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Estudo comparativo entre a técnica de uso, efeito
broncodilatador e efeitos adversos imediatos de terbutalina
via “Turbuhaler” e salbutamol via aerossol em asmaticos’

Luiz FERNANDO F. PEREIRA', NELSON MORRONE?

Resumo: Os PB-agonistas, por via inalatoria, sdo considerados broncodilatadores de primeira escolha para alivio
dos sintomas da asma. O dispositivo mais utilizado para sua administragdo ¢ o aerossol. Entretanto, estes utilizam
propelente que lesa a camada de ozo6nio e sdo usados incorretamente pela maioria dos pacientes. Uma das
alternativas mais usadas em sua substituicdo, ainda pouco utilizada no Brasil, ¢ o nebulizador de po de multiplas
doses (Turbuhaler). Objetivos: Comparar a técnica de uso, efeito broncodilatador e efeitos adversos de
salbutamol aerossol (SA) com terbutalina 7urbuhaler (1), em doses eqiiipotentes, em asmaticos ambulatoriais
com obstrucio leve do fluxo aéreo (pico de fluxo expiratorio — PFE: = 60% e < 80% do previsto). Material e
metodos: Em estudo aberto e paralelo foram randomizados dois grupos de 20 pacientes para receber 200ug
de sA ou 500ug de TT. Apds 30 minutos os pacientes com melhora do PFE inferior a 15% do basal e/ou
30L/min ou com persisténcia deste em valores inferiores a 80% do previsto recebiam nova dose das mesmas
drogas. Todos os pacientes eram orientados quanto a técnica correta de uso dos dispositivos imediatamente
antes de cada inalacdo. Resultados: A melhora clinica e a do PFE foram semelhantes nos dois grupos
(sA 69,5L/min e TT 58,1L/min, p > 0,05). Seis pacientes do grupo SA e 7 do grupo TT necessitaram de 2° dose
de broncodilatadores, sendo a melhora clinico-funcional semelhante. Todos os pacientes do grupo SA tiveram
pelo menos um erro de técnica de uso do nebulizador comparado com 11 do grupo TT (p < 0,05). Os efeitos
adversos foram mais freqiientes com TT, devido a queixa de gosto desagradavel por 9 pacientes. Quinze dos 18
pacientes que usaram TT consideraram este mais simples de usar do que o SA. Conclusées: 1) a técnica de uso
do Turbuhaler é mais simples do que a do nebulizador dosimetrado; 2) o efeito broncodilatador e adverso de sa
200ug ¢ semelhante ao efeito de TT 500ug; 3) metade dos pacientes que utilizaram TT se queixou de gosto
desagradavel na boca. (J Pneumol 1997;23(4):167-173)

Comparative study between technical use, immediate bronchodilation, and adverse
effects of the terbutaline turbuhaler and salbutamol (albuterol) in asthmatic patients

Summary: B-agonists are considered the agents of first choice for the treatment of asthmatic symptoms
and are usually available for aerosol administration. Its propellants damage the ozone layer and are often
not used properly by the patients. Turbuhaler seems a better alternative since it does not present these
inconveniences. In Brazil, it has been recently introduced. Purpose: Compare salbutamol aerosol (sA) to
terbutaline turbuhaler (77) in relation to technical use, bronchodilation and adverse effects in outpatients
with mild-obstruction asthma (PFr > 60 and < 80% predicted). Material and methods: Open, parallel
randomized study performed in each arm of 20 patients (sA: 200 ug and 717: 500 ugj. After 30 minutes, a
second dose was given if PFR was not 15% or 30 1/min greater than the initial one; a second dose was also
delivered if PFR was not greater than 80%. All patients were instructed on how to use both devices.
Results: Clinical improvement and increase in PFR were similar in both groups (SA 69.5 vs. TT 58.1 L/min,
p > 0.05). A second dose was given to 13 patients (SA 6 and 71T 7) with similar results. Errors in the usage
were observed in all 20 patients of group SA vs. 11 patients in group 77 (p < 0.05). Adverse effects were
more frequent with 177 — 9 patients - due to its unpleasant taste. Fifteen patients of group 717 and with
previous experience with sA considered turbuhaler easier. Conclusions: 1) administration by the patient is
easier with turbuhaler than with sA; 2) bronchodilation is not different with sA 200 ug and 77 500 ug;
3) unpleasant taste was noted only in group 77 (50% of the patients).

