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1. ANATOMIA E FISIOLOGIA
NASAL

O nariz ¢ o segmento mais anterior do trato
respiratorio superior, juntamente com os seios paranasais.
Anatomicamente, pode ser dividido em nariz externo
e cavidade nasal. Suas estruturas recebem a constante
impactacao do ambiente e de patégenos e, assim, o
conhecimento detalhado da forma e funcio do nariz
e seios paranasais € fundamental para o diagnostico,
prognostico e tratamento das rinites.

1.1. NARiz EXTERNO

O nariz externo ¢ a por¢ao do nariz que surge
da face. Em forma de piramide, ¢ composto por um
esqueleto osteofibrocartilagineo com base nos processos
frontais e alveolares da maxila e nos ossos nasais. O
formato do nariz depende dos contornos nasais,
determinados pela raiz, dorso e dpice nasal. A base
da piramide nasal é formada pela abertura piriforme;
o vértice, pela ponta nasal; e as bordas sio os sulcos
formados pelos encontros dos processos frontais e
alveolares da maxila com as faces laterais do nariz
externo e narinas.

A porcao cartilaginosa do nariz externo é
constituida por dois pares de cartilagens e por pequenas
cartilagens acessorias. As cartilagens alares maiores
e menores (respectivamente denominadas superior e
inferior antes da Terminologia Anatdmica de 2001), estao
conectadas a cartilagem do septo, agora denominada
ramo medial da cartilagem alar maior, em cada lado do
plano sagital mediano.

Este arranjo determina a abertura da via aérea
através do atrio ou vestibulo nasal, que ¢ recoberto
por pele e apresenta pelos ou vibrissas que servem
como primeira barreira de filtracao do ar inspirado. Visto
externamente, corresponde 2 mnarina, formada pela
cartilagem alar menor. A regiao delimitada entre o septo
cartilaginoso e as cartilagens alares maiores é chamada
de valvula nasal, cuja drea € responsavel por cerca
de 50% da resisténcia respiratéria, gerando diferentes
gradientes de pressao entre as vias aéreas € o ambiente
e garantindo fluxo ventilatério adequado com baixissimo
gasto de energia. O Angulo e a drea valvular nasal podem
ser modificados pela acio dos musculos extrinsecos do
nariz.

A acurada avaliacao das vilvulas nasais, tanto nos
seus aspectos anatdmicos como nos fluxos ventilatorios
das vias aéreas superiores e inferiores, € da maior
importancia no estadiamento dos quadros obstrutivos
nasais.

1.2. CavibaDE NasaL

A cavidade nasal tem uma base inferior larga

(assoalho) e uma base superior estreita (teto), além
de uma parede medial (septo) e uma parede lateral
(orbital). Estd subdividida medialmente em cavidades
nasais direita e esquerda pelo septo nasal.

A coana (ou coano) € a abertura posterior da
cavidade nasal. Em formato oval, tem bordas Osseas
formadas pelo esfenoide, abaixo da qual estd o vOomer,
que participa do septo nasal. A drea da espinha nasal
posterior, na juncio do vémer com 0s 0ssos palatinos,
¢ muito importante para insercoes fibromusculares do
palato mole, onde deformidades contribuem para
sintomatologia de ronco.

O limite posterior da coana ¢ a rinofaringe,
onde a continuidade da mucosa e a contiguidade de
estruturas como os ostios tubareos ¢ a tonsila faringea
explicam sintomas auriculares, infecciosos e obstrutivos
frequentemente concomitantes as rinites.

1.2.1. SEPTO

O septo nasal 6sseo € formado superior e
posteriormente pela lamina perpendicular do etmoide;
inferoanteriormente,  pelo  vomer,  completados
anteriormente pela cartilagem do septo, cartilagem
quadrangular e espinha anterior da maxila. Alteracoes
do crescimento das estruturas septais podem acarretar
desvios com comprometimento da fisiologia nasal,
causando ou agravando o quadro clinico da rinossinusite,
cefaleia rinogénica, e SAOS (sindrome da apneia
obstrutiva do sono).

O revestimento septal bilateral ¢é feito por
periosteo ou pericondrio, submucosa e mucosa, sendo
bastante rico em vasos e nervos, especialmente na regiio
anteroinferior (plexo de Kiesselbach; area de Little).
A ruptura de vasos nesta drea é a principal causa das
epistaxes anteriores relacionadas a prurido ou atrito ao
assoar o nariz nas diversas rinites.

1.2.2. PAREDE LATERAL

A parede nasal lateral apresenta inimeras saliéncias
e depressoes, além da presenca de trés importantes
estruturas conhecidas como conchas, turbinas ou
cornetos nasais. Anatomicamente, a concha inferior
tem origem no osso maxilar, a concha média no osso
etmoéide e a concha superior nos ossos etmoéides e
esfenoides. As conchas inferiores e médias sio as mais
importantes na fisiologia nasal e anatomicamente estao
divididas no sentido anteroposterior em: cabeca, corpo e
cauda. Na visao coronal apresentam duas faces: medial
ou septal, que se relaciona com o septo nasal, e lateral
ou meatal, que se relaciona com os respectivos meatos.
As conchas nasais tém a capacidade de aumentar o
volume da mucosa nasal e regular o fluxo respiratorio,
facilitando o condicionamento, filtracio, umidificacio
e aquecimento do ar inspirado, que serd levado aos
alvéolos pulmonares.
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O ducto nasolacrimal tem sua abertura no
meato inferior, enquanto que no médio encontramos
as aberturas dos seios frontal, maxilar e células
etmoidais anteriores, além do processo unciforme, do
hiato semilunar e da bolha etmoidal. Estas estruturas
formam o complexo 6stiomeatal. As células etmoidais
posteriores € o seio esfenoidal drenam diretamente no
recesso esfenoetmoidal, que se localiza abaixo e medial
a concha superior.

