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RESUMO

Objetivo: Comparar a eficacia no tratamento da asma pediétrica
por nebulizador e inalador dosimetrado com uso de espagador
(MDl-espacador), no emprego das técnicas de resgate de pacientes
asmaéticos atendidos em emergéncias pediatricas.

Fontes de dados: Realizou-se uma revisdo sistematica para identificar
os principais estudos randomizados controlados que comparam a
administracdo de broncodilatador (-2 agonista) por meio das técnicas
inalatoérias nebulizacdo e MDI-espacador no tratamento da asma em
unidades de emergéncia pediatrica. Foram pesquisadas as bases
de dados PubMed, Scientific Electronic Library Online (SciELO) e
ScienceDirect. Dois pesquisadores, de formaindependente, aplicaram
os critérios de elegibilidade, sendo incluidos na pesquisa apenas
estudos randomizados controlados com o objetivo de comparar as
técnicasinalatdrias nebulizacdo e MDI-espacador no tratamento da
asma em unidades de emergéncia pediatrica.

Sintese dos dados: Foram pré-selecionados 212 artigos, dos quais
apenas nove seguiram os critérios de elegibilidade e foramincluidos
na metanalise. Os resultados apontam nao existir diferencas nas
técnicasinalatérias em nenhum dos quatro desfechos analisados:
frequéncia cardiaca (diferenca—Df: 1,99 [intervalo de confianca
de 95% — 1C95% -2,01-6,00]); frequéncia respiratéria (DFf: 0,11
[IC95% -1,35-1,56]); saturacao de O, (Df: -0,01 [IC95% -0,50-
0,48]); e escore clinico de asma (Df: 0,06 [IC95% -0,26-0,38]).
Conclusoes: Os achados demonstram nao haver diferencas
na frequéncia cardiorrespiratéria, na saturacao de O, nem nos
escores de asma, na administracdo de B-2 agonista entre as
técnicas inalatérias (nebulizador e MDI-espacador) em pacientes
asmaticos atendidos em emergéncias pediatricas.
Palavras-chave: Nebulizador; Inalador dosimetrado; MDI; Asma; Crianca.

ABSTRACT

Objective: To compare the efficacy of pediatric asthma treatment
by nebulizer and metered-dose inhaler with the use of a spacer
(MDlI-spacer) in rescue techniques for asthmatic patients assisted
at pediatric emergency units.

Data sources: A systematic review was conducted to identify
the most relevant randomized controlled trials comparing
the administration of a bronchodilator (3-2 agonist) by two
inhalation techniques (nebulization and MDI-spacer) to treat
asthma in children at pediatric emergency units. The following
databases were searched: PubMed, Scientific Electronic Library
Online (SciELO), and ScienceDirect. Two researchers independently
applied the eligibility criteria, and only randomized controlled
trials that compared both inhalation technigues (nebulization
and MDlI-spacer) for asthma treatment at pediatric emergency
units were included.

Data synthesis: 212 articles were pre-selected, of which only nine
met the eligibility criteria and were included in meta-analysis.
Results show no differences between inhalation technigues for any
of the four outcomes analyzed: heart rate (difference — Df: 1.99
[95% confidence interval —95%Cl-2.01-6.00]); respiratory rate
(DF: 0.11 [95%CI -1.35-1.56]); O, saturation (Df: -0.01 [95%Cl
-0.50-0.48]); and asthma score (DFf: 0.06 [95%CI -0,26-0.38]).
Conclusions: The findings demonstrate no differences in
cardiorespiratory frequency, O, saturation, and asthma scores
upon administration of -2 agonist by both inhalation techniques
(nebulization and MDI-spacer) to asthmatic patients assisted at
pediatric emergency units.
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INTRODUCAO

A asma é a doenca cronica mais comum na infincia, sendo foco
de estudo hd pelo menos duas décadas, em virtude do aumento
de sua prevaléncia.! Os sintomas da doenca sao persistentes,
recorrentes e totalmente relacionados a hiperresponsividade
broénquica.? Para o desenvolvimento da doenga, além do fator
genético, alguns fatores de risco ambientais estdo relacionados,
tais como: exposi¢io a poeira, animais de estimagao, baratas,
mofo, fungos, virus, grama, entre outros.’

A prevaléncia de asma nos trés primeiros anos de vida pode
chegar a 50%. Metade dos casos persistentes inicia-se antes
dos 3 anos e 80% antes dos 6 anos.? A chance de uma crianca
controlar a morbidade da doenca por meio do tratamento a
medida que cresce é significativa. Entre as morbidades causa-
das pela asma, estdo: tosse seca, deficiéncia respiratéria indu-
zida pela atividade fisica, respiragio ofegante, dor ou aperto
no peito, pausa tempordria no fluxo respiratdrio e cansaco.’