Trabalho realizado na Clinica Pneumoldgica do Hospital do Servidor Endereco para correspondéncia — Luiz F.F. Pereira, Av. Aratds, 649,
Publico Municipal de Sdo Paulo, com apoio do Laboratério Astra ap. 64, Moema - 04081-003 - Sdo Paulo, SP.

1. Assistente da clinica. Recebido para publicacio em 11/3/97. Reapresentado em 3/

2. Chefe da clinica. 6/97. Aprovado, apos revisio, em 26/8/97.
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Descritores — Asma. Salbutamol aerossol. Terbutalina 7urbuhaler.
Key words — Asthma. Salbutamol aerosol. Terbutaline 7urbuhaler.

INTRODUCAO

Os beta-2-agonistas sdao considerados os broncodilatado-
res de primeira escolha para alivio dos sintomas da asma"?.
A via inalatéria é a preferida pelo efeito direito sobre a mu-
cosa brénquica, possibilitando o uso de pequenas doses, com
rapido inicio e pico de agdo, e com poucos efeitos colate-
rais®). Nebulizadores de jato, ultra-sénico, dosimetrado (ae-
rossol) ou de pd (NP) sdo exemplos de dispositivos inalato-
rios.

Héa algumas décadas os aerossois sdo preferidos por lei-
gos e médicos para inalacdo de drogas. Quando usados cor-
retamente, aproximadamente 10% do beta-agonista se de-
positam nos pulmdes®. Esses dispositivos sdo eficientes, de
baixo custo e praticos; entretanto necessitam de coordena-
¢do disparofinspiracdo e utilizam como propelente gas clo-
rofluorcarbonado, lesivo a camada de ozdnio. A utilizacdo
dos nebulizadores dosimetrados com técnica inadequada é
freqiente, variando entre 12 e 89%®, e pode ser contorna-
da com o uso de espacadores®”, nebulizadores pressuriza-
dos autodisparados pela inspiracdo® ou Np de dose Unica®
e, especialmente, de multiplas doses (7Turbuhaler) que po-
deriam aumentar a deposicdo pulmonar das drogas('?. Como
a produgdo industrial de freon devera ser suspensa em 80
paises até o final do século"), sua fabricagcdo para uso ex-
clusivamente medicinal sera antieconomica, pois s6 1% de
sua producdo atual tem esta finalidade. Assim, é fundamen-
tal procurar alternativas; as atuais restringem-se ao uso de
aerossol com propelente hidrocarbonado (ja disponiveis em
alguns paises europeus) e NP.

Os NP, além de ndo necessitarem de gas propelente, tém
a vantagem de ser de facil utilizagio pelo paciente('. Em
nosso meio dispomos apenas de salmeterol Diskhaler e ter-
butalina 7urbuhaler. Apesar de serem usados na Europa ha
mais de uma década, foram introduzidos recentemente no
Brasil, pouco tendo sido publicado a seu respeito.

O objetivo de nosso estudo foi comparar o efeito bronco-
dilatador, a técnica de uso e os efeitos colaterais do salbuta-
mol via aerossol (SA) com terbutalina via Turbuhaler (TT), em
doses consideradas eqlipotentes('?, para tratamento da obs-
trucdo leve do fluxo aéreo de asmaticos.

CASUISTICA E METODOS

No periodo de setembro/94 a outubro/95 foram estuda-
dos consecutivamente 40 pacientes asmaticos que procura-
ram atendimento no ambulatério da Clinica Pneumoldgica
do Hospital do Servidor Publico Municipal de Sao Paulo.
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Siglas e abreviaturas utilizadas neste trabalho
SA - Salbutamol aerossol

TT - Terbutalina Turbuhaler

PFE - Pico de fluxo expiratdrio

NP - Nebulizador de po

e Critérios de inclusdo:

1) idade > 12 anos; 2) diagndstico prévio de asma basea-
do nos critérios da American Thoracic Society\'V; 3) pico
de fluxo expiratério (PFE) > 60% e < 80% do previsto segun-
do Leinerl™; 4) experiéncia prévia na determinacido do PFE.

