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ARrTIGO DE REVISAO

Advances in inhalation therapy in pediatrics

Avancgos na inaloterapia em pediatria

Fabio Pereira Muchdol, Luiz Vicente Ribeiro Ferreira da Silva Filho2

Resumo

Objetivos: Revisar os artigos mais relevantes a respeito dos aspectos
técnicos da terapéutica inalatéria, dos inaladores disponiveis e principal-
mente dos principais avangos obtidos na inaloterapia em pediatria.

Fontes dos dados: Foram revisados os artigos contidos na base de
dados MEDLINE a partir de 1983, além de capitulos de livros, e selecio-
nados os de maior importéncia de acordo com os critérios estabelecidos
para este artigo.

Sintese dos dados: Os nebulizadores convencionais apresentam
uma série de inconveniéncias, sendo que inaladores com desempenho
melhorado pela respiragdo e os ativados pela respiragdo sdo opgdes mais
atrativas. Dentre os inaladores de p6 seco, destacam-se os que utilizam
mecanismos passivos e ativos de dispersdo de po, que propiciam maiores
taxas de deposigdo pulmonardas drogas. Entre os inaladores pressurizados
dosimetrados destacam-se os ativados pela respiragdo, os coordenados
pela respiracdo e os modificadores de velocidade. Devem ser usados
preferencialmente em conjunto com espagadores, pois a utilizacdo deste
aumenta em até duas vezes a deposigdo pulmonar das drogas.

Conclusdes: Para menores de 8 anos, os inaladores pressurizados
dosimetrados com espagadores sdo os mais adequados, dada a sua
praticidade associada a elevada deposigédo pulmonar que proporcionam.
Nos maiores de 8 anos capazes de gerar altos fluxos inspiratérios, os
dispositivos de p6 sdo os mais indicados.

J Pediatr (Rio J). 2010,86(5):367-376: Nebulizadores, inaladores
pressurizados dosimetrados, inaladores de po6 seco, espagadores,
deposigdo pulmonar de drogas.

Introducgao

As doengas respiratorias sdo responsaveis por elevada
morbidade e mortalidade na inféancia e causam um elevado
numero de visitas de criancgas a servigos médicos de urgéncia
e emergéncia no Brasil e no mundo. Dentre essas doengas,
destaca-se o papel da asma, das bronquiolites virais agudas
e das doengas que cursam com sibiléancia recorrente nos
lactentes!->.

Abstract

Objectives: To review the most relevant articles regarding the
technical aspects of inhalation therapy, inhalers currently available, and
especially major advances in inhalation therapy in pediatrics.

Sources: Articles of MEDLINE database from 1983 were reviewed, in
addition to book chapters, and the most important studies were selected
according to the criteria established for this article.

Summary of the findings: Conventional nebulizers have a number
of inconveniences, and breath-enhanced and breath-actuated inhalers
are more attractive options. Among dry powder inhalers, we highlight
those using passive and active powder dispersion mechanisms, which
provide higher rates of drug deposition in the lung. Among pressurized
metered-doseinhalers, we highlight breath-actuated, breath-coordinated,
and velocity-modifying inhalers. These inhalers should be used preferably
together with spacers, since the use of spacers produces a twofold increase
in pulmonary drug deposition.

Conclusions: For children youngerthan 8 years, pressurized metered-
dose inhalers with spacers are the most appropriate devices, since they
provide a practical approach associated with greater lung deposition. In
children older than 8 years who can generate high inspiratory flow rates,
dry powder devices are best suited.

J Pediatr (Rio J). 2010,;86(5):367-376: Nebulizers, pressurized
metered-dose inhalers, dry powder inhalers, spacers, pulmonary drug
deposition.

Aterapéutica inalatéria constitui-se no pilar do tratamento
ndo s6 dos pacientes asmaticos, mas também dos lactentes
sibilantes, tanto nos episddios agudos quanto na terapéutica
de manutengdo quando indicada. Existem, basicamente, trés
tipos de dispositivos inalatérios: os nebulizadores convencio-
nais, os inaladores de po seco e os inaladores pressurizados
dosimetrados®-7.
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O objetivo deste artigo foi revisar as publicacdes mais
relevantes a respeito dos aspectos técnicos da terapéutica
inalatéria, enfatizando os principais avangos relativos aos
diversos dispositivos inalatérios, suas vantagens e desvan-
tagens, além de indicar quais sdo os mais adequados de
acordo com cada tipo de paciente.

Foram revisados os artigos contidos na base de dados
MEDLINE a partir de 1983 e selecionados os de maior
importancia e rigor cientifico, de acordo com os critérios
estabelecidos para esta revisdo. Também foram revisados
capitulos de livro relevantes sobre o tema.

