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Asma Bronquica

ASMA E COVID-19

As infeccOes virais tém sido implicadas como importante fator tanto no desenvolvimento

da asma como na inducdo de suas exacerbacdes.! A associacdo entre infeccdo viral e
episodios agudos de asma foi, pela primeira vez, mencionada durante as epidemias de

gripe de 1957 e 1958.2:3 Novamente, os pacientes se confrontam, desta feita, com a
pandemia da SARS-CoV-2, que, sabemos, pode também induzir a sua exacerbacao com
consequéncias na morbimortalidade.

A doenca pelo coronavirus 2019 (COVID-19) foi reconhecida em dezembro de 2019,%
sendo rapidamente demonstrada ser causada por um novo coronavirus estruturalmente
relacionado ao virus que causa a sindrome respiratéria aguda grave, o SARS-coronavirus
2 (SARS-CoV-2). Como as anteriores dos anos de 2002/2003 e a sindrome respiratoria do
Oriente Médio (MERS) em 2012, a COVID-19 apresenta desafios a comunidade médica e
a comunidade cientifica, pois a sua rapida propagacdo evoluiu para uma grave pandemia
em marco de 2020.

No inicio da infeccdo, o SARS-CoV-2 atinge células, como células epiteliais nasais e
bronquicas e pneumdocitos tipo II, através da estrutura viral — a proteina spike (S) - que
se liga ao receptor da enzima conversora da angiotensina 2 (ECA2) (Figura 1).°8 A
serina transmembranar tipo 2 (TMPRSS2), presente na célula hospedeira, promove a
captacdo viral por clivagem da ECA2 e ativacdo da proteina S do SARS-CoV-2 e medeia a
fusdo da membrana viral e da célula hospedeira do epitélio respiratério.8 A TMPRSS2 é
uma protease transmembranar que modifica proteinas spike em varios virus - incluindo
SARS-CoV, SARS-CoV-2, MERS-CoV e Influenza A e B - para promover infeccao viral e a

sua disseminagdo.8

As evidéncias atuais ndo sugerem especificamente que os pacientes com asma tenham
um risco maior de adquirir COVID-19 e revisdes continuas ndao mostraram um risco
aumentado de COVID-19 grave em individuos com asma leve a moderada bem

controlada,® embora as estatisticas demonstrem que pacientes com pneumopatias
cronicas (DPOC) tenham maior possibilidade de sofrer complicacbes graves devido as
infecgdes por COVID-19.10

E importante continuar com as estratégias para manter um bom controle dos sintomas e
reduzir o risco de exacerbacdes graves através do uso dos corticoides inalados (CI)
utilizados no tratamento regular da asma bronquica. O CI esta associado a expressao
reduzida da ECA2. A menor expressao de ECA2 e TMPRSS2, com uso de CI, justifica mais
estudos prospectivos de uso de CI como uma droga capaz de promover menor
suscetibilidade & infeccdo por SARS-CoV-2 e menor morbidade por COVID-19.11/12 por
outro lado, o risco de morte por COVID-19 foi evidenciado em pessoas que recentemente

necessitaram de corticoide oral para tratar a asmal314 e em pacientes hospitalizados por
asma grave.l®
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Estudo de Peters et al.ll analisando amostras de escarro induzido de asmaticos graves
observaram que ndo havia diferenca significativa na expressao génica da ECA2 no escarro
de pacientes com asma e de individuos saudaveis, sugerindo que os pacientes com asma
podem ndo ter um risco aumentado da COVID-19. No entanto, os asmaticos
apresentavam expressao aumentada da molécula de adesao ICAM-1. A ICAM-1 é
considerada o maior receptor humano para o rinovirus, € a sua ligacdo a ICAM-1, em
diferentes tipos de células, determina a ativacao de varios tipos de citocinas. Além disso,
a maior expressao da prépria ICAM-1 em células adjacentes favorece a adesao e a
disseminacao do virus, provocando sintomas mais prolongados nas vias aéreas inferiores
e graves exacerbacdes em pacientes com asma. Na publicacdo, os piores resultados
foram relatados em pacientes com asma afro-americanos e naqueles com histérico de
diabetes mellitus em associagdo a uma expressao elevada de mRNA de ECA2 e
TSMPRSS2 no escarro induzido. Por ultimo, o uso do CI em individuos asmaticos estava
associado, de forma dependente da dose, a reducao da expressdo de mRNA de ECA2 e
TMPRSS2.

