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Resumo: Os β-agonistas, por via inalatória, são considerados broncodilatadores de primeira escolha para alívio

dos sintomas da asma. O dispositivo mais utilizado para sua administração é o aerossol. Entretanto, estes utilizam

propelente que lesa a camada de ozônio e são usados incorretamente pela maioria dos pacientes. Uma das

alternativas mais usadas em sua substituição, ainda pouco utilizada no Brasil, é o nebulizador de pó de múltiplas

doses (Turbuhaler). Objetivos: Comparar a técnica de uso, efeito broncodilatador e efeitos adversos de

salbutamol aerossol (SA) com terbutalina Turbuhaler (TT), em doses eqüipotentes, em asmáticos ambulatoriais

com obstrução leve do fluxo aéreo (pico de fluxo expiratório – PFE: ≥ 60% e < 80% do previsto). Material e

métodos: Em estudo aberto e paralelo foram randomizados dois grupos de 20 pacientes para receber 200µg

de SA ou 500µg de TT. Após 30 minutos os pacientes com melhora do PFE inferior a 15% do basal e/ou

30L/min ou com persistência deste em valores inferiores a 80% do previsto recebiam nova dose das mesmas

drogas. Todos os pacientes eram orientados quanto à técnica correta de uso dos dispositivos imediatamente

antes de cada inalação. Resultados: A melhora clínica 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 2ª dose

de broncodilatadores, sendo a melhora clínico-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 freqüentes com TT, devido a queixa de gosto desagradável por 9 pacientes. Quinze dos 18

pacientes que usaram TT consideraram este mais simples de usar do que o SA. Conclusões: 1) a técnica de uso

do Turbuhaler é mais simples do que a do nebulizador dosimetrado; 2) o efeito broncodilatador e adverso de SA

200µg é semelhante ao efeito de TT 500µg; 3) metade dos pacientes que utilizaram TT se queixou de gosto

desagradável 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: β-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 (TT) 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 µg and TT: 500 µg). After 30 minutes, a

second dose was given if PFR was not 15% or 30 L/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 TT 7) with similar results. Errors in the usage

were observed in all 20 patients of group SA vs. 11 patients in group TT (p < 0.05). Adverse effects were

more frequent with TT – 9 patients – due to its unpleasant taste. Fifteen patients of group TT 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 µg and TT 500 µg;

3) unpleasant taste was noted only in group TT (50% of the patients).
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INTRODUÇÃO

Os beta-2-agonistas são considerados os broncodilatado-

res de primeira escolha para alívio dos sintomas da asma(1,2).

A via inalatória é a preferida pelo efeito direito sobre a mu-

cosa brônquica, possibilitando o uso de pequenas doses, com

rápido início e pico de ação, e com poucos efeitos colate-

rais(3). Nebulizadores de jato, ultra-sônico, dosimetrado (ae-

rossol) ou de pó (NP) são exemplos de dispositivos inalató-

rios.

Há algumas décadas os aerossóis são preferidos por lei-

gos e médicos para inalação de drogas. Quando usados cor-

retamente, aproximadamente 10% do beta-agonista se de-

positam nos pulmões(4). Esses dispositivos são eficientes, de

baixo custo e práticos; entretanto necessitam de coordena-

ção disparo/inspiração e utilizam como propelente gás clo-

rofluorcarbonado, lesivo à camada de ozônio. A utilização

dos nebulizadores dosimetrados com técnica inadequada é

freqüente, variando entre 12 e 89%(5), e pode ser contorna-

da com o uso de espaçadores(6,7), nebulizadores pressuriza-

dos autodisparados pela inspiração(8) ou NP de dose única(9)

e, especialmente, de múltiplas doses (Turbuhaler) que po-

deriam aumentar a deposição pulmonar das drogas(10). Como

a produção industrial de freon deverá ser suspensa em 80

países até o final do século(11), sua fabricação para uso ex-

clusivamente medicinal será antieconômica, pois só 1% de

sua produção atual tem esta finalidade. Assim, é fundamen-

tal procurar alternativas; as atuais restringem-se ao uso de

aerossol com propelente hidrocarbonado (já disponíveis em

alguns países europeus) e NP.

Os NP, além de não necessitarem de gás propelente, têm

a vantagem de ser de fácil utilização pelo paciente(12). Em

nosso meio dispomos apenas de salmeterol Diskhaler e ter-

butalina Turbuhaler. Apesar de serem usados na Europa há

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 eqüipotentes(13), para tratamento da obs-

trução leve do fluxo aéreo de asmáticos.