Um aerossol € um grupo de particulas sélidas ou liquidas
que se encontra em suspensdo em um gas. A eficacia da
aerossolterapia depende diretamente da deposicao pulmonar
das drogas que, por sua vez, esta diretamente ligada ao
tamanho das particulas produzidas. Normalmente, aquelas
menores que 5 pm depositam-se nas vias aéreas distais,
sendo que as menores que 0,5 pm tendem a ser exaladas
com a expiragdo8-12, Entretanto, em pacientes com doenga
pulmonar obstrutiva crénica, o tamanho ideal gira em torno
de 2 a 3 ym!3-16, O tamanho e densidade das particulas de
um aerossol sdo classificadas através do diametro mediano
aerodinamico de massa (DMAM). Para uma particula esfé-
rica e uniforme, o DMAM ¢é definido como o seu diametro
multiplicado pela raiz quadrada de sua densidade. Outro
fator importante é a distribuicdo do tamanho das particulas
ou desvio padrdo geométrico (DPG). Por definicdo, um DPG
menor que 1,22 indica um aerossol monodisperso. Quase
todas as medicagbes em aerossol sdo heterodispersas, mas
guanto menor o DPG, maior a proporgdo de particulas pro-
ximas do DMAM1.3,5,6,17,

Mecanismos de deposicdao pulmonar

Os trés mecanismos basicos de deposigdo pulmonar das
drogas sdo: impactagao inercial, sedimentagao gravitacional
e difusdo (Figura 1). A impactagdo inercial € o mecanismo
principal para as particulas maiores que 3 um e é altamente
dependente do fluxo inspiratério, sendo que, durante altos
fluxos, hd uma maior tendéncia de deposigdo, inclusive de
particulas menores nas vias aéreas superiores. Ja fluxos mais
baixos facilitam a deposicdo na periferia dos pulmdes.

Fluxo aéreo

Particula

Impactagao inercial

Fluxo aéreo
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A sedimentacdo gravitacional reflete o efeito da gra-
vidade sobre particulas, o qual ndo é influenciado pela
inércia, atingindo basicamente aquelas menores que 2 ym,
afetando também as maiores sob condi¢des de baixo fluxo
inspiratério. Uma pausa inspiratéria de 5 a 10 segundos
maximiza esse mecanismo, aumentando a penetragdo das
particulas nas vias aéreas distais. O baixo volume corrente,
as relativamente baixas capacidade vital e residual funcional
e os ciclos respiratérios mais curtos de lactentes prejudicam
esse mecanismo.

Adifusdo afeta particulas tdo pequenas que sua movimen-
tacdo é influenciada basicamente pelo movimento Browniano,
resultando tanto em colisdo, quanto coalescéncia destas contra
a estrutura das vias aéreas e com outras particulas®:18.

Nebulizadores convencionais

Durante anos, os nebulizadores convencionais foram os
Unicos dispositivos inalatérios disponiveis.

Nebulizadores ultrassonicos (Figura 2) geram o aerossol
através da rapida vibragdo de um cristal piezelétrico. Entre-
tanto, o calor gerado pelo cristal pode desnaturar muitas
medicacgdes, particularmente proteinas, e o cristal pode
se quebrar, fato este que é frequentemente dificil de ser
detectado19:20,

Nos nebulizadores de jato (Figura 3), o aerossol é gerado
através do principio de Bernoulli. O fluxo de ar ou oxigénio,
ao passar através de um pequeno orificio, expande-se,
havendo queda brusca de sua pressdo e grande aumento
de sua velocidade. Pelo efeito Bernoulli, o liquido do reser-
vatorio de inalacdo é sugado e sdo gerados aerossois. Os
maiores sdo retidos em anteparos e se juntam ao restante
do liquido do reservatdrio para serem renebulizados, e os
menores sdo inalados. O gas comprimido necessario para
o funcionamento desses equipamentos pode ser oriundo de
cilindros pressurizados, ou obtido através da utilizagdo de
compressores elétricos?!.

A eficacia da nebulizacdo é geralmente baixa e existe
também uma alta variabilidade entre o desempenho atingido
por diferentes nebulizadores, aspecto que é influenciado pela
marca do aparelho e, em menor extensao, pelo volume de

Fluxo aéreo

Particula
Particula

Sedimentagdo gravitacional Difusdo

Figura 1 - Mecanismos de deposigdo pulmonar
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Figura 2 - Nebulizador ultrassénico

solucgdo utilizado, além do fluxo e umidade do gas utilizado
para alimentar o dispositivo. Como resultado, torna-se dificil
predizer a dose que é efetivamente nebulizada®:7:22-25,

De uma forma geral, os inaladores acima sao pouco efi-
cazes, atingindo baixas porcentagens de deposigao pulmonar,
e vém progressivamente perdendo espacgo para dispositivos
mais modernos e eficientes20.