Nos casos de recorréncia de exacerbagdes agudas da doenca,
as diretrizes atuais recomendam, para o tratamento de pacien-
tes, o uso de broncodilatadores de curta agio (B-2 agonista)
para reverter a obstrugio do fluxo aéreo.® Nos departamentos
de emergéncia, os broncodilatadores sio administrados por
meio da técnica inalatéria por nebulizacio ou por inalador
dosimetrado com auxilio de espagadores (MDI-espagador).®
Historicamente, a nebulizagio tem sido o método preferido
para a administragio de -2 agonista em pacientes jovens ou
naqueles incapazes de coordenar a sua inalagio mediante o
MDlI-espagador, por conta da falta de entendimento da técnica
inalatéria.” Entretanto, na rotina clinica e sob a supervisio de
profissionais treinados, a técnica do MDI-espacador pode ofe-
recer a mesma efetividade que a nebulizagio.® Embora a eficdcia
da nebulizagao seja amplamente reconhecida, o método tem
vérias desvantagens. Estudos indicam que a nebulizagao pode
ser um método ineficaz de entrega de medicamento em aerossol,
em comparacio com a combinagio do MDI com espagador.’

Considerando tais fatos, o objetivo do estudo foi comparar
a eficdcia do tratamento da asma pedidtrica por nebulizagio
com o MDI-espagador em criangas e adolescentes asmdticos

atendidos em servigos de emergéncia pedidtrica.

METODO

Foi aplicada uma ldgica de pesquisa para identificar os princi-
pais estudos originais, randomizados e controlados que com-
pararam o uso das técnicas de nebuliza¢io e MDI-espagador
em criangas e adolescentes com asma.

Para inclusdo nesta revisdo sistemdtica, os artigos deveriam
ser estudos randomizados e controlados, com ou sem uso de

placebo. Além disso, precisariam comparar a eficdcia do uso

do nebulizador e do MDI-espagador no tratamento da asma
pedidtrica. Artigos sem essas informagdes foram excluidos,
assim como os artigos de revisio sistemdtica ou de metanilise.

Como estratégia de busca, foi adotada a l6gica baseada
em descritores especificos (idiomas: inglés, portugués e espa-
nhol), vinculados ao operador booleano (AND), com auxilio de
parénteses para delimitar intercalagdes na mesma légica e aspas
para identificacio de palavras compostas, da seguinte forma:
inglés (nebulizer AND inhaler AND asthma). As buscas foram
aplicadas nas bases de dados PubMed, Scientific Electronic
Library Online (SciELO) e ScienceDirect, no més de outubro
de 2016, sem inclusio de restri¢oes para o periodo de publica-
¢do. Para evitar a inclusdo excessiva de artigos, foram delimita-
das as buscas nos seguintes campos: titulo (#tle), palavras-chave
(keywords) e resumo (abstract). Dessa forma, os trés descrito-
res, obrigatoriamente, deveriam constar de pelos menos um
dos trés campos de busca (zitle, keywords e abstract). Além des-
ses campos, nao foram adicionados filtros de limitagio, como,
por exemplo: lingua do artigo ou publico-alvo. As exportacoes
dos artigos foram realizadas nas extensoes: MEDLINE e RIS.
As importagoes dos dados foram feitas por meio do soffware
especifico para elaboragio de revisoes sistemdticas State of the
Art through Systematic Review (StArt)", servindo como apoio
na identificacdo dos artigos duplicados, excluidos e incluidos.
Tais andlises foram feitas separadamente por trés pesquisadores
e analisadas por mais de um revisor.

Como critério de elegibilidade dos artigos, foram adotadas
trés etapas para inclusio e exclusio:

1. foram incluidos automaticamente artigos selecionados

igualmente pelos trés pesquisadores;

2. artigos nio selecionados ou selecionados por apenas um
pesquisador foram excluidos automaticamente;
3. artigos incluidos por dois pesquisadores foram analisa-

dos por um revisor e, no caso de enquadramento, foram

incluidos.

Para a metandlise, ap6s inclusio dos artigos e identificagio
das varidveis de desfecho, utilizou-se o software Review Manager
(RevMan)", sendo aplicada a estatistica de média diferencial
bivariada (estimativa entre grupos — MDI-espacador versus
nebulizador), com intervalo de confianca de 95% (IC95%),
para estimativas das médias de desfecho.