e Critérios de exclusdo:

1) concomiténcia de outras doengas pulmonares; 2) car-
diopatias; 3) asmaticos persistentes graves de acordo com
Consenso Internacional de Asma''®; 4) uso de corticosterdi-
des por via oral por mais de sete dias nos ultimos 30 dias; 5)
gravidez; 6) outras doencas que poderiam interferir com a
avaliacdo da resposta clinica, ou ser afetada adversamente
com o uso de beta-2-agonistas como hipertensdo arterial
grave, tirotoxicose e doencas vasculares; 7) historia de sen-
sibilidade anormal aos beta-2-agonistas; 8) uso de betablo-
queadores dentro da ultima semana antes do inicio do estu-
do; 9) uso de beta-2-agonista ou aminofilina na ultima hora
antes do inicio do estudo; 10) sinais de exacerbacdo grave
como freqiiéncia cardiaca < 60 ou > 110bpm, hipotensio
arterial, retracdo moderada ou acentuada do musculo ester-
noclidomastoideo, sudorese profusa, respiragido paradoxal,
dispnéia prejudicando a fala.

® Avaliacdo clinica e funcional

Historia clinica: foram avaliados tempo de historia da
asma, intervalo médio das crises, numero de internagdes
por asma nos ultimos seis meses, nimero de crises de asma
com necessidade de consulta médica nos ultimos trés me-
ses, duracdo da piora dos sintomas, doencas concomitantes
e seu tratamento, histéria de tabagismo, medicagdo usual
para tratamento da asma (dose, via, periodicidade) e hora-
rio de uso da ultima dose de broncodilatadores.

Avaliacdo clinico-funcional: foram avaliados freqiiéncia
cardiaca pela palpagdo do pulso radial, pressdo arterial sis-
témica, intensidade da dispnéia segundo o paciente (ausen-
te, leve, moderada ou acentuada), intensidade do uso do
musculo esternoclidomastéideo (ausente ou leve), intensida-
de dos sibilos ins e/ou expiratérios (ausente, leve, modera-
do ou acentuado) e PFE de fluxo expiratorio (melhor de trés
medidas adequadas). A resposta do PFE foi expressa como:

1) variagdo absoluta em L/min: PFE 30min - PFE inicial;

PFE 30min - PFE inicial
2) percentagem do basal: X 100;

PFE inicial

. PFE 30min - PFE inicial
3) percentagem do previsto: X 100

PFE previsto
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® Planificacdo do estudo

Os pacientes eram randomizados em dois grupos parale-
los e abertos, de 20 pacientes cada, para receber terbutali-
na via Turbuhaler (TT) 5001g (uma aplicacdo) ou salbuta-
mol aerossol (sA) 200ug (dois jatos de 100ug). Imediata-
mente antes de cada dose era orientada a técnica adequada
de uso dos nebulizadores("”:'®), A avaliacdo clinico-funcional
foi realizada no inicio do estudo e 30 minutos apos cada
tratamento.

Apbs a avaliagdo clinica aos 30 minutos consideramos
sucesso do tratamento quando o PFE foi superior a 80% do
previsto e aumentou no minimo 15% do basal e 30L/min.
Pacientes que nado preenchiam esses critérios faziam nova
inalacdo com a mesma dose de broncodilatador. Trinta mi-
nutos apés a segunda inalagdo das drogas os pacientes que
nao preenchiam os critérios citados anteriormente eram con-
siderados faléncia terapéutica e outro tratamento era insti-
tuido a critério do observador.
® Erros de técnica de uso dos nebulizadores

Erros com uso do aerossol: 1) nio retirar a tampa; 2) nio
sacudir o aerossol; 3) ndo posicionar o aerossol verticalmen-
te (bocal para baixo); 4) ndo inclinar a cabeca para tras; 5)
nio expirar até a CRF; 6) ndo posicionar o bocal 2 a 4cm da
boca; 7) ndo disparar o nebulizador no inicio da inspiragio;
8) ndo inspirar lenta e profundamente; 9) ndo fazer pausa
inspiratéria de no minimo 10 segundos; 10) ndo aguardar
20 a 30 segundos para nova nebulizacdo; 11) ndo sacudir o
nebulizador antes da segunda nebulizacdo; e 12) outros (ano-
tados).