Novos nebulizadores

Com o intuito de aumentar o grau de deposigao pulmo-
nar de medicacgdes aerossolizadas, os nebulizadores foram
aperfeigoados, originando dispositivos como os nebulizadores
com desempenho melhorado pela respiragao, inaladores
de particulas otimizadas e os nebulizadores ativados pela
respiragao.
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Figura 3 - Nebulizador a jato

Fonte
transmissora

Os nebulizadores com desempenho melhorado pela res-
piracdo (Figura 4) tém uma valvula inspiratéria que permite
ao paciente inspirar ar adicional durante a inalagdo, além
de reciclar a medicacdo no reservatdrio quando ndo se esta
inalando?!. Eles sdo bem mais eficientes que os antigos,
que nao possuem esse sistema de reciclagem (nebulizagao
continua), no qual mais de 70% da droga é perdida no am-
biente durante as expiragdes. A Unica desvantagem desses
dispositivos consiste no tempo aumentado de nebulizagdo.

Equipamentos ainda mais eficientes e avangados também
podem ser alternativas interessantes. Entre esses, podemos
citar os inaladores de particulas otimizadas que utilizam a
tecnologia de rede vibratéria. Entre os nebulizadores que
utilizam essa tecnologia, estdo o Omron NE-U22V MicroAir®
(Omron, EUA), o Aerogen’s OnQ® aerosol generator (Nektar
Therapeutics/Novartis, EUA) e o Pari’s eFlow TouchSpray®
technologies (Pari, Alemanha), que utilizam o mecanismo
de rede vibratéria com um elemento piezelétrico associado
(operando em frequéncias menores que nos nebulizado-
res ultrassbnicos). Esse elemento vibra em uma abertura
de uma placa ou em uma rede, agindo como uma bomba
eletrénica.

Esses nebulizadores produzem particulas de tamanho
adequado com um débito alto (0,2 a 0,6 mL/minuto) e com
volume residual menor que 0,2 mL, visto que ndo ha recir-
culagao da droga por barreiras, minimizando a evaporagao
e esfriamento da medicagdo. Eles sdo silenciosos, portateis,
ndo necessitam de fonte de ar comprimido e funcionam com
bateria ou corrente elétrica alternada, mas tém custo mais
elevado. MedicagGes a base de proteinas ou genes podem
ser aerossolizadas com esses dispositivos, mas algumas
suspensdes podem provocar entupimento dos orificios da
rede. A limpeza dos orificios e eventual substituigdo da rede
sdo importantes para manutencao de um bom desempenho.
A performance do eFlow® pode ser ajustada para diferentes
formulagOes através do controle de parametros como tama-
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Figura 4 - Esquema de nebulizador com desempenho melhorado pela inspiracdo (Pari LC Star®, Pari Respiratory
Equipment, Canadad). Publicado com autorizacdo do fabricante

nho, nimero e distribuicdo dos orificios e aporte de energia
para o elemento piezelétrico.

Ha também os nebulizadores ativados pela respiracdo,
como o AeroEclipse® (Trudell Medical International, Cana-
da), que disparam a nebulizagdo apenas quando o paciente
inala, reduzindo o desperdicio e a contaminacdo da droga
durante a inalagdo. Existem inaladores que, além de mo-
nitorar continuamente o padrdo respiratério do paciente,
realizam mudancas de acordo com o padrdo averiguado em
uma média das trés ultimas respiragdes e liberam o aerossol
durante 50 a 80% das porgdes iniciais da inspiragdo. Esses
equipamentos utilizam sistemas adaptativos de oferta de
aerossol e, como exemplos, podem ser citados o HaloLite® e
o Pro-Dose® (Respironics/Philips, EUA). Alguns inconvenientes
de nebulizadores convencionais, como dependéncia de um
compressor de ar para funcionamento, alto nivel de emissao
de ruidos e necessidade de limpeza frequente, também ocor-
rem com esses inaladores. Ja o I-neb® (Respironics/Philips,
EUA), além de trabalhar em um modo no qual a medicagdo
é oferecida durante a primeira porgdo da inspiragdo, executa
uma modalidade na qual o paciente é orientado a inspirar
lentamente, sendo a droga aerossolizada durante quase toda
a inspiragdo, exceto nos 2 Ultimos segundos, para maximizar
a deposicdo pulmonar. Como vantagem, também se pode
citar o fato de que séo silenciosos, portateis e proporcionam
minimo volume residual, otimizando o uso de medicacgoes
como genes e drogas de alto custo?1,26-28,

De uma forma geral, os dispositivos mais modernos aci-
ma citados apresentam eficacia satisfatéria em detrimento
dos nebulizadores convencionais, mas com custo bem mais
elevado. Vale lembrar, porém, que existem algumas situacoes
nas quais esses sdo os dispositivos ideais, como por exemplo,
na terapéutica inalatéria de portadores de fibrose cistica?!.