1.2.3. AREA OLFATORIA

No teto da cavidade nasal, nas por¢oes superiores
do septo e da parede lateral situa-se uma mucosa
especializada, chamada olfatéria ou pituitiria. Ela
contém ramos terminais do nervo olfatorio, que passam
através da lamina crivosa do etmoide, para alcancar o
bulbo olfatorio.

Os impulsos nervosos sio enviados ao cortex
cerebral provenientes do bulbo olfatério e com
conexoes no tilamo interrelacionadas com os estimulos
gustativos. Alteracdes do olfato e do paladar podem estar
relacionadas com deformidades nasosseptais, polipose
nasal e congestao nasal cronica decorrente de rinites
alérgicas e nao-alérgicas.

1.3. VASCULATURA E INERVACAO

A mucosa nasal € rica em estruturas vasculares
e nervosas. O suprimento sanguineo provém das
artérias cardtidas externas e internas pelas artérias
maxilares e oftalmicas, respectivamente. A artéria
maxilar (previamente denominada artéria maxilar
interna) continua com a artéria esfenopalatina, que se
divide em artéria nasal lateral posterior e nasosseptal.
Estas, por sua vez, entram na cavidade nasal ao nivel
do forame esfenopalatino proximo a cauda da concha
média, emitindo inimeros ramos por toda a extensio
da mucosa nasal. Por outro lado, a artéria oftalmica
emite dois ramos, que sao as artérias etmoidais anterior
e posterior, que atingem o nariz pelo teto dos ossos
etmoidais e terminam em vdrias anastomoses e capilares
que se juntam para formarem vénulas e veias.

Na intimidade das conchas médias e inferiores
formam-se lagos venosos chamados plexos carvenosos,
que sao capazes de modificar a forma e o volume das
conchas periodicamente, predominando unilateralmente.
Este fendmeno ¢ conhecido como ciclo nasal. Tais
modificacdes no volume sanguineo da mucosa nasal
podem ser determinadas por estimulos extrinsecos ou
intrinsecos, como: neurogénicos, alergénicos, fisicos,
quimicos, inflamatérios e psicogénicos. A irrigacio
da pirdmide nasal é feita a partir das artérias faciais,
infraorbitarias e supraorbitrarias.

A drenagem linfatica ¢ feita principalmente para as
regides retrofaringea e subdigastrica. O nariz € inervado
pelos ramos oftalmicos e maxilares do nervo trigémeo.

Em relacio ao SNA, existe predominio parassimpatico.
Fibras simpdticas, parassimpdticas e sensoriais sao
responsaveis pelas respostas aos estimulos da mucosa
nasal com receptores adrenérgicos, colinérgicos e
peptidérgicos. As fibras simpdticas tém origem na cadeia
ganglionar simpatica espinhal e as parassimpdticas no
nucleo salivar superior.

1.4. Mucosa NasaL E BARREIRA
MucociLiAr

A mucosa nasal € revestida predominantemente
por epitélio colunar ciliado pseudoestratificado. Existem
areas de epitélio com metaplasia especialmente onde
ha embate da corrente aérea, além da area de epitélio
olfatério. Na mucosa e submucosa, encontramos
células basais, colunares, além de diferentes tipos de
células inflamatorias, como linfécitos T e B, mastocitos,
monocitos, neutréfilos, basofilos e eosindfilos.

O revestimento mucoso nasal € rico em
células ciliadas cobertas por uma fina camada de
muco, constituido por 95% de 4dgua, glicoproteinas
(sialomucina, fucomucina e sulfomucina), enzimas
(lisozima, lactoferrina), imunoglobulinas (IgA, IgG, IgM,
IgE), restos celulares e apresenta pH ligeiramente acido.
Este epitélio € rico em células caliciformes e glandulas
seromucosas. Células serosas estio envolvidas na
producao de fucomucinas, que compodem a fase aquosa
do muco, ou “fase sol”, enquanto glindulas mucosas
elaboram as sialomucinas e sulfomucinas que formam o
fluido espesso da “epifase gel”.

O transporte mucociliar no aparelho respiratério
ocorre gracas as propriedades reologicas do muco (isto
é, sua viscoelasticidade), ao batimento ciliar em ondas
metacronicas e ao acoplamento entre os cilios e o muco.
Essas caracteristicas dependem da integridade do epitélio
ciliado e da lamina propria. O batimento ciliar ocorre
no sentido craniocefilico e tem a finalidade Unica de
transportar o muco fazendo com que sejam eliminadas
as particulas insoltiveis provenientes do meio externo a
ele adsorvidas na epifase gel.

O mecanismo de batimento ocorre em duas etapas:
batimento efetivo (quando o cilio estd completamente
estendido, promovendo a propulsao da epifase gel) e
batimento de recuperacdo (momento em que retorna
a posicao inicial, mantendo-se préximo a superficie
celular).

A depuracio do transporte mucociliar € de
fundamental importincia na fisiopatologia das rinites.
Alteracoes da mobilidade ciliar podem ser causadas por
varios fatores, entre eles a discinesia ciliar, destruicao
ciliar transitoria ou permanente, infeccoes agudas e
crdnicas, processos inflamatorios, desidratacao grave,
medicacao topica ou sistémica e fibrose cistica.
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1.4.1. ULTRAESTRUTURA

Entre os elementos de ultraestrutura, destacam-
se as ligacdes intercelulares. Sao elas as zonulas de
adesdo, desmossomos, hemidesmossomos, juncao gap
e juncoes firmes. Estas ultimas, também conhecidas
como tight junctions ou zonulas de oclusio, sio ligacdes
celulares que desempenham papel semipermeabilizante
no espaco paracelular epitelial, como numa cerca
ou barreira separando os compartimentos intra e
extracelular. Isto mantém a integridade e controla
as trocas entre estes ambientes. A manutencido desta
“fronteira” € essencial para a protecao do organismo,
de agentes nocivos.