Erros com uso do Twurbuhaler. 1) ndo retirar a tampa; 2)
nido posicionar verticalmente o Turbuhaler (base giratdria
para baixo); 3) ndo girar a base azul em um sentido e depois
no outro até escutar um clique; 4) ndo expirar até a CRF; 5)
néo introduzir o bocal entre os dentes e ndo cerrar os labios;
6) nado inspirar rapida e profundamente; 7) ndo fazer pausa
inspiratéria de no minimo 10 segundos; 8) outros (anota-
dos).

Consideramos erros graves, que definitivamente reduzem
a deposicdo dos broncodilatadores nos pulmdes, os de ne 1,
2,8,9 e 11 ao usar aerossol e 1, 3, 5, 6 e 7 ao usar o 7ur-
buhaler.

No final de cada tratamento os pacientes relatavam qual
o tipo de nebulizador que consideravam mais facil de usar.
e Efeitos colaterais dos broncodilatadores

Foram avaliados o tipo de reagdo, intensidade segundo o
paciente (leve, moderada, grave), necessidade de interven-
¢do médica (nenhuma, descontinuar a droga, outra) e evolu-
¢do (completamente recuperado, sem alteracdo, efeitos re-
siduais, morte).
® Analise estatistica

Para varidveis continuas utilizamos o teste ¢ de Student e
para descontinuas, o teste do qui-quadrado ou o exato de
Fisher, considerando significante p < 0,05.
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RESuLTADOS

Trés pacientes foram excluidos do estudo; dois do grupo
TT, um por cardiopatia e outro por evasdo do ambulatorio
antes de realizar a 2° nebulizagio (PFE 74,2% do previsto
apos terbutalina); e um do grupo SA por hipertensio arterial
(180/110mmHg). Assim, foram avaliados os resultados de
37 pacientes, 18 do TT e 19 do SA, com idade de 38,8 +
15,4 anos. Trinta e um pacientes eram do sexo feminino;
12 tinham histéria de pelo menos uma internagdo por asma
e apenas 2 eram fumantes. Ndo havia diferenca significante
entre os grupos quanto aos varios dados de historia clinica
(tabela 1).

Sete pacientes nido faziam uso regular de nenhum medi-
camento, 16 usavam apenas broncodilatadores e 14 usa-
vam estes associados a beclometasona por via inalatoria.
Com excecdo de 3 pacientes em cada grupo, todos usavam
beclometasona em dose inferior a 750ug/dia. Menor nu-
mero de pacientes do grupo SA usava regularmente bronco-
dilatadores e/ou corticosterdides ou havia utilizado beta-ago-
nistas nas ultimas seis horas em relagdo ao grupo TT; entre-
tanto, as diferencas ndo eram estatisticamente significantes
(tabela 1).

Os grupos eram bem pareados, tanto por critérios clini-
cos subjetivos (dispnéia, sibilos, uso da musculatura acessé-
ria), quanto objetivos (freqiiéncia cardiaca, pressdo arterial)
e PFE (tabela 2). Apenas trés pacientes, todos SA, tinham
retracdo (leve) do musculo esternoclidomastéideo e todos
necessitaram de 2¢ dose de salbutamol.

TABELA 1
Comparacio do efeito de terbutalina
Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliacio da amostra

Parametros Grupo TT Grupo SA
Numero de pacientes 18 19
1dade (média + DP - anos) 40,8 + 14,9 36,9 + 6,0
Sexo masculino (n) 1 5
Sexo feminino (n) 17 14
Historia de asma (me — anos) 9,5 10,0
Intervalo de crises (me — meses) 3,0 2,0
Internagdo por asma (n) 5 7
Internagdo ultimos 6 meses (n) 1 1
Exacerbacdo ultimos 3 meses (n) 9 9
Piora dos sintomas (média + DP - dias) 58 + 3,8 57 + 4,1
Fumantes ou ex-fumantes (n) 2 3
Uso regular de beta-2 spray (n) 5 4
Uso regular de beta-2 e metilxantina (n) 3 4
Uso regular de beta-2 e corticoide spray (n) 8 6
Sem uso regular de drogas (n) 2 5
Ultima dose de broncodilatador < 6h (n)* 10 4
DP - desvio-padrdo; n - nimero de pacientes; me - mediana
*<4h - 27TT, 1SA
Diferencas entre os grupos: p < 0,05
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TABELA 2
Comparacio do efeito de terbutalina
Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliagio clinica antes e apds tratamento®