Inaladores de p6 seco

Inaladores de pé seco sdo dispositivos isentos de prope-
lentes nos quais a medicacdo em forma de p6 encontra-se
fragmentada e micronizada para produzir particulas respi-
raveis. Nesses dispositivos, as particulas sdo separadas pela
energia criada pelo fluxo inspiratério do usuario. A droga em
pd pode ser pura (como no Turbuhaler®, Astra AB, Suécia)
ou associada a lactose, como carreador (como no Diskhaler®,
GlaxoSmithKline, Reino Unido; Diskus®, GlaxoSmithKline,
Research Triangle Park, EUA; Rotahaler®, GlaxoSmithKline,
Reino Unido; Spinhaler®, Fisons Corporation, EUA; e EasyHa-
ler®, Orion Farmos, Finlandia). Os inaladores de p6 seco tém
diversas vantagens: sdo ativados pelainspiragdo, sdo simples,
portateis e podem conter multiplas doses24.

A porcentagem da dose que se deposita nos pulmoes
varia de acordo com os diferentes tipos de inaladores de p6
seco. Esses valores podem girar em torno de 15%, no caso
do Diskus®, e atingir até 40% com o Spiros® (Dura Pharma-
ceuticals, EUA). Porém, o fluxo inspiratorio para acionar um
inalador de pé seco é alto (aproximadamente 60 L/minuto),
dificultando seu uso em idosos ou pacientes graves?4,

Uma preocupagdo grande em pediatria é o quanto as
criancgas sao capazes de gerar um fluxo inspiratorio satisfatério
no uso desses inaladores. De Boeck et al.2?, em um estudo
com 161 criangas asmaticas entre 5 e 17 anos, avaliaram
se, apds uma instrucdo verbal de cerca de 10 minutos, esses
pacientes foram capazes de demonstrar de maneira correta
o uso do Turbuhaler®. Cento e trinta e trés criangas (83%)
demonstraram todos os passos de uso corretamente. Ana-
lisando-se por faixa etaria, viu-se que 96% daqueles acima
de 8 anos acertaram todas as etapas contra apenas 55%
dos pacientes entre 5 e 8 (p < 0,001). Das 28 criangas que
o usaram de forma errada, 20 geraram um fluxo inspiratério
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insuficiente?9. Outra desvantagem dos inaladores de pd inclui
aglomeragdo das particulas devido a umidade, reduzindo a
dose oferecida2.

Novos inaladores de p6 seco

A grande dependéncia de elevados fluxos inspiratdrios
para o funcionamento dos primeiros inaladores de p6 levou
ao desenvolvimento de novas tecnologias, baseadas em
mecanismos ativos e passivos de dispersdo de p6. Em ambos
0s casos, o objetivo consiste em facilitar a desagregagao
das particulas da medicacdo, ocasionando maior grau de
deposicdo pulmonar.

Entre os que utilizam mecanismos passivos, podem ser
citados o Novolizer® (Meda, Suécia) e o Airmax® (Yamanou-
chi, Holanda)30:31,

Atecnologia de ar modificado € descrita como o0 mecanismo
passivo mais eficiente de dispersdo das particulas que vem
sendo utilizado nos inaladores de pé seco32. Nesse caso, um
direcionador multicanal gera um fluxo de ar tangencial que
forma um ciclone dentro do dispositivo durante a inalagdo.
O Novolizer® utiliza essa tecnologia e, quando comparado ao
Turbuhaler®, apresentou maior grau de deposicdo pulmonar
de budesonida e menor taxa de deposigédo na orofaringe33.

Um mecanismo semelhante é utilizado no Airmax®. Esse
inalador possui um separador dentro do qual o fluxo de ar
gera um ciclone semelhante ao observado no Novolizer®,
e esse dispositivo também apresenta eficacia superior ao
Turbuhaler® no que diz respeito ao total da droga que é
emitida para os pulmdes, conforme mostraram estudos com
o salbutamol e a budesonida3!.