Na metandlise foram investigados quatro desfechos com-
parando o uso de inalador dosimetrado com o de espagador e
nebulizagdo: frequéncia cardiaca; frequéncia respiratdria; satu-
ragio de O,; e escore clinico de asma, que consiste na avaliagio
de frequéncia respiratéria, presenga de sibilos, cianose, retragoes
toricicas e saturagio transcutinea de oxigénio, com pontuagio

variando entre 0 e 15 pontos.?
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Para fins de registro da sistemdtica, o estudo foi previamente
cadastrado no website do Centre for Reviews and Dissemination —
PROSPERO (http://www.crd.york.ac.uk/PROSPERO) —,
identificado pelo nimero de registro CRD42015023199.

RESULTADOS

No total, foram recuperados 212 artigos (PubMed=114,
ScienceDirect=91; SciELO=7), por meio das buscas eletronicas.
Inicialmente, 32 artigos foram excluidos em virtude de duplici-
dade e 161 por nio se enquadrarem nos critérios de inclusio na
triagem de leitura do titulo e resumo. Foram pré-selecionados
21 artigos para leitura integral. Desses, 12 foram excluidos apés
a leitura na integra dos estudos (cinco nio faziam distingdo da
faixa etdria pedidtrica e adulta; quatro tinham andlise de des-
fecho diferente das avaliadas na metandlise; trés eram estudos
nio randomizados ou nio controlados), sendo incluidos nove
estudos na metandlise (Figura 1).

Na Tabela 1 sio apresentados os resultados dos nove estu-
dos incluidos na sistemdtica, apontando haver semelhangas
entre as médias nos escores de frequéncia cardiaca e respiraté-
ria, saturagdo do oxigénio e do volume expiratério forcado no
primeiro segundo, apds o tratamento das técnicas de nebuli-
zagio e MDlI-espagador.

O Quadro 1 mostra dados gerais dos estudos, além da sin-
tese dos desfechos finais, também indicando nio haver diferen-
cas entre o emprego das técnicas. As Figuras 2 e 3 demonstram,
por meio de metandlise, que o emprego da técnica inalatéria
pode ser tdo eficaz quanto a técnica de nebulizagio, nio sendo

encontradas diferengas significativas entre ambas.
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Figura 1 Desenho do estudo e selecdo dos artigos.

Nas Figuras 2 e 3 sio trazidos os principais desfechos ana-
lisados no estudo, afirmando que nio houve diferencas nos
desfechos avaliados, comparando o uso de nebulizador versus
MDI-espagador na administragio de B-2 agonista, para os itens:
frequéncia cardiaca (diferenga— Df: 1,99 [IC95% -2,01-6,00],
p=0,33); frequéncia respiratéria (Df: 0,11 [1C95% -1,35-1,56],
p=0,89); saturacio de O, (Df: -0,01 [IC95% -0,50-0,48],
p=0,98); e escore clinico de asma (Df: 0,06 [IC95% -0,26—
0,38], p=0.72).

DISCUSSAO

A presente metandlise evidencia que a administragao de bron-
codilatadores (salbutamol) por meio de MDI-espagador possui
os mesmos efeitos aplicados pelo uso da técnica inalatéria por
meio da nebuliza¢io, tendo como vantagem o tempo de preparo
e administracio medicamentosa, bem como o custo x efetivi-
dade. Dos nove estudos analisados, as conclusées apresentadas
sdo uninimes quanto 4 semelhanca nas respostas ao tratamento
de recorréncias de asma aguda nos casos moderados e graves da
doenga em criancas atendidas em salas de emergéncia pedidtrica.

Na andlise dos quatro desfechos avaliados pelo estudo
(frequéncia cardiaca, frequéncia respiratéria, saturagao de O,
e escore clinico de asma), os achados demonstram nio haver
diferencas significativas por meio do forest plor (Df: 1,99
[IC95% -2,01-6,00], p=0,33); (Df: 0,11 [IC95% -1,35-1,56],

Tabela 1 Caracterizacdo dos pacientes avaliados
nos estudos.