TABELA 3
Comparacio do efeito de terbutalina
Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliacdo do pico de fluxo expiratorio apds tratamento

Grupo TT Grupo SA
N=18 N=19
Inicial 30min Inicial 30min
Dispnéia (n)
ausente 1 5 1
leve 8 9 11 10
moderada 7 3 7
acentuada 2 1 0 0
Sibilos (n)
ausente 3 11 3 9
leve 14 6 13 8
moderado 1 1 3 2
Freqiiéncia cardiaca
(bpm: m + DP) 80,5+ 13,9 81,54+ 12 833+ 104 799+ 83
Pressdo arterial
(mm: m + DP)
sistolica 1155 + 20,6 1144 + 20,1 1153 + 19,0 1163 + 21,6
diastolica 76,1 + 11,4 76,1 + 11,9 753+ 90 742+ 9,0

n - numero de pacientes; m + DP - média + desvio-padrao
* Diferenca entre grupos TT x SA - p > 0,05

Apds o tratamento houve aumento de um batimento/
minuto na média da freqiiéncia cardiaca com TT e redugio
de trés batimentos/minuto com SA (p > 0,05). Tanto a pres-
sdo sistolica quanto a diastdlica praticamente nio se altera-
ram com o tratamento (diferenca entre as médias inferior a
1mmHg). A melhora dos pardmetros clinicos foi semelhan-
te nos dois grupos (tabela 2).

O PFE aumentou 58,1L/min; 20,1% do basal e 14,2%
do previsto com TT e 69,5L/min; 21,9% do basal e 14,8%
do previsto com sA (tabela 2). As diferencas observadas fo-
ram minimas (respectivamente 11,4L/min; 1,8% e 0,6%) e
estatisticamente ndo significantes (tabela 3).

Sete pacientes TT e seis SA necessitaram de nova dose de
broncodilatadores. Apds o 2° tratamento houve redugio de
um batimento/minuto na média da freqtiéncia cardica e
8mmHg na média da pressdo arterial em ambos os grupos.
A melhora da dispnéia e sibilos foi semelhante entre os gru-
pos. Os pacientes que inalaram terbutalina tiveram melhora
do PFE discretamente superior aos que inalaram salbutamol;
entretanto, as diferencas entre as médias dos dois grupos
(5,5L/min, 1% do basal e 1% do previsto) ndo foram signi-
ficantes (tabela 4). Cinco pacientes de cada grupo persisti-
ram com PFE inferior a 80% do previsto e foram considera-
dos falha terapéutica.

Sete pacientes do TT usaram corretamente o 7urbuhaler,
enquanto todos os pacientes do SA tiveram pelo menos um
erro de técnica de uso do aerossol (p < 0,05). Os pacientes
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Pico de fluxo expiratorio® TT 500ug (N =18) SA 200ug (N = 19)

Previsto L/min 418,1 + 50,9 444,5 + 81,3
Inicial L/min 290,5 + 34,5 297,4 + 57,8

% previsto 69,5 + 4,2 67,0 + 4,2
30min L/min 348,7 + 55,7 366,8 + 106

% previsto 83,4 + 13,2 81,8 + 13,7
Variagdo absoluta L/min 58,1 + 40,9 69,5 + 57,1
% de resposta basal 20,1 + 14,8 21,9 + 15,7
% de resposta do previsto 14,2 + 10,6 14,8 + 10,5
* média + DP
Variagdo absoluta: PFE 30min - PFE inicial
% do basal: PFE 30min - PFE inicial x 100

PFE inicial
% do previsto: PFE 30min - PFE inicial x 100
PFE previsto
Obs.: Diferenca entre o grupo TT x grupo SA - p > 0,05
TABELA 4
Comparacio do efeito de terbutalina
Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliacio funcional apés duas doses de cada droga