A tecnologia dos inaladores de p6 seco evoluiu no sentido
de utilizar energia como elemento fundamental no processo
de desagregacdo de particulas. Armazenar energia mecani-
ca em sistemas baseados em molas ou em camaras de ar
comprimido foi uma das alternativas encontradas em alguns
dispositivos. O Exubera® (Nektar Therapeutics, EUA), por
exemplo, utiliza uma cdmara de ar que é ativada pelo préprio
paciente através de uma espécie de bomba manual. A eficacia
desse dispositivo, que foi idealizado para o uso de insulina
inalatéria, foi testada e apresentou resultados semelhantes
com fluxos aéreos que variaram de 5 a 56 L/minuto34.

Sistemas baseados em energia elétrica alimentados por
baterias também se tornaram opcdes atrativas. O Spiros® é
um inalador de p6 seco que funciona adequadamente mes-
mo a fluxos inspiratérios muito baixos, justamente porque
utiliza esse principio para operar um rotor de duas laminas
que propicia a desagregacdo da medicacdo35. Na terapéutica
de pacientes graves, idosos ou criangas menores de 8 anos,
esse inalador é uma opgdo interessante, visto que, no caso
da beclometasona, um estudo demonstrou que um fluxo
inspiratério de 15 L/minuto gerou uma deposicdo pulmonar
de 40,5%, maior que a atingida com fluxos de 30 L/minuto
(37,5%) e 60 L/minuto (30,4%)3%. Outro dispositivo que é
operado por bateria e também é altamente eficaz a fluxos
inspiratdrios tdo baixos quanto 15 L/minuto é o MicroDose®
(MicroDose Technologies, EUA), que utiliza um elemento
vibratorio piezelétrico para gerar a nuvem de aerossol em
po para o paciente3’,
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Em relacdo aos mecanismos passivos de dispersdo de
pd, os mecanismos ativos tém a vantagem de apresentar
menores taxas de variabilidade entre as doses oferecidas
para diferentes pacientes38.

As inovagdes desses inaladores também incluem novos
tipos de formulagdes das drogas em poé através da producdo
de microparticulas produzidas por técnicas de spray a seco,
que possuem superficie porosa, baixo didmetro geométrico e
elevado potencial de deposigdo pulmonar. Particulas porosas
semelhantes podem ser acopladas a moléculas carreadoras de
longo tamanho para atingir o territorio pulmonar com eficacia
semelhante38. O uso de particulas envoltas em lipossomos
também é uma perspectiva de maior aperfeicoamento das
medicagdes utilizadas nesses aparelhos3°.

O uso da insulina inalatéria via dispositivos de pd é um
dos avangos que podem propiciar um ganho consideravel de
qualidade de vida a um numero elevado de pacientes38.

No Brasil, os inaladores de pd seco disponiveis sdo: Tur-
buhaler®, Aerolizer®, Diskus®, Pulvinal® e Handihaler®40,

Inaladores pressurizados dosimetrados

Os inaladores pressurizados dosimetrados (Figura 5) sao
os dispositivos inalatérios mais utilizados em todo o mun-
do. O seu surgimento permitiu otimizar a oferta de drogas,
principalmente broncodilatadores e corticosterdides, para o
territorio pulmonar de adultos, criangas e lactentes, além de
diminuir os efeitos colaterais locais e sistémicos®:7,16:41,42,

Figura 5 - Inaladores pressurizados dosimetrados

O inalador pressurizado dosimetrado é um aparelho
seguro e portatil, com multiplas doses, que ndo depende de
nenhuma fonte alimentadora para seu funcionamento6:43.44,
Ele consiste em um reservatério acoplado a uma peca plas-
tica, que contém a droga em solugdo ou em suspensdo com
surfactantes, lubrificantes e propelentes, a uma pressao de
aproximadamente 3 atm, dependendo do tipo utilizado. Os
inaladores dosimetrados tradicionais sdo capazes de gerar
uma porcentagem de deposicao pulmonar que varia de 10
a 20%45.

Tipos de propelentes

Tradicionalmente, os clorofluorcarbonos (CFC) eram uti-
lizados como propelentes nos inaladores dosimetrados, mas
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devido ao reconhecido dano que esses gases causam a camada
de 0z6nio, os hidrofluoralcanos (HFA) vém progressivamente
substituindo os CFC para essa fungdo?8:46,

Ibiapina et al.#” publicaram uma extensa revisdo a respeito
do uso dos HFA como propelentes para esses dispositivos.
Observa-se que as formulagGes que utilizam beclometasona
com HFA, comparadas as que contém CFC, produzem ae-
rossoéis de velocidade mais lenta, com particulas menores
e que propiciam maior deposicao pulmonar. Esse aumento
de deposicdo pulmonar também foi observado com outras
drogas, como a fluticasona e a flunisolida. Dados iniciais
também indicam que o HFA pode ser uma opgdo economi-
camente vantajosa?’.

