eficácia e a 
segurança dessa combinação nessa faixa etária.(47,70,71) 
Nessa situação, deve-se considerar o encaminhamento 
do paciente para um especialista.

Tratamento de resgate
As crises devem ser tratadas com 200 µg de 

salbutamol ou equivalente, com uso de espaçador com 
ou sem máscara. Repetir a cada 20 min a mesma dose 
se necessário. Se usar mais de 6 jatos de salbutamol 
nas 2 primeiras horas, pode-se associar brometo 
de ipratrópio, 80 µg (ou 250 µg por nebulização) 
a cada 20 min por 1 h.(72) Na ausência de resposta 
satisfatória recomenda-se procurar atendimento médico 
imediatamente.

O uso de CO nas crises não é recomendado de rotina, 
devendo ser restrito às crises com necessidade de 
atendimento de urgência. Nesses casos, priorizar doses 
baixas e o menor número de dias possível (1-2 mg/
kg por dia de prednisona/prednisolona por 3-5 dias, 
com dose máxima de 20 mg por dia para crianças ≤ 
2 anos e de até 30 mg por dia para crianças > 2 e 
≤ 5 anos). Após consulta de emergência, o paciente 
deve ser reavaliado em 24-48 h e, posteriormente, 
dentro de 3-4 semanas.

MANEJO DA ASMA GRAVE

A asma grave é definida como aquela que permanece 
não controlada com o tratamento máximo otimizado 
ou que necessita desse tratamento para evitar que 
a doença se torne não controlada (na tentativa de 
reduzir a dose de CI ou CO), apesar da supressão 
ou minimização dos fatores que pioram o controle da 
asma.(73,74) O tratamento máximo significa o uso de 
doses altas de CI e de um segundo medicamento de 
controle no ano anterior ou o uso de CO em ≥ 50% 
dos dias no ano anterior.(73)
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A asma grave é um subgrupo da asma de difícil 
controle. Um estudo recente publicado por Hekking 
et al.(32) estimou que a prevalência de asma de difícil 
controle é de 17,4% e que apenas 3,6% dos pacientes 
portadores de asma de difícil controle têm asma 
grave.(74) Portanto, o diagnóstico de asma grave é 
retrospectivo. Em muitos asmáticos a supressão ou 
minimização dos fatores modificáveis associados à 
falta de controle nem sempre é possível, o que pode 
dificultar o diagnóstico de asma grave.

Tiotrópio
O brometo de tiotrópio, na dose de 5 µg/dia, está 

indicado como terapia adjuvante para asmáticos com 
idade > 6 anos com asma não controlada nas etapas 
IV e V da GINA.(1) Uma revisão sistemática evidenciou 
que a associação de tiotrópio ao CI + LABA melhora a 
função pulmonar e reduz a taxa de exacerbações.(75)

Embora não haja estudos comparando o uso de 
tiotrópio com imunobiológicos ou que estabeleçam 
qual o medicamento preferencial na sequência da 
adição dos diversos medicamentos de controle na 
etapa V, por motivos de acessibilidade, a indicação de 
tiotrópio poderia anteceder à de um imunobiológico. (76) 
Em pacientes com doença menos grave (etapa III), 
o tiotrópio pode ser uma opção alternativa ao uso 
de LABAs, quando esses não são bem tolerados 
pelos pacientes, apresentam um maior risco de 
eventos adversos ou são ineficazes.(77) Relatos de 
efeitos adversos tipicamente associados a drogas 
anticolinérgicas, como boca seca e retenção urinária, 
são pouco frequentes em asmáticos.(78)

Omalizumabe
O omalizumabe é um anticorpo monoclonal 

humanizado anti-IgE,(79) aprovado no Brasil, e indicado 
na etapa V para o tratamento da asma alérgica grave. 
Uma revisão(80) que avaliou 25 ECRs em pacientes 
com asma alérgica moderada a grave mostrou que o 
omalizumabe, quando comparado com placebo, reduz 
as exacerbações em aproximadamente 25%, diminui 
o número de hospitalizações e permite uma pequena 
redução da dose de CI. Uma revisão sistemática de 
42 estudos de vida real,(81) entre os quais 2 estudos 
brasileiros,(82,83) mostrou que o omalizumabe melhora o 
controle da asma, diminui o número de atendimentos 
de emergência e de hospitalizações e permite a redução 
da dose de CO e/ou CI.