Pico de fluxo expiratorio® TT (N = 7) SA (N = 6)
Previsto L/min 426,7 + 67,6 425,7 + 28,9
Inicial L/min 282,8 + 38,2 265,8 + 16,2
Inicial % previsto 66,5 + 3,6 62,5 + 1,7
60min L/min 342,1 + 59,8 319,2 + 69,6
60min % previsto 80,1 + 5,8 74,5 + 13,5
60min-inicial L/min 59,3 + 29,8 53,8 + 56,2
% de resposta basal 20,7 + 8,9 19,7 + 20,8
% de resposta do previsto 13,6 + 5,8 12,6 + 12,3

* média + DP
Variagdo absoluta: PFE 60min - PFE inicial
% do basal: PFE 60min - PFE inicial x 100
PFE inicial
% do previsto: PFE 60min - PFE inicial x 100
PFE previsto
Obs.: Diferenca entre o grupo TT x grupo SA - p > 0,05

do grupo SA tiveram significantemente maior nimero de
erros graves do que os do grupo TT (tabela 5). Em ambos os
grupos os erros mais freqiientes foram: ndo expirar até a
CRF (SA — 12, TT - 8) e ndo fazer pausa inspiratéria de no
minimo 10 segundos (SA — 9, TT - 7) (tabela 5).

Nenhum paciente havia usado previamente qualquer tipo
de NP; 15 dos 18 pacientes que usaram a terbutalina consi-
deraram o Turbuhaler mais facil de usar do que o aerossol.

Nove pacientes que usaram TT tiveram efeitos adversos
vs. cinco que usaram SA, p < 0,05 (tabela 6). Entre os pa-
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TABELA 5
Comparacio do efeito de terbutalina
Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliagdo da técnica de uso dos nebulizadores

TT(N=18) SA(N=19)

Numero de pacientes

No minimo um erro 11 19*
No minimo trés erros 2 10*
No minimo um erro grave 9 14
No minimo dois erros graves 3 8"
Nado retirar a tampa 0 0
Nao sacudir o aerossol nao 7
Nao posicionar adequadamente o nebulizador 0 0
Néo inclinar a cabeca para tras nao 2
Nédo expirar até a CRF 8 12
Bocal distante < 2 ou > 4cm da boca nao 4
Néao disparar no inicio da inspiragdo nao 9
Nao inspirar lenta e profundamente nao 9
Nao fazer pausa inspiratoria (10s) 7 6
Néao aguardar > 20s para aplicagdo do 2° jato nao 1
Nao sacudir para aplicacdo do 2° jato nao 2
Nao cerrar os labios no bocal do 7urbuhaler 3 ao
Néo girar a base azul do Turbuhaler 0 a
Nao inspirar rdpida e profundamente 3 a
Outros erros™ 1
*p <005
** inspirar pelo nariz: TT - 1; SA - 3 - disparar na expiragdo: TT - 0; SA - 1
ndo - erro pertinente apenas a um dos dispositivos
TABELA 6
Comparacio do efeito de terbutalina
Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliagdo dos efeitos colaterais
TT(N=18) SA(N=19)

Numero de pacientes

Piora da dispnéia
Tremor de extremidades
Jato frio na boca
Fraqueza geral

Pelo menos um efeito colateral 9 5%
Intensidade: leve 8 4
moderada 1 1
Sem necessidade de intervencdo médica 9 5
Recuperagdo completa 9 5
Gosto desagradavel na boca 9 0*
Dor toracica 1 1
Tontura 1 0
Cefaléia 1 1
1 0
3 1
0 1
0 1

*p <005

cientes que se queixaram de efeitos colaterais, quatro com
TT e trés com SA haviam recebido duas doses de broncodila-
tadores; entretanto, apenas dois que utilizaram TT tiveram
queixas apds a segunda inalacdo. Gosto desagradavel na
boca, com duracdo de poucos minutos, apés o disparo do
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Turbuhaler foi relatado por todos os nove pacientes que
tiveram efeitos colaterais com terbutalina. Excluindo-se este
efeito adverso, apenas cinco pacientes que inalaram terbu-
talina teriam efeitos colaterais. Um paciente que inalou SA e
trés que inalaram TT tiveram tremores de extremidades. Com
excecdo de dor toracica, em paciente que inalou salbuta-
mol, e tremor de extremidades, em paciente que inalou ter-
butalina, todos os efeitos adversos eram de leve intensida-
de. Nenhum paciente necessitou intervencdo médica para
reducdo dos efeitos colaterais e todos tiveram recuperacdo
completa.