CASUÍSTICA E MÉTODOS

No período de setembro/94 a outubro/95 foram estuda-

dos consecutivamente 40 pacientes asmáticos que procura-

ram atendimento no ambulatório da Clínica Pneumológica

do Hospital do Servidor Público Municipal de São Paulo.

• Critérios de inclusão:

1) idade ≥ 12 anos; 2) diagnóstico prévio de asma basea-

do nos critérios da American Thoracic Society(14); 3) pico

de fluxo expiratório (PFE) ≥ 60% e < 80% do previsto segun-

do Leiner(15); 4) experiência prévia na determinação do PFE.

• Critérios de exclusão:

1) concomitância de outras doenças pulmonares; 2) car-

diopatias; 3) asmáticos persistentes graves de acordo com

Consenso Internacional de Asma(16); 4) uso de corticosterói-

des por via oral por mais de sete dias nos últimos 30 dias; 5)

gravidez; 6) outras doenças que poderiam interferir com a

avaliação da resposta clínica, ou ser afetada adversamente

com o uso de beta-2-agonistas como hipertensão arterial

grave, tirotoxicose e doenças vasculares; 7) história de sen-

sibilidade anormal aos beta-2-agonistas; 8) uso de betablo-

queadores dentro da última semana antes do início do estu-

do; 9) uso de beta-2-agonista ou aminofilina na última hora

antes do início do estudo; 10) sinais de exacerbação grave

como freqüência cardíaca < 60 ou > 110bpm, hipotensão

arterial, retração moderada ou acentuada do músculo ester-

noclidomastóideo, sudorese profusa, respiração paradoxal,

dispnéia prejudicando a fala.

• Avaliação clínica e funcional

História clínica: foram avaliados tempo de história da

asma, intervalo médio das crises, número de internações

por asma nos últimos seis meses, número de crises de asma

com necessidade de consulta médica nos últimos três me-

ses, duração da piora dos sintomas, doenças concomitantes

e seu tratamento, história de tabagismo, medicação usual

para tratamento da asma (dose, via, periodicidade) e horá-

rio de uso da última dose de broncodilatadores.

Avaliação clínico-funcional: foram avaliados freqüência

cardíaca pela palpação do pulso radial, pressão arterial sis-

têmica, intensidade da dispnéia segundo o paciente (ausen-

te, leve, moderada ou acentuada), intensidade do uso do

músculo esternoclidomastóideo (ausente ou leve), intensida-

de dos sibilos ins e/ou expiratórios (ausente, leve, modera-

do ou acentuado) e PFE de fluxo expiratório (melhor de três

medidas adequadas). A resposta do PFE foi expressa como:

1) variação absoluta em L/min: PFE 30min – PFE inicial;

2) percentagem do basal:
PFE 30min – PFE inicial

x 100;
PFE inicial

3) percentagem do previsto:
PFE 30min – PFE inicial

x 100
PFE previsto
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• Planificação do estudo

Os pacientes eram randomizados em dois grupos parale-

los e abertos, de 20 pacientes cada, para receber terbutali-

na via Turbuhaler (TT) 500µg (uma aplicação) ou salbuta-

mol aerossol (SA) 200µg (dois jatos de 100µg). Imediata-

mente antes de cada dose era orientada a técnica adequada

de uso dos nebulizadores(17,18). A avaliação clínico-funcional

foi realizada no início do estudo e 30 minutos após cada

tratamento.

Após a avaliação clínica aos 30 minutos consideramos

sucesso do tratamento quando o PFE foi superior a 80% do

previsto e aumentou no mínimo 15% do basal e 30L/min.

Pacientes que não preenchiam esses critérios faziam nova

inalação com a mesma dose de broncodilatador. Trinta mi-

nutos após a segunda inalação das drogas os pacientes que

não preenchiam os critérios citados anteriormente eram con-

siderados falência terapêutica e outro tratamento era insti-

tuído a critério do observador.

• Erros de técnica de uso dos nebulizadores

Erros com uso do aerossol: 1) não retirar a tampa; 2) não

sacudir o aerossol; 3) não posicionar o aerossol verticalmen-

te (bocal para baixo); 4) não inclinar a cabeça para trás; 5)

não expirar até a CRF; 6) não posicionar o bocal 2 a 4cm da

boca; 7) não disparar o nebulizador no início da inspiração;

8) não inspirar lenta e profundamente; 9) não fazer pausa

inspiratória de no mínimo 10 segundos; 10) não aguardar

20 a 30 segundos para nova nebulização; 11) não sacudir o

nebulizador antes da segunda nebulização; e 12) outros (ano-

tados).