As juncgoes firmes sio formadas por proteinas,
dentre elas ocludinas e claudinas, passiveis da acdo
proteolitica de alergenos como Der p 1 e diversos polens.
Em pacientes alérgicos, as juncoes firmes se tornam mais
frouxas nas conexoes entre células caliciformes e entre

célula caliciforme - célula ciliada. Assim permitem as
células dendriticas alcancar os antigenos e propiciam
o extravasamento do liquido intracelular. Este processo
também pode ocorrer nos processos inflamatorios, na
exposicdo a substincias toxicas e em condicoes de
hiperosmolaridade.

1.5.Vias AEReas E DESENVOLVIMENTO
OROFACIAL

O crescimento nasolaringeo € direcionado

inferiormente, a custa do rebaixamento do palato e
aumento da altura da nasofaringe. A respiraciao oral por
si s6 nao € responsavel pelo alongamento da face, influi
também o espaco aéreo da nasofaringe e da orofaringe.
Além disto, estudos sobre o crescimento facial em ratos
comprovam que a obstrucio nasal tem papel importante

em muitos casos.

PONTOS IMPORTANTES
MORFOLOGIA E FISIOLOGIA NASAL

e Nariz externo e cavidade nasal

e Resisténcia nasal ao fluxo aéreo + ciclo nasal
o 50% na valvula nasal
o conchas nasais

e Epitélio colunar pseudoestratificado ciliado
e Ultraestrutura: tight junctions

e Transporte mucociliar

o muco nasal: 95% de dgua
o glicoproteinas, enzimas, imunoglobulinas,

dentre outros

2. RINITE

2.1. DEFINICAO

Rinite ¢é a inflamacao da mucosa de revestimento
nasal, caracterizada pela presenca de um ou mais dos
seguintes sintomas: obstrucido nasal, rinorreia, espirros,
prurido e hiposmia.

2.2. CLASSIFICACAO

As rinites podem ser classificadas com base em
critérios clinicos, frequéncia e intensidade de sintomas,
citologia nasal, e fatores etiologicos. Segundo a sua
duracao podem ser classificadas em: aguda, subaguda
e cronica. A classificacao etiologica parece ser a mais
adequada, pois estd diretamente relacionada a terapéutica
(Tabela D).
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Tabela 1. Classificacao das rinites segundo o fator
etioldgico.

INFECCIOSA
Viral
Bacteriana
Fungica

ALERGICA

NAO ALERGICA!
Induzida por drogas
- vasoconstritores tépicos (rinite
medicamentosa)
- anti-inflamatoérios nao hormonais
- anti-hipertensivos
- psicotropicos (antipsicoticos)
- cocaina
- Qutras
Hormonal
Rinite eosinofilica ndo alérgica (RENA)
Rinite idiopéatica?
Rinite neurogénica?
- gustatoria
- emocional
- irritantes (ar frio)
- senil
Rinite atréfica?
Rinite associada a refluxo gastroesofagico

OUTRAS
Rinite mista®
Rinite ocupacional*
- Alérgica
- Nao alérgica
Rinite alérgica local®

1) multiplos desencadeantes (20 a 50% das rinites
cronicas);

2) mecanismo considerado predominantemente nao
inflamatério, principalmente por vias neuronais
hiperativas;

3) associagao de rinite nao alérgica e rinite alérgica;

4) embora a maioria considere que possa ser mediada
por fatores alérgicos e nédo alérgicos, para alguns
representaria o passo inicial para a rinite alérgica;

5) resposta inflamatéria  exclusivamente nasal,
classificada por alguns como rinite ndo alérgica e
para outros como rinite alérgica local.

3. RINITE ALERGICA

E definida como inflamacio da mucosa de
revestimento nasal, mediada por IgE, apds exposicao a
alérgenos e com os sintomas: obstrucao nasal, rinorreia
aquosa, espirros e prurido nasal. De acordo com a
frequéncia de sintomas as rinites alérgicas anteriormente,
eram classificadas como: sazonais ou perenes.

Segundo recomendacao da iniciativa Allergic
Rbinitis and Its Impact on Asthma (ARIA) e da
Organizacio Mundial da Satde (OMS), a classificacao
da rinite alérgica deve levar em consideracao a duracio
(intermitente ou persistente) e a gravidade dos sintomas,
incluindo aspectos de qualidade de vida (Figura 1). O
diagnostico diferencial das rinites estd apresentado na
Tabela 2.

Tabela 2. Condi¢coes que mimetizam as rinites.

ANORMALIDADES ANATOMICAS /ESTRUTURAIS
Desvio de septo nasal
Insuficiéncia da véalvula nasal
Atresia coanal
Estenose narinaria ou do orificio piriforme
Hipertrofia de concha nasal inferior ou média
Perfuracao do septo nasal
Anomalias craniofaciais
Traumaticas (fraturas e sinéquias)
Sindrome do nariz vazio

HIPERTROFIA DE ADENOIDE
RINOSSINUSITE

POLIPOS NASAIS
DISCINESIA CILIAR

DEFEITO PRIMARIO DO MUCO
Fibrose cistica

DOENCAS SISTEMICAS AUTOIMUNES
LUpus eritematoso sistémico
Artrite reumatoide
S. Sjogren
Policondrite recidivante

DOENCAS GRANULOMATOSAS
Sarcoidose
Wegener

FISTULA LIQUORICA
OUTRAS

Tumores nasais ou do SNC
Corpo estranho
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Intermitente
sintomas
e < 4 dias por semana
e ou < 4 semanas

Leve

e sono normal
e atividades normais
o esporte, lazer
o trabalho, escola
e sintomas nao incomodam

Persistente
sintomas
e >4 dias por semana
e e >4 semanas

Moderada - Grave
um ou mais itens
e sono comprometido
e atividades comprometidas
o esporte, lazer
o trabalho, escola
e sintomas incomodam

Figura 1. Classificacao da Rinite Alérgica segundo ARIA - Allergic Rhinitis and Its Impact

on Asthma(2001, 2008).