Nebulizador MDI-espacador
(n=641) (n=666)
Média+DP Média+DP
Masculino 363 359
(56,6) (53,9
Idade 6,78+2,61 6,98+2,74
Frequéncia
cardiaca 132,39+18,85 129,29+21,12
(bpm)
Frequéncia
respiratorial 36,80+11,12 36,63+11,05
(mpm)
Saturac¢do
o, (%) 95,07+2,07 95,09+2,78
Escore
clinico da 6,30%1,59 6,20+1,26
asma (0-15)
VEF, (%) 47,9549,76 46,75+10,62

MDl-espacador: inalador dosimetrado com auxilio de espacador;
DP: desvio padrdo; bpm: batimentos por minuto; mpm: movimentos
por minuto; O,: oxigénio; VEF,: volume expiratério forcado no
primeiro segundo.
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p=0,89); (Df: -0,01 [IC95% -0,50-0,48], p=0,98) e (Df: 0,06
[1C95% -0,26-0,38], p=0,72), respectivamente. Tais evidéncias
corroboram as conclusées aplicadas pelos autores em estudo.
Batra'? comparou a eficicia das técnicas inalatérias tanto
por nebuliza¢do quanto por MDI-espacador, sendo adminis-
trado salbutamol em 60 criancas de 1 a 12 anos com asma
aguda atendidas na emergéncia. Além da terapia inalatéria,
foram observados: frequéncia cardiaca, frequéncia respiraté-
ria, pulso paradoxal, gasometria arterial e taxa de pico de fluxo
expiratério. Os individuos foram divididos aleatoriamente
em dois grupos para a administragio do salbutamol, quer por
intermédio de nebulizador, quer mediante 0 MDI-espagador.

A resposta ao tratamento foi avaliada sequencialmente aos 20,
40 e 60 minutos da institui¢io da terapéutica. Como conclu-
sdo, verificou-se que 0 MDI-espacador ¢é tdo eficaz quanto a
técnica por nebulizagio para a administragao de salbutamol
em exacerbagio aguda da asma em criangas.

Chong-Neto et al."® verificaram eficdcia, eventos adver-
sos e custo do tratamento da crise aguda de asma, utilizando
a administracio de salbutamol por meio das técnicas inalaté-
rias via nebuliza¢do e MDI-espacador (industrial e artesanal),
além do inalador em pé. As avaliagoes foram feitas em 0, 20,
40 e 60 minutos, seguidas da aplicagio de salbutamol e placebo
em outro dispositivo. Foram avaliadas 40 criangas em crise aguda

Quadro 1 Caracterizacdo dos estudos avaliados na sistematica, com ndmero total de 1.307 criancas avaliadas

(641 do grupo nebulizador e 666 do grupo MDI-espacador)

e 2 e oo

0,15 mg/
kg de MDl-espacador é tdo eficaz quanto o
Batra12 1997 | india |1a12 60 salbutamol 200 g de nebulizador de aerossol (salbutamol) na
etal. o salbutamol - 3
(maximo exacerbacdo aguda da asma em criancas
5,00 mqg)
Nebulizador possui custo mais
Chon193—Neto 2005 | Brasil | 6a18 580 > mg/mL de 400 ug de elevado e consome mais drogas que o
etal. albuterol salbutamol
MDl-espacador
0,15 mg/ Inaladores dosimetrados com
kg de espacadores podem ser tdo eficazes
Delg?::lo 2003 Estgdos 0az2 40 salbutamol 300 ug de quanto os nebulizadores para o
etal. Unidos . salbutamol o DA
(maximo tratamento de emergéncia de sibildncia
5,00 mqg) em criancas <2 anos
2,5mg/ MDl-espacador é tdo eficaz quanto o
Fernaﬁndez 2004 | Espanha | 0a 14 251 mL de 200 pg de nebulizador de aerossol (salbutamol) na
etal. salbutamol < )
salbutamol exacerbacdo aguda da asma em criancas
0,3 mg/kg de MDI-espacador é uma alternativa eficaz,
Jama1[6v| 2006 | Paquistio | 0a 15 150 sal’bl.Jtamol 200 ug de assim como por nebulizador, para o i
etal. (maximo 5,0 | salbutamol |tratamento de criangas com exacerbacdo
mag) da asma aguda na sala de emergéncia
MDI-E e nebulizadores sdo igualmente
Kerer1r71 1993 | Canadd | 6a14 33 5mg/mL de 400 ug de eficazes no fornecimento de B-2
etal. albuterol salbutamol . ;
agonistas para criancas com asma aguda
2,5mg/ MDI-espacador € uma alternativa de baixo
Leveﬁiha 2000 NE)va‘ 1a4 60 mL de 600 ug de custo para a oferta de salbutamol em
etal. Zeldndia salbutamol .
salbutamol criancas com asma aguda moderada e grave
) 0,15 mg/kg MDI-E é uma alternativa de baixo custo na
Sannier ) de salbutamol| 300 ugde L - -
19 006 | Franca | 4a15 79 ‘- administracdo de salbutamol para criancas
etal. (méximo salbutamol P
com asma aguda no setor de emergéncia
3,00 mg)
100 ug de O MDI-espacador pode ser utilizado
L 250 ug/ = .
Vilarinho 2003 | Brasi salbutamola | para administrar salbutamol em criancas
20 rasil | 0a11 54 gotade A . QA
etal. cada trés kg em crise de sibildncia, com algumas
salbutamol - .
de peso vantagens em relacdo ao nebulizador