Avancgos nos inaladores pressurizados
dosimetrados

Indubitavelmente, os inaladores pressurizados dosime-
trados foram um sucesso em termos de eficacia e aceitacdo
pelos pacientes. Porém, alguns aspectos desses dispositivos
necessitavam de aperfeigoamento.

Os primeiros avancgos foram relacionados as valvulas
utilizadas nos inaladores dosimetrados convencionais, que
propiciaram a redugdo da dependéncia da forga imprimida
no reservatorio na reprodutibilidade das doses oferecidas,
bem como da manutengdo dessa reprodutibilidade com o
progressivo uso do aparelho*8:49,

Um aspecto aparentemente simples, mas importante, diz
respeito a percepcdo dos pacientes do momento a partir do
qual o dispositivo ja se encontrava vazio. Para suplantar esse
problema, foram desenvolvidos os contadores de doses, que
podem ser diretos (baseados em um mecanismo ativo de
disparo, ativado por mudancas de temperatura ou pressao)
ou indiretos (baseados em um movimento ou pressao digital
sobre o reservatoério).

Os mecanismos diretos sdo mais confidveis, visto que
estdo diretamente ligados a liberagdo da dose, mas com
processo de fabricagdo mais complexo. Ja os indiretos sdo
mais simples e todos os contadores de doses disponiveis no
mercado sdo desse tipos0:51,

Porém, avangos mais significativos, relacionados ao
funcionamento direto dos inaladores dosimetrados, foram
necessarios para ndo sé melhorar o conforto dos pacientes,
mas também aumentar a eficacia dos dispositivos. A partir
desse objetivo, surgiram os inaladores pressurizados ativados
pelarespiragdo, os inaladores dosimetrados coordenados pela
respiragdo e os dispositivos modificadores de velocidade.

O grande avanco dos inaladores ativados pela respiracao
foi suplantar a dificuldade de muitos pacientes em coordenar
o disparo do dispositivo com o inicio da inspiracdo. Ja no final
da década de 1970, surgiu o Autohaler® (Ivax Corporation,
atualmente Teva, EUA), que inicialmente necessitava de altos
fluxos inspiratérios para um bom funcionamento, além de
ser muito ruidoso>2. Esse dispositivo foi reformulado, e um
estudo cintilografico mostrou que pacientes com baixo nivel
de coordenagdo e que apresentavam niveis de deposigdo
pulmonar despreziveis de salbutamol com um inalador do-
simetrado convencional atingiram até 20% de deposigdo da
dose usando o Autohaler®33,
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O MD Turbo® (desenvolvido pela Respirics, EUA) e o
K-Haler® (Clinical Designs Ltd, Reino Unido) também sdo
baseados em dispositivos mecanicos que aumentam a eficacia
dos inaladores. No primeiro, 0 movimento de uma pequena
hélice gerado por uma corrente de ar libera uma mola que
pressiona o reservatdrio>*. J& o segundo utiliza a valvula

K®, que é uma evolugdo daquela utilizada nos inaladores
dosimetrados convencionais>4.

A maioria dos inaladores dosimetrados ativados pela
respiragdo sao inadequados em criangas abaixo de 5 anos de
idade55, mas o Easi-Breathe® (Ivax Corporation, atualmen-
te Teva, EUA), além de ser de simples utilizacdo, pode ser
acoplado, se necessario, a espacadores de médio e grande
volume, facilitando a terapéutica nessa faixa etarias*.

J& o SmartMist® (Figura 6), produzido pela Aradigm
Corporation, EUA, possui um microprocessador que grava
o padrdo de inalacdo do paciente e s6 ativa o dispositivo
quando uma combinagdo programada de volume e taxas de
fluxo inaladas sdo atingidas>®.

Figura 6 - SmartMist® (Aradigm Corporation,
EUA). Publicado com autorizagdo
do fabricante

Um estudoinglés, que analisou um grande banco de dados
de saude primaria durante um ano, avaliou 5.556 criangas
e adultos asmaticos dos quais 306 utilizavam inaladores
dosimetrados ativados pela inspiracao e 5.250 faziam uso
dos inaladores dosimetrados convencionais. Os pacientes do
primeiro grupo necessitaram de significativamente menos
B2-agonistas, corticoides orais e antibidticos e menor quan-
tidade de recursos do sistema de satide quando comparados
aos do segundo®’.