PONTOS IMPORTANTES

DEFINICAO DE RINITE ALERGICA

rinorreia
espirros
prurido nasal

o O O O

e |nflamacao da mucosa nasal mediada por IgE

obstrucao nasal

3.1. ErPiDEmMIOLOGIA DA RINITE ALERGICA
NO BRraAsIL

A partir do International Study of Asthma and
Allergies in Childhood (ISAAC) e com o emprego de
instrumento Unico e padronizado foram obtidos pela
primeira vez dados de prevaléncia de rinite entre
criancas e adolescentes brasileiros. Na primeira fase
(Fase 1), finda em 1996, participaram do estudo ISAAC
centros das cidades de Recife, Salvador, Uberlindia,
Itabira, Sao Paulo, Curitiba e Porto Alegre. Os resultados
foram variaveis e as maiores taxas de prevaléncia de
rinite foram documentadas nos grandes centros urbanos
(Tabela 3).

Nas cidades das regides Sul e Sudeste, as maiores
prevaléncias de sintomas nasais ocorreram nos meses
mais frios do ano (maio a agosto). Nas cidades do
Nordeste nao houve diferenca na prevaléncia dos
sintomas nasais segundo os meses do ano.

Passados sete anos da primeira fase do ISAAC
realizou-se novo levantamento epidemiolégico (Fase 3),
houve aumento do nimero de centros participantes, num
total de 20 centros, abrangendo todas as regides do Brasil.
A andlise comparativa dos dados obtidos pelos centros
que participaram dos dois estudos epidemioldgicos nao
documentou o que vem sendo apontado pela literatura
internacional sobre o aumento da prevaléncia da rinite
(Tabela 3).
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Tabela 3. Prevaléncia (%) de rinite e sintomas relacionados entre escolares brasileiros, segundo faixa etaria,

participantes do International Study of Asthma and Allergies in Childhood.

6 a7 anos 13 a 14 anos
Questoes
Fase 1 Fase 3 Fase 1 Fase 3
Sintomas nasais no Ultimo ano sem 26,6 25,7 34,2 29,6
estar resfriado (rinite) (20,2a338)  (19,3a39,8)  (24,1a46,0) (17,4 a 47,4)
Sintomas nasais associados a 12,8 12,6 18,0 15,6
olhos vermelhos e lacrimejamento
(rinoconjuntivite alérgica) (9,8 a 28,9) (10,3 a 17,4) (11,1 a 25,5) (8,9 a 24,4)
19,9 19,3 25,7 21,4
Diagnéstico médico de rinite
(9,3 a28,8) (12,3 a32,3) (7,9a31,7) (2,8a42,1)
Problema nasal interfere nas atividades 17,3 17.1 19,3 18,5
diarias (rinite grave) (13,2 a 20,2) (13,2 a 26,0) (15,1 a 24,2) (10,1 a31,1)

Tabela 4. Prevaléncia (%) de rinite alérgica por sintomas nasais e oculares nos ultimos 12 meses e teste cutaneo
alérgico positivo para acaro Dermatophagoides pteronyssinus ou pélen Lolium multiflorum.

Sintomas de rinoconjuntivite (Ultimos 12m)

Teste cutaneo positivo para:
Dermatophagoides pteronyssinus

Lolium multiflorum

Estudos apontam ser a frequéncia de formas
persistentes de rinite responsaveis por até 20% de todas
as formas de rinite alérgica. Em Curitiba, a prevaléncia
de rinite alérgica persistente em criancas foi 12,2% e em
adultos de 25,4% considerando sintomas nasoculares
e sensibilizacao Dermatophagoides
preronyssinus. A prevaléncia de polinose por gramineas
em criancas foi de 1,8% e em adultos de 10,4%, baseada
em questiondrio e teste cutdneo positivo para Lolium
mudtiflorum (Tabela 4).

atopica  ao

13-14 anos (n=3271)

Criancas Adultos

>20 anos (n=3041)

912 (27,8%) 1431 (47%)

400 (12,2%) 774 (25,4%)

61 (1,8%) 318 (10,4%)

Os acaros do p6 domiciliar sao os principais
agentes identificados como agentes etiologicos da rinite
alérgica na populacao brasileira.

3.2.Quabro CLiNICO

O diagnodstico de rinite alérgica inclui a historia
clinica pessoal e familiar de atopia, exame fisico e
exames complementares. O diagndstico € basicamente
clinico, com associacio de varios dos seguintes sintomas:
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espirros em salva, coriza clara abundante, obstrucio
nasal e intenso prurido nasal.

O prurido nasal pode induzir ao habito de
friccao frequente do nariz com a palma da mao, gesto
conhecido como “saudacio alérgica”. Em criancas podem
ocorrer episodios recorrentes de epistaxe relacionados a
friabilidade da mucosa, episddios de espirros ou ao ato
de assoar o nariz vigorosamente.

A rinite alérgica, em geral, acompanha-se de
prurido e de lacrimejamento ocular, podendo ocorrer
também prurido no conduto auditivo externo, palato
e faringe. Vale ressaltar que, muitas vezes os sintomas
que predominam sao os oculares, como prurido ocular,
hiperemia conjuntival, lacrimejamento, fotofobia e dor
local.

A obstrug¢do nasal € queixa frequente, podendo
ser intermitente ou persistente, bilateral ou unilateral,
alternando com o ciclo nasal e tende a ser mais
acentuada 2 noite. A congestio nasal grave pode
interferir com a aeracio e com a drenagem dos seios
paranasais e tuba auditiva, resultando em cefaleia ou
otalgia, respectivamente. Alguns pacientes também
referem diminuicdo da acuidade auditiva ou sensacao de
ouvido tampado ou de estalidos durante a degluticio. A
congestao nasal cronica acarreta respiracao oral, roncos,
voz anasalada e alteracdes no olfato. A respiracao oral de
supléncia provoca irritacao e secura na garganta.