N: nimero de pacientes totais incluidos nos estudos; MDI-espacador: inalador dosimetrado com uso de espacador.
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de asma, com média de idade de 11£3,5 anos. Utilizaram-se
escore clinico e funcio pulmonar, além de cdlculo de gastos
com medicamento e o dispositivo inalatério. Como resposta,
tanto o escore clinico quanto a variagio no volume expiratério
for¢ado no primeiro segundo (VEF,) foram semelhantes entre
os grupos ao final do estudo, sendo encontrada variacao maior
na frequéncia cardfaca para o grupo que aplicou a técnica ina-
latéria por nebulizacio em relagio aos grupos que aplicaram
técnicas com MDI-espacador (artesanal e industrial) ou técnicas
inalatérias dosimetradas por dispositivos de pé seco (p=0,004).
O nebulizador € o espagador artesanal provocaram mais tremo-
res (p=0,020). O custo do tratamento por paciente foi maior
nos grupos nebulizador e espacador industrial (R$ 22,31 e
R$ 16,58, respectivamente) (p=0,0001). Como conclusio,
a técnica por nebulizagio foi a mais cara e consumiu mais dro-
gas para apresentar a mesma eficdcia. O espagador artesanal foi
o mais barato, no entanto apresentou mais eventos adversos
do que o espagador industrial ¢ o inalador em pd. O espaca-
dor industrial foi tdo caro quanto o nebulizador, porém mais
seguro. O inalador em pé foi mais barato e apresentou menos

tremores, mas taquicardia semelhante ao espagador artesanal.

Delgado et al.™ investigaram se a administra¢ao de salbutamol
por MDI-espagador é tao eficaz quanto a sua administragio por
nebulizagdo para o tratamento de sibilncia em criancas de 2 anos
ou mais jovens em atendimento num departamento de emergén-
cia pedidtrica. Participaram do estudo 168 criancas oriundas de
uma amostra de conveniéncia de sibilincia. Como tratamento,
o salbutamol foi administrado a cada 20 minutos por um tnico
investigador (cego) para atribuicio dos grupos. Como desfe-
chos primdrios, avaliou-se a taxa de admissdo, sendo averiguada
a funcdo pulmonar e a saturagio de oxigénio, aferidas no inicio
de cada tratamento e 10 minutos depois dele. Como resultado,
viu-se que o grupo nebulizador obteve melhor fun¢ao pulmonar,
em comparagio ao grupo MDI-espacador (p=0,002). As andli-
ses também revelaram taxas de admissao mais baixas no grupo
espagador, principalmente em criangas que tém a exacerbacao da
asma mais grave, contudo concluiram o estudo afirmando que
0 MDS-espacador pode ser tio eficaz quanto o uso de nebuliza-
dor para o tratamento de emergéncia de sibildncia em criancas
com até 24 meses.

Fernandez etal."” analisaram a eficdcia da aplicagio de salbu-

tamol por MDI-espagador em comparacio com o nebulizador

A Frequéncia cardiaca

Nebulizador MDI-espacador

Diferenca média Diferenca média

Heterogeneidade: Tau?=15,43; x°=15,64, df=6 (p=0,02); 1’=62%

Estudo ou subgrupo Média DP Total Média DP Total Peso random, IC95% aleatorio, 1IC95%
Batra 150,2 11,6 30 1456 9.4 30 183% 4,60[-0,74,9,94] =
Fernandez 123,71 23,63 321 129,41 34,55 259 19,2% -5,70[-10,64,-0,76] -
Jamalvi 110 15,7 84 107 16,4 66 18,6% 3,00[-2,19,8,19] ™
Kerem 115 26,8 16 121 23,9 17  4,5% -6,00[-23,36, 11,36] -
Leversha 150,1 5,6 30 149 8,4 30 222% 1,10[-2,51,4,71] b
Sannier 140,7 18,1 40 133 18,1 39 13,1% 7,70[-0,28, 15,68] =l
Vilarinho 137 30,49 27 120 37,12 27  41% 17,00[1,12,35,12] —
Total IC95%) 548 468 100,0% 1,99 [-2,01, 6,00]

Teste de efeito geral: Z=0,14 (p=0,89)

ponderadas; I percentual de heterogeneidade; Z: tamanho do ef

‘ = X 100 -50 0 50 100
Teste de efeito geral: Z=0,97 (p=0.33) Nebulizador MDl-espacador
B Frequéncia respiratéria