Duas outras novas categorias de inaladores pressuri-
zados dosimetrados sdo os coordenados pela respiragao e
os modificadores de velocidade. A grande vantagem dos
primeiros € auxiliar o paciente a atingir a coordenagéo ins-
piratéria necessaria. Esses dispositivos trabalham através da



Avangos na inaloterapia em pediatria - Much&o FP & da Silva Filho LV

abertura de pequenos canais inalatérios quando o paciente
ativa o inalador manualmente, diminuindo a resisténcia ao
fluxo inspiratdrio. Como exemplo, pode-se citar o Optihaler®
(Respironics, EUA)38,

Os inaladores dosimetrados modificadores de velocidade
reduzem a velocidade do aerossol quando este é liberado do
aparelho, diminuindo a deposicdo de drogas na orofaringe.
O Spacehaler® (Evans Medical, Reino Unido), por exemplo, é
compacto e possui um orificio no ativador capaz de produzir
um redemoinho no aerossol, reduzindo sua velocidade>°. Um
estudo cintilografico mostrou que esse dispositivo pode atin-
gir taxas de deposicao pulmonar semelhante aos inaladores
dosimetrados convencionais, com diminuicao da deposigao
na orofaringe, visto que grande parte da droga normalmente
ficou retida no ativador®9. Jd o Tempo® (Map Pharmaceuticals,
EUA), além de também gerar um redemoinho redutor de ve-
locidade do aerossol, é ativado pela inspiragdo, e seu gatilho
pode ser disparado em diversas fases do ciclo inspiratério,
proporcionando que diferentes drogas e formulagdes possam
ser direcionadas a areas pulmonares distintas®!.

Vale a pane observar que com o progressivo aumento
dos inaladores que utilizam o HFA como propelente, que
normalmente ja produzem jatos de aerossol mais lentos, o
impacto da inovagdo tecnoldgica dos dispositivos modifica-
dores de velocidade foi reduzido>4.

Dispositivos de “névoa lenta”

Um dispositivo conhecido como de “*névoa lenta” tem esse
nome por utilizar um mecanismo semelhante a uma mola
para impulsionar o liquido através de sua extremidade, ge-
rando uma nuvem de aerossol durante 1 a 1,5 segundos. Um
exemplo é o Respimat® (Figura 7), produzido pela Boehringer
Ingelheim, Alemanha, que é portatil, livre de propelentes, de
facil utilizacdo e comporta varias doses, ndo sendo necessarios
espacadores, baterias ou uma fonte de energia elétrica para
seu funcionamento. Em adultos, a deposigao pulmonar com
esse dispositivo gira em torno de 40%.

Outros inaladores contém componentes eletrénicos que
auxiliam o paciente na adequacdo da técnica inalatéria, na
liberagdo da dose de medicagdo nos momentos ideais da
inspiragdo, além de armazenar informagdes a respeito do
uso do dispositivo, que podem ser acessadas pelo médico
assistente, otimizando a supervisdo da adesdo do paciente
ao tratamento. O AERx® (Aradigm Corporation, EUA) é um
equipamento que possui essas caracteristicas?’.

Espacadores

Recomenda-se que inaladores dosimetrados sejam usa-
dos juntamente com espacgadores (Figuras 8 e 9), pois estes
minimizam a dificuldade de coordenacgdo para o disparo do
dispositivo simultaneamente ao inicio da inspiragdo. Além
disso, sua utilizagdo aumenta a deposicdo pulmonar das
medicacdes em até duas vezes, reduzindo a impactacdo na
orofaringe e diminuindo efeitos colaterais associados a cor-
ticoterapia inalatéria, como irritacdo na orofaringe, disfonia
e candidiase. Existem varios tipos de espacadores disponi-
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Diagrama esquematico do Respimat® SMI

Bloqueio unilateral Peca bucal

Camara dosadora

Botdo ativador

Revestimento superior
Tubo capilar

Base transparente

Mola

Cartucho

Figura 7 - Diagrama esquematico do Respimat® (Boehringer
Ingelheim, Alemanha). Publicado com autorizagdo do
fabricante

veis no mercado que variam em volume (113 a 750 mL),
forma (cilindro, cone, pera, esfera), sistema de valvulas e
material (plastico, metal). Ha também espacadores caseiros,
feitos com garrafas plasticas lisas, que apresentam eficacia
satisfatoria. Alguns pacientes, entretanto, ndo gostam de
usa-los devido ao tamanho e necessidade de limpeza e
manutengdo6:24/43,44,62,63,

Figura 8 - Espacadores de plastico com méscara e pega bucal
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VUIRTEX

Non Electrostatic Valved Holding Chamber
' - \

Figura 9 - Espacador de metal e mascaras. Vortex® (Pari Respi-
ratory Equipment, Canada). Publicado com autorizacdo
do fabricante

Espacadores modernos, valvulados e feitos de metal,
material que ndo se torna carregado eletrostaticamente,
sdo a melhor opgdo para o uso em conjunto com inaladores
dosimetrados®4. Em criangas abaixo de 4 anos, é preferivel
0 uso de espacador conectado a mascara e, nas maiores,
deve-se fazer uso da pega bucal.