Erros com uso do Turbuhaler: 1) não retirar a tampa; 2)

não posicionar verticalmente o Turbuhaler (base giratória

para baixo); 3) não girar a base azul em um sentido e depois

no outro até escutar um clique; 4) não expirar até a CRF; 5)

não introduzir o bocal entre os dentes e não cerrar os lábios;

6) não inspirar rápida e profundamente; 7) não fazer pausa

inspiratória de no mínimo 10 segundos; 8) outros (anota-

dos).

Consideramos erros graves, que definitivamente reduzem

a deposição dos broncodilatadores nos pulmões, os de nº 1,

2, 8, 9 e 11 ao usar aerossol e 1, 3, 5, 6 e 7 ao usar o Tur-

buhaler.

No final de cada tratamento os pacientes relatavam qual

o tipo de nebulizador que consideravam mais fácil de usar.

• Efeitos colaterais dos broncodilatadores

Foram avaliados o tipo de reação, intensidade segundo o

paciente (leve, moderada, grave), necessidade de interven-

ção médica (nenhuma, descontinuar a droga, outra) e evolu-

ção (completamente recuperado, sem alteração, efeitos re-

siduais, morte).

• Análise estatística

Para variáveis contínuas utilizamos o teste t de Student e

para descontínuas, o teste do qui-quadrado ou o exato de

Fisher, considerando significante p < 0,05.

RESULTADOS

Três pacientes foram excluídos do estudo; dois do grupo

TT, um por cardiopatia e outro por evasão do ambulatório

antes de realizar a 2ª nebulização (PFE 74,2% do previsto

após terbutalina); e um do grupo SA por hipertensão 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 história de pelo menos uma internação por asma

e apenas 2 eram fumantes. Não havia diferença significante

entre os grupos quanto aos vários dados de história clínica

(tabela 1).

Sete pacientes não faziam uso regular de nenhum medi-

camento, 16 usavam apenas broncodilatadores e 14 usa-

vam estes associados a beclometasona por via inalatória.

Com exceção de 3 pacientes em cada grupo, todos usavam

beclometasona em dose inferior a 750µg/dia. Menor nú-

mero de pacientes do grupo SA usava regularmente bronco-

dilatadores e/ou corticosteróides ou havia utilizado beta-ago-

nistas nas últimas seis horas em relação ao grupo TT; entre-

tanto, as diferenças não eram estatisticamente significantes

(tabela 1).

Os grupos eram bem pareados, tanto por critérios clíni-

cos subjetivos (dispnéia, sibilos, uso da musculatura acessó-

ria), quanto objetivos (freqüência cardíaca, pressão arterial)

e PFE (tabela 2). Apenas três pacientes, todos SA, tinham

retração (leve) do músculo esternoclidomastóideo e todos

necessitaram de 2ª dose de salbutamol.

TABELA 1
Comparação do efeito de terbutalina

Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliação da amostra

Parâmetros Grupo TT Grupo SA

Número de pacientes 18 19
Idade (média ± DP – anos) 40,8 ± 14,9 36,9 ± 6,00
Sexo masculino (n) 01 05
Sexo feminino (n) 17 14
História de asma (me – anos) 0,09,5 ,010,0
Intervalo de crises (me – meses) 0,03,0 0,02,0
Internação por asma (n) 05 07
Internação últimos 6 meses (n) 01 01
Exacerbação últimos 3 meses (n) 09 09
Piora dos sintomas (média ± DP – dias) 5,8 ± 3,8 5,7 ± 4,1
Fumantes ou ex-fumantes (n) 02 03
Uso regular de beta-2 spray (n) 05 04
Uso regular de beta-2 e metilxantina (n) 03 04
Uso regular de beta-2 e corticóide spray (n) 08 06
Sem uso regular de drogas (n) 02 05
Última dose de broncodilatador ≤ 6h (n)* 10 04

DP – desvio-padrão; n – número de pacientes; me – mediana

* < 4h – 2 TT, 1 SA

Diferenças entre os grupos: p < 0,05
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Após o tratamento houve aumento de um batimento/

minuto na média da freqüência cardíaca com TT e redução

de três batimentos/minuto com SA (p > 0,05). Tanto a pres-

são sistólica quanto a diastólica praticamente não se altera-

ram com o tratamento (diferença entre as médias inferior a

1mmHg). A melhora dos parâmetros clínicos 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 diferenças observadas fo-

ram mínimas (respectivamente 11,4L/min; 1,8% e 0,6%) e

estatisticamente não significantes (tabela 3).