Alguns pacientes apresentam sintomas
sistémicos, tais como: astenia, irritabilidade, diminuicao
da concentracao, anorexia, nauseas e desconforto
abdominal, sendo os trés ultimos sintomas secundarios
a degluticao de secrecao nasal abundante. O sintoma de
tosse pode estar presente.

Os sintomas de rinite alérgica podem ocorrer em
qualquer idade, iniciando-se geralmente na infancia.
Na anamnese € importante investigar: a época de inicio
do quadro, a duragdo, a intensidade e a frequéncia
dos sintomas, a evolucio dos sintomas e os fatores
desencadeantes e/ou agravantes da rinite. Devem
ser pesquisados ainda os medicamentos previamente
prescritos, a frequéncia de uso, a resposta clinica obtida
e os efeitos adversos. Estes dados fornecem elementos
importantes para o diagnéstico e plano terapéutico.

Entre os antecedentes pessoais devem ser
pesquisadas outras doencas alérgicas relacionadas 2
atopia (asma, conjuntivite alérgica e eczema atépico),
traumatismos e intervencoes cirlrgicas nasais, bem
como investigar comorbidades que frequentemente
acompanham a rinite alérgica, tais como: sinusites e
otites de repeticao.

O historico familiar deve incluir a pesquisa de
doencas atopicas. Na historia social e nos habitos de
vida do paciente € necessario inquirir sobre tabagismo
ativo e passivo, uso de drogas ilicitas, tipo e local de
atividades de lazer e hobbies. O tabagismo e virios
fatores relacionados a atividades recreativas (ex.: natacao

em piscinas cloradas) atuam como potenciais agravantes
da rinite alérgica.

A investigacio detalhada das condicoes
ambientais ¢ ponto importante na avaliacdo clinica
do paciente. O conhecimento do ambiente em que o
paciente vive, incluindo o domicilio e a vizinhanca, o
ambiente profissional, a ida a creche e escola, quanto
aos seguintes aspectos: idade do prédio ou da casa,
ventilacao, tipo de piso, presenca de carpete ou tapete,
cortinas, estantes, materiais e revestimentos de colchao,
travesseiros e cobertores, convivio com animais de
pelo, presenca de baratas, tabagismo passivo, exposicao
a irritantes inespecificos, (produtos de limpeza),
aparelhos de ar condicionado e sua manutencao, plantas
intradomiciliares, vegetacao na drea externa e poluentes
extradomiciliares, deve ser investigado.

E necessiria ainda a investigacio sobre os
demais aparelhos e sistemas, obtendo-se informacoes
sobre condicdes clinicas coexistentes (ex.: alteracoes
hormonais) e de medicacdes em uso (ex.: dacido
acetilsalicilico e betabloqueadores). Estes dados sao uteis
no diagnostico diferencial e no manejo terapéutico.

Finalmente, € essencial avaliar o quanto a rinite
alérgica interfere na qualidade de vida do paciente
em aspectos como alteracdes do sono, prejuizo no
rendimento escolar ou profissional e limitacao nas
atividades de lazer ou esportivas.

Caracteristicas faciais tipicas estao presentes em
grande numero de pacientes com rinite alérgica, tais
como: olheiras, dupla linha de Dennie-Morgan, prega
nasal horizontal (causada pelo frequente habito de cocar
a narina com movimento para cima “saudaco alérgica”),
alteracoes musculoesqueléticas da face, entre outras.

O exame das cavidades nasais é essencial, sendo
particularmente importante a rinoscopia anterior, que
consiste na inspecio interna da cavidade nasal. E exame
rapido e indolor realizado em consultorio médico e que
fornece informagdes importantes. A rinoscopia anterior
deve ser realizada em todos os pacientes com queixas
nasais. Para a sua realizacao sao necessarios: foco de luz,
rinoscopio ou espéculo nasal, que se introduz na fossa
nasal de baixo para cima e de forma perpendicular ao
plano da face.

Deve-se observar o aspecto da mucosa da fossa
nasal, analisando sua coloracio, trofismo, vascularizacao
e hidratacao. Observar também a presenca de rinorreia
e suas caracteristicas (mucosa, aquosa, purulenta,
sanguinolenta), assim como a forma e o tamanho das
conchas nasais, o grau de obstruciao, a coloracio e a
presenca de edema de mucosa. Nos casos de rinite
alérgica em geral a mucosa nasal € palida, edemaciada e
com abundante secrecao clara. A mucosa estd geralmente
avermelhada na presenca de infec¢des ou do uso abusivo
de vasoconstritor topico (rinite medicamentosa) ou
irritantes (cocaina). A formacao de crostas pode sugerir
rinite atrofica ou doenga sistémica.
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3.3. FATORES DESENCADEANTES

A ocorréncia dos sintomas de rinite alérgica
pode ser sazonal ou perene. Os sintomas sazonais
estdo relacionados principalmente a sensibilizacdo e a
exposicao a polens. Quando a sensibilizacao e exposicio
aos alérgenos for didria ou perene (ex: dcaros da poeira
domiciliar), os sintomas ocorrerio ao longo de todo o
ano. Eles poderdo ser persistentes ou intermitentes, de
acordo com a maior ou menor exposi¢cao aos alérgenos
em questao e a gravidade do caso. Em nosso pais, a
rinite alérgica por sensibilizacdo a dcaros e/ou fungos
tem o seu curso clinico agravado nos periodos de
outono/inverno, pelas condicoes climaticas favordveis
a proliferacio dos mesmos. Nos casos de exposicio
ocupacional, os sintomas estao presentes nos dias de
trabalho, ocorrendo melhora clinica nos feriados e finais
de semana.