Conclusdes

A terapéutica inalatéria é a base do tratamento dos
pacientes asmaticos e também dos lactentes sibilantes em
determinadas situagbes, por exemplo, quando ha sinais
sugestivos de asma de inicio precoce, como histérico de
asma ou atopia dos pais, eczema atdpico, sibilancia fora das
infeccBes virais, eosinofilia, entre outros?.

Para criangas abaixo de 8 anos, os inaladores pressuri-
zados dosimetrados devem ser os dispositivos de escolha,
dada a sua praticidade associada a elevada deposigdo pul-
monar que proporcionam quando utilizados em conjunto
com espacadores. Seu uso deve ser incentivado ndo so na
terapéutica de manutengdo com corticoides inalatdrios, mas
também no tratamento das agudizagdes nos atendimentos
de urgéncia e emergéncia, pois se sabe que o uso de inala-
dores dosimetrados associados a espagadores no tratamento
da asma aguda apresenta maior eficacia, menores efeitos
colaterais e maior praticidade quando comparado ao uso de
nebulizadores convencionais2541,

No que tange aos custos, um estudo realizado em um
hospital privado terciario de Los Angeles, EUA, com pacientes
internados por doengas pulmonares obstrutivas, concluiu que
0 uso de broncodilatadores com inaladores pressurizados
dosimetrados e espacadores pelos proprios pacientes, em
detrimento dos nebulizadores convencionais, geraria uma
economia de US$ 253.487 por ano®>.

No Brasil, Vilarinho et al.®¢ compararam o uso de
salbutamol através de inaladores dosimetrados com es-
pacadores artesanais (fabricados com frascos vazios de
soro fisioldgico) com nebulizadores convencionais para
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o tratamento de 54 criangas em crise aguda de asma.
Ambos os dispositivos apresentaram eficacia semelhante,
mas o custo total dos tratamentos para o grupo tratado
via inaladores dosimetrados representou 22% do referente
ao dos pacientes que utilizaram nebulizagdes (p = 0,0001).
Vale ressaltar que nesse estudo nao foi computado o gasto
total com o uso do oxigénio neste ultimo grupo. O tempo
despendido com o uso dos dispositivos artesanais também
foi significativamente menor®®.

Também em nosso pais, Chong Neto et al.6” avaliaram
0 uso de salbutamol para o tratamento 40 criangas com
quadro de asma aguda leve a moderada através de quatro
métodos: nebulizadores convencionais, inaladores dosime-
trados com espagadores industriais, inaladores dosimetrados
com espacadores artesanais e inaladores de pd. Nao houve
diferenga clinica entre os quatro tratamentos, mas o uso
de inaladores dosimetrados com espacadores artesanais
foi a opgdo mais econdmica, seguido respectivamente dos
dispositivos de pd, inaladores dosimetrados com espagado-
res industriais e nebulizadores. Esse estudo reafirma que
0 uso de inaladores dosimetrados com espagadores em
ambiente hospitalar é economicamente vantajoso quando
comparado ao uso dos nebulizadores®’.

Quando se aborda a questdo do impacto econ6mico
da asma, é preciso lembrar que os custos diretos com o
tratamento dessa doenga correspondem ao montante de
gastos com medicamentos, aparelhos, consultas médicas e
hospitalizages®8. Quando se otimiza, porém, o tratamento
dessa doenga, pode-se ndo sé reduzir seus custos diretos
para a sociedade, mas também os indiretos, que envolvem
absenteismo a escola e ao trabalho, perda de produtividade,
aposentadoria precoce e morte®8,

Levando-se em consideracdo que o Brasil é um pais
em desenvolvimento, com um sistema de salde publica
sobrecarregado e com boa parte da populagdo vivendo sob
condigBes socio-econdmicas precarias, qualquer economia
gerada com o manejo de uma doencga tao prevalente como
a asma é fundamental tanto para a populagdo, como para
o sistema de saude.

Porém, para que se atinjam os beneficios maximos da
utilizacdo dos inaladores dosimetrados, é fundamental que
a técnica inalatdria seja acurada. Existem evidéncias de
que ndo s6 os pacientes, mas também os profissionais de
saude apresentam sérias deficiéncias no conhecimento do
uso correto desses dispositivos®.

Finalmente, vale ressaltar que nas criangas maiores de 8
anos os dispositivos de p6 seco sdo os mais indicados para
terapéutica de manutengao, lembrando que, para o manejo
das crises, deve-se langar mdo dos inaladores dosimetrados,
visto que ndo ha broncodilatadores de curta duragdo sob a
forma de inaladores de p6 seco no mercado brasileiro.
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