DiscussAo

Neste estudo o efeito broncodilatador de 500ug de TT foi
semelhante ao efeito de 200ug de SA. A melhora do PrE foi
discretamente superior com SA do que TT, diferenca de
11,4L/min; 1,8% do previsto e 0,6% do basal (p > 0,05).
Os pacientes que usaram SA tiveram maior dificuldade de
usar corretamente o nebulizador.

Os grupos eram bem pareados por dados de historia da
asma, uso de medicamentos, avaliacdo clinica e PFE. A pre-
dominancia do sexo feminino neste estudo reflete a obser-
vada em nossa clientela. Nenhum paciente havia usado bron-
codilatador havia menos de uma hora do inicio do estudo e
apenas dois do grupo TT e um do grupo SA haviam usado
havia menos de quatro horas.

As doses administradas de terbutalina e salbutamol foram
as comumente preconizadas na literatura'®', A dose de
terbutalina foi 2,5 vezes maior que a de salbutamol, mas a
eqiiivaléncia farmacoldgica dessas doses, via aerossol, ja esta
estabelecida(®29; recentemente, foi demonstrado que doses
iguais de terbutalina liberadas por aerossol ou T7wrbuhaler
tém o mesmo efeito broncodilatador®':22,

A melhora do PFE nos pacientes que receberam duas do-
ses de broncodilatador foi pequena (TT vs. sA; p > 0,05) e
cinco pacientes em cada grupo persistiram com PFE < 80%
do previsto.

A via inalatéria é a mais utilizada no tratamento da asma
porque o efeito é direto na musculatura bronquica e a absor-
¢do é muito pequena; estas vantagens proporcionam, em
relacdo a via oral, inicio e pico de acdo mais precoces, efei-
tos colaterais menos acentuados e utilizacdo de doses 10 a
20 vezes menores(©23), Pelo baixo custo, portabilidade e
facilidade de manuseio, os nebulizadores dosimetrados sdo
os dispositivos mais empregados para administracdo de dro-
gas por via inalatoria®*?%, Entretanto, os erros de técnica de
uso dos aerossbis sdo muito freqiientes, acarretando dbvias
desvantagens®®, Assim, por exemplo, em estudo de 70 pa-
cientes do nosso ambulatdrio, constatamos média de 7 + 2
erros de técnica de uso dos aerossdis por paciente; mais da
metade nao inspirava profundamente, inspirava tardiamen-
te apds o disparo ou nido fazia pausa pos-inspiratoria (dados
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ndo publicados). O grau de implicacdo clinica causado por
cada falha de técnica de uso ¢ controverso?’-29, Entretanto,
nao sacudir o aerossol, falta de coordenacdo disparo-inspi-
racdo, nao fazer inspiracdo lenta e profunda e pausa inspi-
ratoria reduzem significativamente a deposi¢do pulmonar
das drogas®?. Mesmo quando os pacientes aprendem o uso
correto, apos reiteradas orientagdes, mais de 500% voltam a
cometer erros graves apds periodos de algumas semanas®".
O correto, mas nem sempre factivel, seria checar e reorien-
tar a técnica adequada de uso a cada consultal'?,

Espacadores de grande volume e valvulados reduzem os
inconvenientes do uso de aeross6is®?, mas apresentam ou-
tros, como necessidade de limpeza diaria, dificuldade de
transporte (a maioria ndo é portatil) e custo algumas vezes
proibitivo para pacientes de baixo nivel socioeconémico!'?,
Outra opgdo seria utilizar nebulizadores pressurizados auto-
disparados pela inspiracdo (Autohaler), ainda ndo disponi-
veis no Brasil e de custo elevado®. As alternativas mais pro-
missoras seriam os NP de dose unica (Spinhaler e Rotaha-
Jer, ndo disponiveis no Brasil), cujo maior inconveniente ¢ a
necessidade de carregar o dispositivo, com capsula gelati-
nosa higroscopica, antes do uso®), ou de doses multiplas
(Diskhaler e Turbuhaleh. Em estudo recente, avaliando o
uso de nebulizadores portateis em DPOC, os NP foram signi-
ficantemente mais faceis de usar que os nebulizadores dosi-
metrados®¥. Nesta amostra os pacientes que utilizaram o
Diskhaler tiveram menor nimero de erros de técnica de
uso que os demais. No Brasil dispomos de Diskhaler ape-
nas para administracdo de salmeterol, beta-agonista de acdo
prolongada®®.