Os aeroalérgenos, em geral, sao proteinas soltveis
de baixo peso molecular, que podem facilmente se
desprender da sua fonte o que facilita sua dispersao aérea
e a penetracao no epitélio respiratorio. Os alérgenos de
maijor relevincia clinica sao os oriundos de acaros da
poeira, baratas, fungos e de outras fontes alergénicas
(ex. pelos, saliva e urina de animais domésticos; restos
de insetos; alimentos) (Quadro 1).

A rinite alérgica pode ser desencadeada ou
agravada, principalmente pela exposicao a aeroalérgenos,
mas também pela exposicio a mudancas bruscas de clima,
inalacao de irritantes inespecificos (ex: odores fortes, gas
de cozinha, fumaca de cigarro), inalacao de ar frio e
seco e ingestao de anti-inflamatérios nao hormonais, em
individuos predispostos (Quadro 1). A alergia alimentar

Quadro 1. Fatores desencadeantes da rinite.

raramente induz sintomas de rinite de modo exclusivo,
apesar dos sintomas nasais ocorrerem com frequéncia
no contexto da reacio anafilitica desencadeada por
alimentos.

3.3.7. AEROALERGENOS

Os acaros da poeira domiciliar tém mais de 20
componentes alergénicos identificados, contudo a fonte
mais importante de aeroalérgenos destes insetos sao as
particulas fecais cobertas por proteases resultantes de
residuos de degradaciao da lisina. Os trés dcaros mais
comuns e identificados como sensibilizantes em estudos
brasileiros sio o Dermatophagoides pteronyssinus, o
Dermatophagoides farinae e a Blomia tropicalis. Postula-
se que a exposicio a apenas 2 mcg de Der pl por grama
de poeira domiciliar pode sensibilizar um lactente ou
crianca de baixa idade geneticamente predisposta a
doencas alérgicas. Os dcaros sobrevivem principalmente
em ambientes escuros com temperatura entre 21 e 28
°C e com umidade relativa do ar em torno de 70%. A
proliferacao excessiva destes ocorre principalmente no
colchio e travesseiros onde se alimentam de descamacoes
da pele humana, sendo seu crescimento especialmente
favorecido em ambientes com umidificadores, carpetes,
almofadas e cobertores.

Os fungos sio alérgenos importantes que
proliferam principalmente quando ha vazamento ou
umidade excessiva no ambiente. Sintomas persistentes
que se agravam com o tempo frio e tmido sugerem
hipersensibilidade ao mofo. Plantas no interior do
domicilio podem funcionar como reservatorio de
fungos. Os principais fungos incriminados em alergia

AEROALERGENOS

Acaros da Poeira:

Ocupacionais:

Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides farinae, Blomia tropicalis

Cladosporium sp, Aspergillus sp, Alternaria sp e Penicillium notatum.

Blatella germanica e a Periplaneta americana

Fungos:

Baratas:

Animais: gato, cao, cavalo, hamster
Polens: gramineas

trigo, poeira de madeira, detergentes, latex.

IRRITANTES E POLUENTES
Intradomiciliares:

Extradomiciliares:

fumaca de cigarro, poluentes ambientais.

0zbnio, 6xidos do nitrogénio e didxido de enxofre.
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sdo Cladosporium sp, Aspergillus sp, Alternaria sp e
Penicillium notatum.

As baratas continuamente desprendem proteinas
oriundas da renovacio e decomposicio corporal,
provenientes da saliva, secrecoes e material fecal, que
podem compor a poeira domiciliar, mesmo em edificios
que parecem estar livres de infestacdo. Apesar disto, a
sensibilizacao a estes insetos parece ser mais frequente
em familias de classes sociais desfavorecidas e tem
sido associada a manifestaciao clinica de rinite alérgica
acompanhada de asma de maior gravidade. As espécies
mais comuns no Brasil sio a Blatella germanica ¢ a
Periplaneta americana.

A sensibilizacao a alérgenos liberados de animais
pode ocorrer por exposicao direta (presenca do animal
no ambiente) ou mesmo indireta (transporte passivo do
aeroalérgeno). O alérgeno principal do gato € produzido
pelas glindulas sebidceas e secretado na pele. Excrecao
semelhante ocorre nos caes, apesar deste ser uma
fonte menos potente de alérgeno. Proteinas de animais
roedores como os hamsters, sio altamente alergénicas.
Ha evidéncias de que a exposicio a animais domésticos
como gato e cio em uma fase precoce da vida, antes
da ocorréncia de sensibilizacao, pode ter efeito protetor
quanto a sensibilizacdo atopica e manifestacoes
alérgicas.

Os alérgenos ocupacionais estio potencialmente
presentes na poeira do trigo, do trabalho em madeira e de
produtos detergentes. A alergia ao latex em trabalhadores
da drea de saude também pode se manifestar por
sintomas de rinite.

No Brasil, a alergia ao polen foi documentada nos
estados da regiao Sul, onde as modificacdes climaticas,
estacoes do ano melhor definidas e o cultivo de plantas
alergénicas (ex: Lolium multiflorum) podem ser os
responsaveis pelo estabelecimento de alergia com carater
estacional (polinose). Além da ocorréncia de rinite, uma
caracteristica da polinose € a conjuntivite alérgica. Em
geral, os sintomas estdo presentes entre os meses de
outubro e dezembro.

3.3.2. IRRITANTES DA MUCOSA RESPIRATORIA

Os mais importantes sa0 a exposicao ao fumo e a
poluicao ambiental.

A exposicdo ao fumo ¢ o maior agressor e
principal poluente inalavel intradomiciliar que agride
diretamente o epitélio nasal e pode desencadear e
agravar a rinite alérgica. A fumaca do cigarro pode
alterar o batimento muco ciliar e induzir inflamacao
nasal eosinofilica nao alérgica em criancas e fumantes
passivos.