Nebulizador MDI-espacador Diferenca média Diferenca média

Estudo ou subgrupo Média DP Total Média DP Total Peso random, IC95% aleatdrio, IC95%
Batra 387 74 30 377 67 30 16,6% 1,00[-2,57,4,57]
Delgado 44,7 28 83 433 309 168 3,7% 1,40[-6,22,9,02]
Jamalvi 31 109 84 30 9,2 66 20,5% 1,00[-2,22,4,22]
Kerem 27 7,5 16 29 73 17 83% -2,00[-7,05,3,05]
Leversha 45,2 79 30 469 46 30 19,8% -1,70[-4,97,1,57]
Sannier 27,8 6,4 40 23 69 39 24,6% 0,50[-2,44,3,44]
Vilarinho 43,2 9,76 27 42,2 11,74 27 6,4% 1,00[-4,76,6,76]
Total (IC95%) 310 37 100.0% 0.11[-1.35,1.56]
Heterogeneidade: Tau?=0,00; x?=2,65, df=6 (p=0,85); I’=0% 700 20 0 20 100

SD: desvio padrédo; 95%Cl: intervalo de confianca de 95%; Tau? nivel de heterogeneidade; Chi% qui-quadrado; df: diferenca entre as médias

eito.

Nebulizador MDI-espacador

Figura 2 Diferenca entre as frequéncias cardiaca (A) e respiratéria (B), entre as técnicas de nebulizacdo e inalador

dosimetrado com espacador (MDl-espacador).
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para o tratamento da asma aguda em departamento de emer-
géncia pedidtrica. No total, participaram do estudo 580 criancas
com até 14 anos de idade. Como resultado, nio houve diferen-
cas significativas entre os dois grupos no tratamento da doenga,
na saturagio de oxigénio arterial nem na frequéncia cardiaca.
O numero de doses de broncodilatadores inalatérios também
foi semelhante (1,42+1,01 versus 1,45+0,98), bem como o
nimero de criangas que exigia estadia na unidade de observa-
¢a0, admissao ao hospital ou reencaminhamento aos cuidados
médicos. Como conclusio, os autores relataram os mesmos
achados dos estudos anteriores: a administragio de broncodi-
latadores por meio de MDI-espagador pode ser uma alternativa
tio eficaz quanto o uso de nebulizadores para o tratamento de
criangas com exacerbagoes de asma aguda atendidas em salas
de emergéncia pedidtrica.

Jamalvi et al.' procuraram determinar se a administragao de
-2 agonista por MDI-espacador é tdo eficaz quanto sua adminis-
tragio por nebulizador para o tratamento de asma aguda. O estudo
foi realizado no Pronto-Socorro do Instituto Nacional de Satide
Infantil (NICH), em Carachi, Paquistio, entre outubro de 2000

e margo de 2001. Participaram 150 criangas, de 6 meses de idade

ou mais, com exacerbacio aguda de asma. As criangas foram cate-
gorizadas em asma leve, moderada e grave, sendo distribuidas
aleatoriamente em dois grupos (nebulizagio e MDI-espagador).
Foram registradas tanto as caracteristicas basais quanto a gravi-
dade da asma. Também foram registrados as varidveis de disp-
neia, uso de musculatura acesséria, cianose, frequéncia respira-
toria, frequéncia cardfaca, pressdo arterial, saturacio de oxigénio,
pulso paradoxal, ausculta pulmonar e pico de fluxo expiratério
pré e pds-terapia inalatéria. Como resultados, os autores relata-
ram nao haver diferencas entre os grupos, nem para caracteris-
ticas demograficas nem nas medidas de resultados, exceto para
a avaliagdo intragrupos do pico de fluxo, com aumento signifi-
cativo em ambos os grupos (basal versus ps-terapia), nao sendo
esse numero estatisticamente significativo quando comparados
entre eles. Como conclusio, compartilharam-se as mesmas expe-
riéncias relatadas pelos estudos anteriores, isto é, que o uso de
MDI-espagador pode ser uma alternativa tio eficaz quanto a téc-
nica por nebulizacao no tratamento de criangas com exacerbagio
da asma aguda em salas de emergéncia pedidtrica.