Sete pacientes TT e seis SA necessitaram de nova dose de

broncodilatadores. Após o 2º tratamento houve redução de

um batimento/minuto na média da freqüência cardíca e

8mmHg na média da pressão 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 diferenças entre as médias dos dois grupos

(5,5L/min, 1% do basal e 1% do previsto) não foram signi-

ficantes (tabela 4). Cinco pacientes de cada grupo persisti-

ram com PFE inferior a 80% do previsto e foram considera-

dos falha terapêutica.

Sete pacientes do TT usaram corretamente o Turbuhaler,

enquanto todos os pacientes do SA tiveram pelo menos um

erro de técnica de uso do aerossol (p < 0,05). Os pacientes

TABELA 2
Comparação do efeito de terbutalina

Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliação clínica antes e após tratamento*

Grupo TT Grupo SA
N = 18 N = 19

Inicial 30min Inicial 30min

Dispnéia (n)
ausente 01 05 01 07
leve 08 09 11 10
moderada 07 03 07 02
acentuada 02 01 00 00

Sibilos (n)
ausente 03 11 03 09
leve 14 06 13 08
moderado 01 01 03 02

Freqüência cardíaca
(bpm: m ± DP) 080,5 ± 13,90 081,5 ± 120,0 83,3 ± 10,4 79,9 ± 08,3

Pressão arterial
(mm: m ± DP)
sistólica 115,5 ± 20,60 114,4 ± 20,10 115,3 ± 19,00 116,3 ± 21,60
diastólica 76,1 ± 11,4 76,1 ± 11,9 75,3 ± 09,0 74,2 ± 09,0

n – número de pacientes; m ± DP – média ± desvio-padrão

* Diferença entre grupos TT x SA – p > 0,05

TABELA 3
Comparação do efeito de terbutalina

Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliação do pico de fluxo expiratório após tratamento

Pico de fluxo expiratório* TT 500µµµµµg (N = 18) SA 200µµµµµg (N = 19)

Previsto L/min 418,1 ± 50,9 444,5 ± 081,3
Inicial L/min 290,5 ± 34,5 297,4 ± 057,8
Inicial % previsto 069,5 ± 04,2 067,0 ± 004,2
30min L/min 348,7 ± 55,7 366,8 ± 1060,
30min % previsto 083,4 ± 13,2 081,8 ± 013,7
Variação absoluta L/min 058,1 ± 40,9 069,5 ± 057,1
% de resposta basal 020,1 ± 14,8 021,9 ± 015,7
% de resposta do previsto 014,2 ± 10,6 014,8 ± 010,5

* média ± DP

Variação 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.: Diferença entre o grupo TT x grupo SA – p > 0,05

TABELA 4
Comparação do efeito de terbutalina

Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliação funcional após duas doses de cada droga

Pico de fluxo expiratório* 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 066,5 ± 03,6 062,5 ± 01,7
60min L/min 342,1 ± 59,8 319,2 ± 69,6
60min % previsto 080,1 ± 05,8 074,5 ± 13,5
60min-inicial L/min 059,3 ± 29,8 053,8 ± 56,2
% de resposta basal 020,7 ± 08,9 019,7 ± 20,8
% de resposta do previsto 013,6 ± 05,8 012,6 ± 12,3

* média ± DP

Variação 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.: Diferença entre o grupo TT x grupo SA – p > 0,05

do grupo SA tiveram significantemente maior número de

erros graves do que os do grupo TT (tabela 5). Em ambos os

grupos os erros mais freqüentes foram: não expirar até a

CRF (SA – 12, TT – 8) e não fazer pausa inspiratória de no

mínimo 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 fácil 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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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

três que inalaram TT tiveram tremores de extremidades. Com

exceção de dor torácica, 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 intervenção médica para

redução dos efeitos colaterais e todos tiveram recuperação

completa.