A poluicio ambiental cada vez mais apresenta
evidéncia epidemiolégica de fator precipitante e agravante
de rinite alérgica. Ozonio, 6xidos do nitrogénio e didxido
de enxofre sao os principais poluentes oriundos da
combustao dos derivados do petréleo eliminados pela

fumaca do escapamento de automoéveis, existentes nas
areas de trafego intenso, que podem agredir diretamente
a mucosa respiratoria. A exaustao do diesel pode
potencializar a formac¢ao de moléculas de IgE, bem como
facilitar a adesao do alérgeno ao epitélio respiratorio;
desta forma, contribui para a perpetuacio da inflamacio
alérgica. A concentraciao de 0,4 ppm induz um processo
inflamatério neutrofilico em individuos saudaveis, bem
como aumento de triptase, o que sugere que o efeito
nocivo deste irritante pode ser bem maior nos alérgicos.
Poluentes intradomiciliares também sio nocivos, pois
0s pacientes sao usualmente hipersensiveis a irritantes
nao especificos como perfumes, desodorantes, produtos
quimicos usados na limpeza, odores fortes e o gas de
cozinha.

3.3.3. OUTROS FATORES ASSOCIADOS

Mudancas bruscas de temperatura podem induzir
sintomas nasais em pacientes com rinite alérgica. Todos
0s pacientes com rinite podem apresentar uma resposta
exagerada a estimulos inespecificos fisicos ou quimicos.
No entanto, a distin¢cao entre uma resposta fisiologica e
uma resposta alterada nem sempre € clara.

Os anti-inflamatorios nao hormonais (AINH),
dentre os quais destaca-se o acido acetilsalicilico,
podem desencadear ou agravar rinite alérgica e asma,
principalmente em adultos. Alimentos, corantes e
conservantes alimentares raramente podem induzir rinite
alérgica.

3.4. IMUNOPATOGENIA

A rinite alérgica, doenca cronica inflamatoria, é
consequéncia da reacdo de hipersensibilidade com
participacao de anticorpos IgE a alérgenos especificos
que ocorre em individuos geneticamente predispostos e
previamente sensibilizados.

A fase de sensibilizacio do processo alérgico
inicia-se com o processamento e apresentacao de
fragmentos do alérgeno por Células Apresentadoras
de Antigenos (APC) ao sistema imunolégico, mais
especificamente aos linfécitos T auxiliares (ThO). Este
processo envolve a estimulacao e ativaciao de linfécitos
(Th2), com produciao de IL-4, ativacio e diferenciacio de
linfocitos B em plasmocitos produtores de IgE alérgeno-
especifica. Os anticorpos IgE especificos, por sua vez,
ligam-se a receptores de IgE de alta afinidade localizados,
principalmente, em mastocitos e basofilos e a receptores
de IgE de baixa afinidade em eosinéfilos, mondcitos e
plaquetas.

Em uma subsequente exposicio ao alérgeno
(fase efetora), moléculas deste ligam-se a anticorpos IgE
fixados aos mastocitos da mucosa nasal, ocasionando
desgranulacao com liberacio de mediadores quimicos
pré-formados  (Ex.:histamina) e recém-sintetizados
(Ex.: leucotrienos e prostaglandinas). A histamina, um
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dos principais mediadores da resposta alérgica, causa
vasodilatacao, aumento da permeabilidade vascular e
da secrecio glandular e estimulacao de receptores H1
nas terminacdes nervosas sensitivas e de fibras nervosas
C, sendo responsavel pelos sintomas cardinais da rinite
alérgica (espirros seriados, prurido nasal, obstrucao
e rinorreia). A ativacio de mastocitos, basofilos,
eosinofilos e macréfagos induz a acao da fosfolipase
sobre fosfolipides de membrana, que produzem o
acido araquidoénico. Este, sob efeito da ciclo-oxigenase,
determina a formacao de prostaglandinas e, sob a acao
da lipo-oxigenase, a dos leucotrienos (Figura 2). As
prostaglandinas promovem aumento da permeabilidade
vascular, prurido, agregacao e ativacao de plaquetas. Os
Ieucotrienos cisteinicos tém acdo similar a da histamina,
mas por sua acao mais prolongada contribuem também
para a congestao nasal. Outros efeitos dos leucotrienos
estdo descritos na Tabela 5.

Os mastocitos  secretam  também  citocinas
(Interleucina [IL] -3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-13 e TNF-alfa),
que regulam a duragio e intensidade da resposta
imunolégica, pela promocao da expressio de moléculas
de adesao e do recrutamento de células inflamatorias
(eosinofilos, neutrofilos, macrofagos e linfocitos T). Por
outro lado, estudos recentes sugerem que linfécitos T
ativados podem participar do processo de desgranulacio
de mastocitos, pelo contato direto célula-célula.

A reacao alérgica envolve, portanto, uma resposta
imediata decorrente da desgranulacio de mastdcitos e
outra tardia, que ocorre dentro de 4 a 12 horas apds a
exposicio ao alérgeno, caracterizada pela migracio de
células inflamatorias, particularmente eosinéfilos, para
o local da reacao alérgica. A resposta imediata ocorre
em 90% dos pacientes e a tardia em 50%. A infiltracio
de eosinofilos € caracteristica marcante da rinite alérgica
e estas células tém participacdo importante no dano
tissular que ocorre na resposta tardia. A desgranulacao
de eosindfilos ocasiona a liberacio de Proteina Basica
Principal (MBP), Proteina Catidnica Eosinofilica (ECP),
Neurotoxina Derivada de Eosinéfilos (EDN) e Peroxidase
Eosinofilica (EPO), causando lesdo tecidual. Além disso,
os eosindfilos sintetizam e liberam mediadores quimicos
com funcoes variadas, como, por exemplo, Fator
Ativador de Plaquetas (PAF), Teucotrienos, citocinas (IL-
1, IL-2, 1L-3, IL-4, IL-5, IL-6, TNF-alfa e Fator Estimulador
de Colonias de Granulocitos e Macrofagos (GM-CSF) e
quimocinas (IL-8, Proteina Inflamatéria de Macréfagos
[MIP], MCP 1,2,3), RANTES (secretado e expressado por
células T normais reguladas em ativacao) que amplificam
a resposta imunologica e, consequentemente, O processo
inflamatorio local. Na Figura 2 encontram-se descritos
os mediadores envolvidos na fisiopatologia da rinite
alérgica. A hiperreatividade nasal ¢é decorrente da
inflamacao cronica.