Kerem et al.’” compararam a resposta ao salbutamol inalado

ap6s sua administragio por nebulizador ou por MDI-espagador

A Saturacdo O,
Nebulizador MDI-espacador Diferenca média Diferenca média
Estudo ou subgrupo Média DP Total Média DP Total Peso random, IC95% aleatério, IC95%
Batra 96,29 2,61 30 9548 439 30 55% 0,81[-1,02,2,64]
Delgado 96,7 22 83 97 19 168 17,4% -0,30[-0,85,0,25]
Fernandez 96,34 2,12 321 96,19 6,32 259 14,0% 0,15[-0,65, 0,95]
Jamalvi 92 1,8 84 91 16 66 17,6% 1,00[0,45, 1,55] -
Kerem 94 18 16 94 27 17 69% 0,00 [-1,56, 1,56]
Leversha 93,7 12 30 939 093 30 17,6% -0,20[-0,74,0,34]
Sannier 96,3 1,7 40 97 21 39 135% -0,70[-1,54,0,14]
Vilarinho 9526 31 27 96,14 23 27 7,6% -0,88[-2,34,0,58]
Total (IC95%) 631 636 100,0% -0,01[-0,50, 0,48]
Heterogeneidade: Tau?=0,28;%?=19,34, df=7 (p=0,007); 1’=64% 0 A3 0 z 0
Teste de efeito geral: Z=0,03 (p=0,98) Nebulizador MDI-espacador
B Escore da doenca (0-10 pontos)
Nebulizador MDI-espagador Diferenca média Diferenca média
Estudo ou subgrupo Média DP Total Média DP Total Peso  random, C95% aleatério, IC95%
Chong Neto 41 057 10 42 063 30 20,0% -0,10[-0,52,0,32]
Delgado 4,3 26 83 37 1,7 168 14,4% 0,601[-0,02,1,22]
Jamalvi 10,7 2 84 10,8 19 66 14,1% -0,10[-0,73,0,53]
Kerem 25 117 16 3 123 17 102% -0,50[1,32,0,32]
Leversha 7,5 1 30 78 041 30 21,0% -0,30[-0,69,0,09]
Sannier 53 1,74 40 4,6 1.6 39 11,7% 0,70[-0,04, 1,44]
Vilarinho 9,73 205 27 928 134 27 87% 0,45[-0,47,1,37]
Total (IC95%) 290 377 100.0% 0.06 [-0.26, 0.38]
Heterogeneidade: Tau?=0,09; %?=12,08, df=6 (p=0,06); ’=50% 0 kS 0 z 0"
Teste de efeito geral: 7=0,36 (p=0,72) Nebulizador MDl-espacador
SD: desvio padrao; 95%Cl: intervalo de confianca de 95%; Tau?: nivel de heterogeneidade; Chi% qui-quadrado; df: diferenca entre as médias
ponderadas; I percentual de heterogeneidade; Z: tamanho do efeito.

Figura 3 Diferenca entre a saturacao de O, (A) e escore da asma (B), entre as técnicas de nebulizacdo e inalacao

dosimetrada com espacador (MDI-espacador).
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em criangas com asma aguda. Participaram do estudo 33 criangas
de 6a 14 anos, sendo avaliado o volume expiratdrio forcado no
primeiro segundo (VEF ), além da pontuagao do escore clinico
de asma, frequéncia cardfaca, frequéncia respiratéria e satura-
¢ao de oxigénio arterial pré e pés-intervengio. Como resposta,
com excegio da frequéncia cardiaca, que aumentou no grupo
nebulizador e diminuiu no grupo MDI-espacador (p<0,05),
nio houve diferenca na taxa de melhoria da pontuagio clinica,
frequéncia respiratéria, saturagio de oxigénio arterial, ou VEF,.
Concluiram os autores que tanto o MDI-espagador quanto o
nebulizador sio meios igualmente eficazes de fornecer 3-2 ago-
nistas para criangas com asma aguda.

Leversha etal.'® compararam os custos versus efetividade da
utilizagdo de salbutamol por MDI-espacador versus nebuliza-
dor em criangas com asma aguda (moderada e grave) atendi-
das em salas de emergéncia pedidtrica. Participaram do estudo
60 criancas de 1 a 4 anos de idade. Foram avaliados os esco-
res da doenga, frequéncia cardfaca e respiratdria, achados aus-
cultatérios e saturacio de oxigénio (pré e pds-intervencio).
Como respostas, tanto as caracteristicas basais quanto a gra-
vidade da asma foram semelhantes nos grupos de tratamento.
O uso de MDI-espacador foi tao eficaz quanto o nebuliza-
dor para escore clinico, frequéncia respiratdria e saturacio de
oxigénio, mas produziu mais redugio da sibilancia (p=0,03).
Além disso, encontrou-se frequéncia cardiaca aumentada no
grupo nebulizador (p<0,01). Nio foram observadas diferen-
cas nas taxas de tremor ou hiperatividade. O custo médio foi
menor para o grupo de MDI-espagador (NZ$ 825) em relagio
ao grupo nebulizador (NZ$ 1,282) (p=0,03). Os autores con-
cluiram o estudo destacando que o MDI-espagador pode ser
uma alternativa de baixo custo em comparagio ao nebulizador
no tratamento da asma aguda (moderada e grave).