Quanto a conduta de tratamento da asma frente a COVID-19, os pacientes devem
continuar usando os medicamentos habituais por inalagdao para o controle da doenca.

Portanto, ndo devem interromper o tratamento com os Cls,12 pois a interrupcao pode
levar ao agravamento da asma. Atualmente, nao ha evidéncias de relagdo entre o uso de
Cls e a infecgao pela COVID-19. Os Cls sao geralmente considerados um tratamento
seguro e de primeira linha para o controle dos sintomas. Evidéncias de uma revisao
sistematica de 2013 de sete ensaios clinicos randomizados demonstraram que o risco
relativo (RR) de exacerbacao da asma em pacientes que interromperam os CIs em
comparagao com aqueles que continuaram a usar foi de 2,35 (IC95%, 1,88 - 2,92; p <
0,001; I (2) = 0%), com seguimento médio de 27 semanas. Os CIs quando tomados,
conforme prescrito, reduziriam o risco de exacerbacao da asma a ser desencadeada por

um virus respiratério como o da COVID-19.16:17 H3 incerteza sobre se a prescricdo de
doses mais altas aumenta os riscos de pneumonia. Na eventualidade de exacerbacdes da
doenca, mesmo pela COVID-19, a terapéutica sistémica com corticoide devera ser
prescrita, para se evitar consequéncias graves.

Deve ser enfatizada a necessidade para que todo o paciente disponha de um plano de
acao por escrito com orientacdes sobre como gerenciar sua doenga durante a infecgao
pela COVID-19. Desta forma, se reduz o contato interpessoal, devendo a triagem ser
efetuada através de contato remoto, antes das consultas presenciais, para se constatar se
0s pacientes apresentam sintomas de COVID-19.

Os testes de funcao pulmonar ndao sao indicados nos pacientes confirmados ou suspeitos,

bem como nos pacientes ambulatoriais de rotina por questdes de disseminacdo,18 como
resultado da tosse e formacao de goticulas durante os testes. Entretanto, o uso de um
filktro em linha minimiza o risco de transmissdao durante a espirometria, mas muitos
pacientes tossem apds realizar a espirometria; instruir o paciente a permanecer no bocal

se sentir a necessidade de tossir.?
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Se a espirometria nao estiver disponivel devido a restricdes locais de controle de infecgao
e forem necessarias informagdes sobre a funcdo pulmonar, considere pedir aos pacientes
que monitorem a funcdo pulmonar em casa — através da medida do Pico de Fluxo
Expiratorio (PFE).

As nebulizacbes devem ser substituidas pois o SARS-CoV-2 demonstrou ser viavel em

aerossois por até 3 horas.1® Utilizar sprays com espacadores ou inaladores de pd para a
administragao de corticoides e broncodilatadores a fim de reduzir o risco de disseminagao
de particulas virais. A recomendacdo para se evitar nebulizacdo se aplica a todos os

pacientes, ndo apenas aqueles que tenham confirmada COVID-19 ou sejam suspeitos.18

Em 20/12/2020 a GINA Global Strategy for Asthma Management and Prevention publicou
o "Interim guidance about COVID-19 and asthma" cuja transcricao adaptada publicamos

abaixo.20:2
e Pessoas com asma nao apresentam risco aumentado de adquirir COVID-19

As revisOes sistematicas ndo mostraram um risco aumentado de COVID-19 em pessoas
com asma.

No geral, os estudos até o momento indicam que pessoas com asma bem controlada nao
apresentam risco aumentado de morte relacionada ao COVID-19.13:14

Dados baseados em uma meta-analise, indicaram que a asma estava significativamente
relacionada a um risco reduzido de mortalidade por COVID-19, parecendo ser menor do

que em pessoas sem asma.21

Em 2020-21, muitos paises constataram diminuicdo nas exacerbacgdes de asma e doengas
relacionadas a gripe. As razOes parecem ter sido decorrentes de lavagem das mdos,
mascaras e distanciamento social / fisico que reduziram a incidéncia de outras infecgoes

respiratérias, incluindo a gripe.22 Como resultado, muitos paises observaram uma
reducdo na asma e nas exacerbagdes da DPOC.