D I SCUSSÃO

Neste estudo o efeito broncodilatador de 500µg de TT foi

semelhante ao efeito de 200µg de SA. A melhora do PFE foi

discretamente superior com SA do que TT, diferença 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 história da

asma, uso de medicamentos, avaliação clínica e PFE. A pre-

dominância do sexo feminino neste estudo reflete a obser-

vada em nossa clientela. Nenhum paciente havia usado bron-

codilatador havia menos de uma hora do início 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(16,19). A dose de

terbutalina foi 2,5 vezes maior que a de salbutamol, mas a

eqüivalência farmacológica dessas doses, via aerossol, já está

estabelecida(13,20); recentemente, foi demonstrado que doses

iguais de terbutalina liberadas por aerossol ou Turbuhaler

têm o mesmo efeito broncodilatador(21,22).

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 inalatória é a mais utilizada no tratamento da asma

porque o efeito é direto na musculatura brônquica e a absor-

ção é muito pequena; estas vantagens proporcionam, em

relação à via oral, início e pico de ação mais precoces, efei-

tos colaterais menos acentuados e utilização de doses 10 a

20 vezes menores(16,23). Pelo baixo custo, portabilidade e

facilidade de manuseio, os nebulizadores dosimetrados são

os dispositivos mais empregados para administração de dro-

gas por via inalatória(24,25). Entretanto, os erros de técnica de

uso dos aerossóis são muito freqüentes, acarretando óbvias

desvantagens(26). Assim, por exemplo, em estudo de 70 pa-

cientes do nosso ambulatório, constatamos média de 7 ± 2

erros de técnica de uso dos aerossóis por paciente; mais da

metade não inspirava profundamente, inspirava tardiamen-

te após o disparo ou não fazia pausa pós-inspiratória (dados

TABELA 5
Comparação do efeito de terbutalina

Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliação da técnica de uso dos nebulizadores

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

Número de pacientes

No mínimo um erro 11 *19*
No mínimo três erros 02 *10*
No mínimo um erro grave 09 14
No mínimo dois erros graves 03 0*8*
Não retirar a tampa 00 00
Não sacudir o aerossol não 07
Não posicionar adequadamente o nebulizador 00 00
Não inclinar a cabeça para trás não 02
Não expirar até a CRF 08 12
Bocal distante < 2 ou > 4cm da boca não 04
Não disparar no início da inspiração não 09
Não inspirar lenta e profundamente não 09
Não fazer pausa inspiratória (10s) 07 06
Não aguardar > 20s para aplicação do 2º jato não 01
Não sacudir para aplicação do 2º jato não 02
Não cerrar os lábios no bocal do Turbuhaler 03 não
Não girar a base azul do Turbuhaler 00 não
Não inspirar rápida e profundamente 03 não
Outros erros** 01 04

** p < 0,05

** inspirar pelo nariz: TT – 1; SA – 3 – disparar na expiração: TT – 0; SA – 1

não – erro pertinente apenas a um dos dispositivos

TABELA 6
Comparação do efeito de terbutalina

Turbuhaler (TT) com salbutamol aerossol (SA)
Avaliação dos efeitos colaterais

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

Número de pacientes

Pelo menos um efeito colateral 9 *5*
Intensidade: leve 8 4
moderada 1 1
Sem necessidade de intervenção médica 9 5
Recuperação completa 9 5
Gosto desagradável na boca 9 *0*
Dor torácica 1 1
Tontura 1 0
Cefaléia 1 1
Piora da dispnéia 1 0
Tremor de extremidades 3 1
Jato frio na boca 0 1
Fraqueza geral 0 1

* p < 0,05

cientes que se queixaram de efeitos colaterais, quatro com

TT e três com SA haviam recebido duas doses de broncodila-

tadores; entretanto, apenas dois que utilizaram TT tiveram

queixas após a segunda inalação. Gosto desagradável na

boca, com duração de poucos minutos, após o disparo do
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não publicados). O grau de implicação clínica causado por

cada falha de técnica de uso é controverso(27-29). Entretanto,

não sacudir o aerossol, falta de coordenação disparo-inspi-

ração, não fazer inspiração lenta e profunda e pausa inspi-

ratória reduzem significativamente a deposição pulmonar

das drogas(30). Mesmo quando os pacientes aprendem o uso

correto, após reiteradas orientações, mais de 50% voltam a

cometer erros graves após períodos de algumas semanas(31).

O correto, mas nem sempre factível, seria checar e reorien-

tar a técnica adequada de uso a cada consulta(17).

Espaçadores de grande volume e valvulados reduzem os

inconvenientes do uso de aerossóis(32), mas apresentam ou-

tros, como necessidade de limpeza diária, dificuldade de

transporte (a maioria não é portátil) e custo algumas vezes

proibitivo para pacientes de baixo nível socioeconômico(17).