Sannier et al."” compararam a eficdcia de 3-2 agonistas admi-
nistrados por nebulizagio ou MDI-espagador durante recor-
réncias moderadas e graves de asma. Participaram do estudo
79 criancgas de 4 a 15 anos de idade, tratadas em uma sala de
emergéncia para asma moderada e grave. Foram observados:
taxa de hospitalizacao, frequéncia respiratéria, frequéncia car-
dfaca e pico de fluxo expiratério (PFE), além da taxa de recaida.
Como resposta, os dois grupos diferiram quanto 2 duragio do
desconforto respiratério antes da chegada  emergéncia (p<0,02),
nao havendo nenhuma diferenga nas demais varidveis observa-
das apds o uso das intervengées, concluindo que a eficiéncia de
ambas as técnicas é semelhante e que o uso de MDI-espagador
deveria ser mais frequente nas salas de emergéncia.

Vilarinho et al.? realizaram um ensaio clinico comparando
0 MDI-espagador e o nebulizador para administracio de sal-
butamol na crise de sibilincia em criancas, sendo estudada

uma amostra de conveniéncia de criancas em crise moderada

de sibilancia, alocadas aleatoriamente em dois grupos de trata-
mento, de acordo com o dispositivo inalatério utilizado para a
administragio de salbutamol (nebulizador ou MDI-espagador).
Os pardmetros utilizados para compara¢io entre os grupos foram
agrupados em tabela de pontos e consistiram em sinais clini-
cos habitualmente usados na avaliagio da gravidade da crise
asmdtica (nivel de consciéncia, coloragio da pele, intensidade
da dispneia, intensidade da tiragem, tempo expiratdrio, entrada
de ar e sibilancia) e na saturagio transcutinea de oxigénio, obti-
dos antes do tratamento e 15 minutos apés cada administragio
do salbutamol. Como dados adicionais, mediram-se os tempos
de preparo e de uso das medicagoes, computaram-se os custos
envolvidos nas duas formas de tratamento, e interrogaram-se
os acompanhantes sobre o grau de satisfacdo em relagao aos
tratamentos. Participaram do estudo 54 criancas com idades
que variaram de 22 dias a 11,7 anos. Os grupos nio diferiram
demograficamente nem em relagio 4 pontuagio clinica ou aos
valores de oximetria. A comparagio dos pardmetros clinicos e
de saturagio de oxigénio entre os grupos nao mostrou diferenca
significativa apds as doses de salbutamol. O tempo de preparo
e de administracio da medicacido e o custo do tratamento
foram significativamente menores no grupo MDI-espacador.
O grau de satisfacio das familias foi semelhante nos dois gru-
pos. Como conclusio, os autores constataram que o uso do
MDI-espacador pode ser utilizado na administracio de salbu-
tamol em criancas em crise de sibilancia, com algumas vanta-
gens em relagio ao nebulizador.

Como principal limita¢io aos estudos avaliados, destaca-se
a falta de padronizagio dos desfechos de avaliacao dos niveis
de func¢io pulmonar, como no caso do VEF , da capacidade
vital forcada (CVF) e do indice de Tiffeneau, que avalia a rela-
¢ao entre as duas varidveis (VEF /CVF), além dos niveis de
4xido nitrico exalado (FeNo), uma vez que esses elementos sio
os principais marcadores de controle da asma. Assim, essa é a
principal limitacdo da metandlise, que ndo evidenciou melhora
nos marcadores de fun¢io pulmonar com o uso das duas técni-
cas inalatdrias, no entanto constatou-se heterogeneidade acei-
tdvel para a doenga nas quatro varidveis de desfecho avaliadas,
com valores minimos para frequéncia respiratéria (12=0%) e
mdxima para saturagio de O, (I’=64%), demonstrando que,
mesmo com uma doenga tdo heterogénea como a asma, os estu-
dos demonstram semelhancas metodoldgicas aceitdveis para
tais varidveis de desfecho.

O tratamento de resgate de exacerbagoes de asma em
emergéncias pedidtricas geralmente ¢é realizado por meio da
administragio de salbutamol, via nebulizagio. Este estudo
demonstra nio haver diferengas para o uso de -2 agonista
via técnica MDI-espacador em comparacio com a técnica
via nebulizador.
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