Considerando esses aspectos, tornam-se evidentes as van-
tagens de utilizacdo de Turbuhaler, a qual se soma a possi-
vel maior deposicdo pulmonar das drogas®® e a ndo interfe-
réncia de calor e umidade ambientais que ocorre com al-
guns NP de dose unical®”. A existéncia de indicador para as
ultimas 20 doses e, em particular para a ultima, é muito util
para o paciente. Entretanto, uma desvantagem do T7urbuha-
Jer ¢ seu alto custo.

Para que a deposicdo pulmonar da droga seja adequada,
o paciente deve ter capacidade de gerar fluxos inspiratorios
de no minimo 30L/min, ideal 60L/min®¥, Tanto criancas
maiores de 5 a 6 anos?? quanto asmaticos com crise grave
podem usa-los eficientemente®?,

Os resultados deste estudo estdo de acordo com outros
da literatura nos quais uma aplicacdo (500ug) de terbutalina
Turbuhaler tem efeito broncodilatador semelhante a dois
jatos (100ug cada) de salbutamol ou fenoterol na obstrugio
do fluxo aéreo devido a asmal'>4),

Como esperado, os pacientes que usaram aerossol tive-
ram maior numero de erros de técnica, mediana de 3/pa-
ciente, do que os que usaram 7urbuhaler, mediana de 1/
paciente. Quinze pacientes (83%) consideraram mais facil
usar 7urbuhaler do que aerossol, fato semelhante ao de
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outros estudos('%*), Considerando os erros graves, que defi-
nitivamente reduzem a deposicdo pulmonar, o grupo que
usou aerossol teve numero significantemente maior de pa-
cientes com pelo menos dois erros. Apesar da maior dificul-
dade de uso, a melhora com sA foi igual a obtida com TT.
Poderiamos explicar esse achado pelo elevado risco do tipo
11, devido a pequena amostra do nosso estudo; uso de dose
de broncodilatador maior que o necessario para o grau de
obstrug¢do do fluxo aéreo, que obscureceria eventuais dife-
rencgas, € menor significado clinico dos erros de técnica ob-
servados durante o estudo. Enquanto que para os beta-2-
agonistas a possibilidade de pequenas redugdes na dose,
devido ao uso correto do nebulizador e possivelmente maior
deposicdo pulmonar, teria pouca importancia, no caso dos
corticosteroides esta redugdo, devido ao uso de Turbuhaler,
seria de grande proveito por melhorar seu custo/risco/be-
neficio?,

0 pequeno numero de efeitos colaterais, de pequena gra-
vidade e com resolucdo sem necessidade de intervencao
médica, é decorrente das pequenas doses de beta-2-agonis-
tas utilizadas em pacientes sem doencas cardiovasculares e
com meédia de idade inferior a 50 anos*). O maior efeito
adverso foi gosto desagradavel na boca, pouco citado na
literatura, com duracdo de alguns minutos, e relatado por
50% dos pacientes que inalaram terbutalina. Excluindo-se
este ultimo, teriamos sete queixas de efeitos adversos (cinco
pacientes) do grupo TT e cinco no SA (cinco pacientes cada).
Apenas quatro pacientes se queixaram de tremores de ex-
tremidades apds o uso dos broncodilatadores. Estes acha-
dos estdo de acordo com a literatura e confirmam a segu-
ranca de uso dos beta-agonistas através de nebulizadores
dosimetrados ou de po™“Y,

A partir de nossos resultados podemos concluir que 200ug
de SA e 500ug de TT tém o mesmo efeito broncodilatador,
poucos efeitos colaterais e que o Turbuhaler ¢ mais facil de
usar do que o aerossol.
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