Outra opção seria utilizar nebulizadores pressurizados auto-

disparados pela inspiração (Autohaler), ainda não disponí-

veis no Brasil e de custo elevado(8). As alternativas mais pro-

missoras seriam os NP de dose única (Spinhaler e Rotaha-

ler, não disponíveis no Brasil), cujo maior inconveniente é a

necessidade de carregar o dispositivo, com cápsula gelati-

nosa higroscópica, antes do uso(33), ou de doses múltiplas

(Diskhaler e Turbuhaler). Em estudo recente, avaliando o

uso de nebulizadores portáteis em DPOC, os NP foram signi-

ficantemente mais fáceis de usar que os nebulizadores dosi-

metrados(34). Nesta amostra os pacientes que utilizaram o

Diskhaler tiveram menor número de erros de técnica de

uso que os demais. No Brasil dispomos de Diskhaler ape-

nas para administração de salmeterol, beta-agonista de ação

prolongada(35).

Considerando esses aspectos, tornam-se evidentes as van-

tagens de utilização de Turbuhaler, à qual se soma a possí-

vel maior deposição pulmonar das drogas(36) e a não interfe-

rência de calor e umidade ambientais que ocorre com al-

guns NP de dose única(37). A existência de indicador para as

últimas 20 doses e, em particular para a última, é muito útil

para o paciente. Entretanto, uma desvantagem do Turbuha-

ler é seu alto custo.

Para que a deposição pulmonar da droga seja adequada,

o paciente deve ter capacidade de gerar fluxos inspiratórios

de no mínimo 30L/min, ideal 60L/min(38). Tanto crianças

maiores de 5 a 6 anos(22) quanto asmáticos com crise grave

podem usá-los eficientemente(39).

Os resultados deste estudo estão de acordo com outros

da literatura nos quais uma aplicação (500µg) de terbutalina

Turbuhaler tem efeito broncodilatador semelhante a dois

jatos (100µg cada) de salbutamol ou fenoterol na obstrução

do fluxo aéreo devido a asma(13,40).

Como esperado, os pacientes que usaram aerossol tive-

ram maior número de erros de técnica, mediana de 3/pa-

ciente, do que os que usaram Turbuhaler, mediana de 1/

paciente. Quinze pacientes (83%) consideraram mais fácil

usar Turbuhaler do que aerossol, fato semelhante ao de

outros estudos(10,41). Considerando os erros graves, que defi-

nitivamente reduzem a deposição pulmonar, o grupo que

usou aerossol teve número significantemente maior de pa-

cientes com pelo menos dois erros. Apesar da maior dificul-

dade de uso, a melhora com SA foi igual à obtida com TT.

Poderíamos explicar esse achado pelo elevado risco do tipo

II, devido à pequena amostra do nosso estudo; uso de dose

de broncodilatador maior que o necessário para o grau de

obstrução do fluxo aéreo, que obscureceria eventuais dife-

renças, e menor significado clínico dos erros de técnica ob-

servados durante o estudo. Enquanto que para os beta-2-

agonistas a possibilidade de pequenas reduções na dose,

devido ao uso correto do nebulizador e possivelmente maior

deposição pulmonar, teria pouca importância, no caso dos

corticosteróides esta redução, devido ao uso de Turbuhaler,

seria de grande proveito por melhorar seu custo/risco/be-

nefício(42).

O pequeno número de efeitos colaterais, de pequena gra-

vidade e com resolução sem necessidade de intervenção

médica, é decorrente das pequenas doses de beta-2-agonis-

tas utilizadas em pacientes sem doenças cardiovasculares e

com média de idade inferior a 50 anos(43). O maior efeito

adverso foi gosto desagradável na boca, pouco citado na

literatura, com duração de alguns minutos, e relatado por

50% dos pacientes que inalaram terbutalina. Excluindo-se

este último, teríamos 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 após o uso dos broncodilatadores. Estes acha-

dos estão de acordo com a literatura e confirmam a segu-

rança de uso dos beta-agonistas através de nebulizadores

dosimetrados ou de pó(44).

A partir de nossos resultados podemos concluir que 200µg

de SA e 500µg de TT têm o mesmo efeito broncodilatador,

poucos efeitos colaterais e que o Turbuhaler é mais fácil de

usar do que o aerossol.
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