e Um grande estudo descobriu que, em geral, as pessoas com asma nao apresentam risco aumentado de
morte relacionada a COVID-19

No entanto, o risco de morte de COVID-19 aumentou para pacientes com asma que
necessitaram de corticoide oral para se tratar.!3:14

Portanto, é importante continuar a cuidar regularmente da asma (conforme descrito no
relatério GINA), com estratégias para manter exposicdo reduzida a gatilhos e melhor
adesdo a medicagdo para um bom controle dos sintomas, reduzir o risco de exacerbacgdes
graves e minimizar a necessidade de corticoides orais.

e Aconselhe os pacientes a continuar a tomar seus medicamentos prescritos para asma, principalmente os
corticoides inalados

Para pacientes com asma grave, continue o tratamento com bioldgicos ou corticoide oral,
se prescritos.

e Certifique-se de que todos os pacientes tenham um plano de agao por escrito para a asma, aconselhando-
os a:
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Aumentar a medicagdo de controle e de alivio quando a asma agravar (ver relatéorio GINA
2022).

Fazer um curto curso de corticoide oral quando apropriado para exacerbagbes graves de
asma.

¢ Evite nebulizadores, sempre que possivel, para reduzir o risco de propagacao do virus

O Inalador pressurizado - suspensdo aerossol (spray) através de um espacador é
preferivel, exceto para exacerbagdes na asma grave aguda.

Adicione um bocal ou mascara ao espagador, se necessario.

¢ Evite espirometria em pacientes com COVID-19 se houver suspeita ou confirmagao de transmissao da
COVID-19 ja ocorrendo em sua regiao

Siga as precaucbes de aerossol, goticulas e contato se a espirometria for necessaria. O
uso de um filtro em linha minimiza o risco de transmissdo durante a espirometria, mas
muitos pacientes tossem apods realizar a espirometria; instrua o paciente a permanecer no
bocal se sentir a necessidade de tossir.

Considere pedir aos pacientes para monitorar o PFE em casa se forem necessarias
informagdes sobre a fungdao pulmonar.

e Seguir procedimentos estritos de controle de infecgao se procedimentos de geragcao de aerossol forem
necessarios

Nebulizagdo, oxigenoterapia (incluindo cateter nasal), inducdo de escarro, ventilagdo
manual, ventilacdo ndo invasiva e intubacao.

e Siga os conselhos de saude locais sobre estratégias de higiene e uso de equipamentos de protegcao
individual, conforme novas informagdes se tornem disponiveis em sua regiao

e Vacinagao contra Influenza

Lembre os pacientes com asma de anualmente se vacinarem contra a gripe.

e Vacinagdo COVID-19

As vacinas adotadas no Brasil — Astrazeneca/Oxford (Fiocruz), Pfizer (BioNTech), Janssen
(Johnson & Johnson), CoronaVac (Butantan) — e aquelas com autorizagdo para importacao
excepcional [Covaxin (Bharat Biontech), Sputnik (Unido Quimica)] - devem ser
administradas em pacientes com asma em um ambiente de salde onde a anafilaxia, se
ocorrer, possa ser tratada. Essas vacinas ndo devem ser administradas em pacientes com
histérico de reagdo alérgica grave ao polietilenoglicol, ou qualquer outro ingrediente de
vacina. A vacinagdo deve ser adiada se o paciente apresentar febre ou outra infeccdo, até
que esta se resolva. Mais detalhes do Advisory Committee on Immunization Pratices
(ACIP) estao aqui.
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Em geral, as reagGes alérgicas as vacinas sdo raras.

Como sempre, os pacientes devem falar com seu médico se tiverem duvidas.

e Precaucgées antes de se aplicar a vacina

Pergunte se o paciente tem historico de alergia a algum componente da vacina.
Se o paciente tiver febre ou outra infeccdo, adie a vacinagdo até que esteja bem.
Na atualidade ndo ha impedimento para que a vacina contra a gripe Influenza e a vacina

COVID-19 possam ser administradas no mesmo dia.

¢ No momento, com base nos riscos e beneficios, e com a cautela acima, a GINA recomenda a vacinagao
COVID-19 para pacientes com asma

¢ A GINA atualizara essas declaragoes conforme novos dados se tornem disponiveis
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