O omalizumabe está indicado para portadores de 
asma grave com idade ≥ 6 anos. A dose é variável 
de acordo com peso (20-150 kg) e IgE sérica total 
(30-1.500 UI/mL), administrado por via subcutânea, a 
cada 2 ou 4 semanas. Não há um preditor ou desfecho 
único de resposta ao tratamento. Recomenda-se a 
avaliação da sua eficácia baseada em desfechos clínicos 
após seu uso por 16 semanas.(84) Em geral, ele é bem 
tolerado. Apesar do baixo risco de anafilaxia (0,07-
0,14%), os pacientes devem receber a medicação e 
ser monitorados em um ambiente com equipamento 

adequado para reanimação cardiopulmonar após a 
administração de cada dose.(84)

Mepolizumabe
O mepolizumabe é um anticorpo monoclonal 

humanizado que inibe a IL-5 de se ligar aos seus 
receptores nos eosinófilos e, consequentemente, reduz 
a inflamação eosinofílica.(85)

Diversos ECRs(86-91) e uma meta-análise(92) mostraram 
que a adição de mepolizumabe ao tratamento da 
asma grave melhora os sintomas e a função pulmonar, 
reduz as exacerbações, tem efeito poupador de CO 
em asmáticos dependentes dessa droga e produz 
uma melhora significativa e clinicamente importante 
na qualidade de vida.

O mepolizumabe está indicado no Brasil para o 
tratamento da asma grave eosinofílica a partir de 6 
anos de idade, na etapa V de tratamento.(74,91) No caso 
do mepolizumabe, os estudos utilizaram eosinófilos 
no sangue periférico ≥ 150 células/µL no momento da 
avaliação ou ≥ 300 células/µL nos 12 meses anteriores 
para caracterizar a eosinofilia.(74,91)

O mepolizumabe deve ser utilizado na dose de 100 
mg por via subcutânea a cada 4 semanas e raramente 
causa reações de hipersensibilidade.

Benralizumabe 
O benralizumabe é um anticorpo monoclonal 

humanizado IgG1-kappa, indicado como terapia 
adicional em portadores de asma eosinofílica grave. 
Ao ligar-se ao receptor alfa da IL-5, leva a apoptose do 
eosinófilo, determinando uma rápida e quase completa 
depleção dos níveis de eosinófilos séricos.(93)

Diversos ECRs(94-97) e uma meta-análise(92) mostraram 
que a adição de benralizumabe ao tratamento usual na 
etapa V reduz a taxa de exacerbações e a necessidade 
de uso crônico de CO, com melhora de sintomas e da 
função pulmonar. Os estudos utilizaram eosinófilos 
no sangue periférico ≥ 300 células/µL para classificar 
asma grave eosinofílica.

O benralizumabe está indicado no Brasil a partir 
dos 18 anos de idade na etapa V do tratamento(1,74) 
e está disponível como seringa de dose única. A 
dose recomendada é de 30 mg, administrados 
por via subcutânea, a cada 4 semanas durante 
as primeiras três doses e, em seguida, a cada 8 
semanas. O benralizumabe raramente causa reações 
de hipersensibilidade.

CO em baixas doses
O uso de CO está indicado como terapia adicional em 

pacientes com asma grave não controlada na etapa 
V.(1,74) Antes de se iniciar o uso de CO de manutenção, 
é fundamental rever todas as condições que podem 
estar associadas à falta de resposta ao tratamento da 
asma (medicações em uso, adesão, técnica inalatória, 
comorbidades e exposições). Seu uso prolongado pode 
causar efeitos adversos graves, entre eles, retardo do 
crescimento em crianças, glaucoma, catarata, diabetes 
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mellitus, osteoporose, infecções e bloqueio do eixo 
hipotálamo-pituitária-adrenal.(73,74,98)

Algumas estratégias, como o uso do CO em baixas 
doses (≤ 7,5 mg de prednisolona) e/ou em dias 
alternados podem minimizar os riscos de efeitos 
adversos. Após o uso prolongado de CO (> 3 meses), 
o paciente deve ser monitorado permanentemente, 
devido ao risco de insuficiência adrenal aguda em casos 
de trauma, doenças agudas ou cirurgia. Nesses casos, 
pode ser necessária a reposição de corticoide. (1,73,74) O 
uso de CO em baixas doses (com ou sem um antifúngico) 
também pode ser indicado para o tratamento da 
aspergilose broncopulmonar alérgica.(74)

Azitromicina
O uso da azitromicina na asma é controverso. Uma 

revisão sistemática da literatura de 2015 avaliou todos 
os ensaios clínicos envolvendo azitromicina até então 
e concluiu que não havia evidências de que seu uso 
seria melhor do que o de placebo para a maioria dos 
desfechos clínicos.(99) No entanto, um ECR recente 
mostrou melhora do controle da asma e redução das 
exacerbações na asma eosinofílica e não eosinofílica 
com o uso de azitromicina oral na dose de 500 mg três 
vezes por semana durante 12 meses.(100) Contudo, o 
uso da azitromicina é off-label e pode estar associado 
a efeitos adversos, tais como ototoxicidade, arritmia 
cardíaca e aumento do intervalo QT, além do aumento 
da resistência bacteriana. Mais estudos são necessários 
para comprovar sua eficácia e segurança no controle 
da asma.(1)

Outras drogas no tratamento da asma grave
O dupilumabe é um anticorpo monoclonal contra o 

receptor alfa da IL-4,(101) indicado para o tratamento 
da asma grave com inflamação T2 alta, caracterizada 
por eosinófilos e/ou fração exalada de óxido nítrico 
elevados, para pacientes > 12 anos de idade. Ao 
ligar-se ao receptor da IL-4, o dupilumabe também 
inibe a atividade da IL-13, a qual também tem um papel 
importante nesse fenótipo da asma. O dupilumabe reduz 
as exacerbações da asma, permite a redução gradual do 
uso de CO e melhora a função pulmonar. (101-105) A dose 
inicial recomendada é de 400 mg por via subcutânea, 
seguida de 200 mg em semanas alternadas, ou uma 
dose inicial de 600 mg, seguida de 300 mg administradas 
a cada 2 semanas, para pacientes em uso de CO ou 
com comorbidades (dermatite atópica, polipose nasal 
ou esofagite eosinofílica). No Brasil, o dupilumabe já é 
utilizado para dermatite atópica e deve ser aprovado 
pela Agência Nacional de Vigilância Sanitária para uso 
clínico na asma.

O reslizumabe é um anticorpo monoclonal contra 
a IL-5 para o tratamento da asma eosinofílica grave 
não controlada (etapa V), ainda não aprovado para 
uso clínico no Brasil.(106) O reslizumabe é administrado 
intravenosamente em adultos (> 18 anos) com 
eosinófilos sanguíneos > 400 células/µL na dose de 3 
mg/kg de peso durante 25-50 min a cada 4 semanas, 

resultando em redução dos sintomas e das exacerbações 
e melhora da função pulmonar.(92,106)

OUTRAS ABORDAGENS NO MANEJO DA 
ASMA

Vacinas
No Brasil, a vacinação contra influenza está indicada 

para pacientes com asma,(107) uma vez que o vírus está 
associado a maior morbidade nesses pacientes. (108-110) 
Duas meta-análises concluíram que, embora haja 
indícios de que a vacinação nesses indivíduos possa 
prevenir a infecção e as exacerbações de asma, 
a qualidade das evidências é baixa.(109,110) Não há 
contraindicações para a vacinação de asmáticos. 
Naqueles com reações leves a ovo (urticária e/ou 
angioedema), a vacinação poderá ser feita no posto 
de saúde. Nos pacientes com histórico consistente 
ou suspeito de anafilaxia a esse alimento, se houver 
a decisão de se fazer a vacinação, essa deverá ser 
administrada em um local adequado para o atendimento 
de uma eventual reação anafilática.(111,112)

Asmáticos são mais susceptíveis à infecção 
pneumocócica, especialmente aqueles com asma 
grave. (113,114) As vacinas antipneumocócicas 
(polissacarídica 23-valente e conjugada 10-valente) 
estão disponíveis no SUS para indivíduos com asma 
persistente moderada e grave,(107) sendo que a vacina 
conjugada 10-valente está disponível no SUS somente 
para crianças com até 1 ano e 11 meses. A Sociedade 
Brasileira de Pneumologia e Tisiologia (SBPT) recomenda 
o uso sequencial das vacinas anti-pneumocócicas: vacina 
13-valente conjugada seguida da vacina polissacarídica 
23-valente após 6 meses.(115)

Imunoterapia
A imunoterapia administrada por via subcutânea ou 

sublingual é uma opção naqueles asmáticos com um 
componente alérgico proeminente. Uma meta-análise 
incluindo 98 estudos(116) verificou que a imunoterapia 
foi eficaz na redução dos sintomas e na necessidade 
do uso de medicação de controle, independentemente 
da idade e da duração do tratamento, em indivíduos 
monossensibilizados para ácaros domésticos e com 
asma leve/moderada. O benefício é menor nos 
indivíduos com asma grave e polissensibilizados. O 
risco de reações adversas sistêmicas foi maior na 
administração subcutânea em relação ao placebo. 
Outra meta-análise(117) relatou benefícios modestos 
da imunoterapia sublingual em pacientes com asma 
leve/moderada.

PLANO DE AÇÃO

Todo asmático deve ter um plano de ação por escrito. 
Esta é uma ferramenta importante no tratamento da 
asma para auxiliar o paciente a reconhecer e ajustar 
o tratamento precocemente na piora do controle. O 
plano de ação deve individualizado e elaborado em 
parceria com o paciente. Envolve educação para 
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monitorar os sintomas, reconhecimento precoce da 
exacerbação e estratégias que irão orientar o paciente 
para o tratamento domiciliar das crises.

O plano de ação deve ser dividido em quatro tópicos: 
tratamento da asma controlada no dia a dia; quando, 
como e por quanto tempo usar a medicação de resgate 
e aumentar o tratamento de controle; quando usar 
CO; e quando procurar auxílio médico de emergência 
ou urgência.(118) Além disso, todo plano de ação deve 
incluir as definições dos níveis de controle da asma. 
Estratégias de monitoração e planos de ação eletrônicos 
são efetivos no controle da asma.(119)

SABA de resgate quando em uso de CI em 
monoterapia ou CI + LABA em dose fixa

O uso repetido de SABA por ≥ 2 dias consecutivos é 
sinal de alerta e indica a necessidade de se reintroduzir 
ou reavaliar e ajustar o tratamento de controle. O SABA 
isolado não deve ser usado.(1) Se o paciente estiver 
usando CI em monoterapia ou CI + LABA em dose fixa 
e SABA de resgate, o plano deve especificar a dose 
máxima de SABA por dia e o número de dias em uso do 
SABA antes de se modificar o tratamento ou procurar 
atendimento médico de rotina ou de emergência. No 
plano de ação deve constar que a dose recomendada 
de SABA é de uma a duas doses inaladas via espaçador, 
se necessário, podendo ser repetida a cada 20-30 min 
até três vezes seguidas.

Aumento do CI quando em uso de CI em 
monoterapia ou de CI + LABA em dose fixa

A dose do CI pode ser dobrada quando os sintomas 
da asma piorarem, exigindo repetidas doses de SABA 
por mais de 1 ou 2 dias. Reintroduzir CI nos pacientes 
que pararam de utilizá-lo. Em pacientes usando CI em 
monoterapia deve-se dobrar a dose. Em pacientes 
usando CI + LABA em dose fixa usar a dose mais alta 
da combinação. Se já estiver na dose mais alta do CI 

em monoterapia, associar LABA. Em pacientes usando 
a combinação CI + LABA em dose fixa aumentar para 
a dose mais alta do CI nessa combinação.(1,3,4)

Aumento do CI quando em uso de CI + 
formoterol de manutenção e resgate

Em pacientes usando CI + formoterol de manutenção 
e resgate o plano deve conter a dose diária fixa de 
12/12 h e doses adicionais na presença de sinais de 
descontrole da asma (até mais 6 doses de 6 µg de 
formoterol). A dose máxima recomendada de formoterol 
é de 72 µg/dia.(41-44,55)

Orientações para o uso de CO
O plano de ação deve conter orientações de quando 

e como iniciar um curso de CO. Uma dose de no 
máximo 40-50 mg/dia por 5-7 dias está indicada para 
pacientes sem melhora do controle da asma com o uso 
de SABA após 48 h, com piora da função pulmonar 
ou com uma exacerbação mais grave. Em crianças se 
recomenda uma dose de 1-2 mg/kg de peso por dia, 
por 3-5 dias. Os pacientes devem ser orientados sobre 
os efeitos adversos do uso do CO. Não é necessário 
reduzir a dose de CO quando a duração do tratamento 
for inferior a 2 semanas.

CONSIDERAÇÕES FINAIS

A asma é uma doença heterogênea e complexa, com 
alta morbidade e alta utilização de recursos da saúde. 
O manejo da asma mudou consideravelmente nos 
últimos anos. A SBPT publica regularmente diretrizes, 
normativas e documentos de posicionamento sobre 
os temas relativos à especialidade. No presente 
manuscrito, elaborado por 22 pneumologistas e 
pneumopediatras, com extensa experiência na 
área, são feitas recomendações para o tratamento 
farmacológico da asma, adaptando as mais recentes 
diretrizes internacionais à realidade brasileira.
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