Tabela 5. Efeitos dos principais mediadores nos processos alérgicos de

vias aéreas.
Histamina
e vasodilatacao
e aumento da permeabilidade vascular
e prurido
e secrecao glandular

e estimulacao de terminacoes nervosas

Prostaglandinas

e aumento da permeabilidade vascular

e prurido

Leucotrienos

e recrutamento e ativagao de eosinofilos

e reducao da apoptose do eosindfilo

e aumento da producao de citocinas (IL-4, IL-5 e GM-CSF)

e aumento da permeabilidade vascular

e vasodilatacdo e edema

e aumento de secrecao de muco pelas células caliciformes

e reducao de batimento ciliar

IL — interleucina; GM-CSF — fator de crescimento de colonia de granuldcitos

Consenso sobre Rinite - 2012
15 —



Linfocito

IL-4, IL-13 T T

Linfécito

Sintomas

Histamina,
Leucotrienos
Prostaglandinas

4

Inflamagao

MBP, ECP, EDN, EPO, PAF
Leucotrienos, Citocinas

@ooo
(o)
O 00 0©

Eosindfilo

Mastocito

|
IL-3, IL-5, -GM-CSF |

1
|
1
IL-4, IL-6, IL-13 |
1
1
1

Sensibilizagcao

Resposta imediata
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Figura 2. Esquema resumido da resposta alérgica e principais citocinas envolvidas. A — Antigeno; APC
— Célula Apresentadora de Antigeno; ECP - Proteina Catidnica Eosinofilica; EDN - Neurotoxina Derivada de Eosindfilos:

EPO - Peroxidase Eosinofilica; GM-CSF - Fator Estimulador de Coldnias de Granulocitos e Macrofagos; IgE — anticorpo da

classe IgE; IL - Interleucina; MBP - Proteina Bdsica Principal; PAF - Fator Ativador de Plaquetas.

As citocinas desempenham papel importante
nos eventos inflamatérios da resposta tardia (Tabela 6).
As suas principais fontes sao: linfocitos T, macrofagos,
mastocitos, eosinofilos e células epiteliais.

A migracao de células inflamatorias envolve
sequéncia de eventos, incluindo a marginacio de
Ieucocitos na parede da microvasculatura nasal,
adesdo ao endotélio vascular, transmigracao através da
parede dos vasos e migracao em funcio do gradiente
quimiotatico para o compartimento extravascular. Todos
estes eventos sao mediados por moléculas de adesio, tais
como: integrinas, selectinas e membros da superfamilia
de imunoglobulinas. As principais moléculas de adesio
envolvidas na inflamacao alérgica sao: selectinas,
Molécula de Adesao Intercelular-1 (ICAM-1), Antigeno
Associado a Funcao de Leucécitos-1 (LFA-1), Molécula
de Adesao Célula-Vascular-1 (VCAM-1) e Antigeno Muito
Tardio-4 (VLA-4).

As vias neuronais potencialmente envolvidas
na rinite alérgica incluem o sistema nervoso simpdtico,
parassimpdtico e sensitivos
Evidéncias recentes sugerem a participacao adicional de
neuropeptideos. O tonus simpdtico mantém a contracao
dos sinusoides e as fibras parassimpaticas controlam a
vasodilatacao e a secrecao glandular. Os reflexos axdnicos
resultam em vasodilatacdo e transudato, podendo ser
desencadeados por irritantes inespecificos e mediadores

nervos periféricos.

inflamatérios nas terminacdes nervosas sensitivas. A
substincia P (SP) e o CGRP (peptideo relacionado ao
gene da calcitonina) sao capazes de induzir vasodilatacao
e contribuir para a congestao nasal. A SP e o VIP (peptideo
vasoativo intestinal) induzem aumento da secrecao
glandular e transudato. Além disso, a SP pode promover a
quimiotaxia de eosinofilos e neutrofilos.

Em sintese, a inflamacio alérgica envolve a
interacdo complexa entre diferentes células que liberam
amplo espectro de mediadores e citocinas, com multiplos
efeitos e sitios de acio e mecanismos neuronais. As
modificacdes inflamatorias que ocorrem depois de
repetidas exposicoes ao(s) alérgeno(s) produzem priming
do tecido nasal. A hiperreatividade nasal resultante
acarreta a intensificacao da resposta inflamatéria e os
sintomas na re-exposicio a estimulos alergénicos ou
irritantes inespecificos. Ou seja, a origem dos sintomas
nasais dos pacientes com rinite alérgica é consequéncia
da interacao dos mediadores liberados pelos mastdcitos
e eosinofilos e do sistema nervoso autdbnomo.

3.5. RECURSOS DIAGNOSTICOS

De acordo com a finalidade de avaliacdo, podem
ser divididos em: a) diagnédstico etiologico, b) avaliacao
da cavidade nasal, ¢) avaliacio por imagem e d)
complementares.
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Tabela 6. Principais agoes das citocinas envolvidas nos eventos inflamatérios da resposta alérgica tardia.

Citocinas Funcgoes

L1 Estimula o crescimento de linfécitos, o crescimento e proliferacao de linfécitos B

IL 2 Induz a prolferagao de linfécitos T

IL3 Estimula a maturacao de mastoécitos/ eosindéfilos
Promove a diferenciagao de linfécitos CD4 em células Th2 e linfécitos B em plasmocitos

IL4 produtores de IgE e, ao lado do TNF-alfa, aumenta a expressao de receptores de IgE de
baixa afinidade em células APC

TNF - alfa Aumenta a expressao de receptores de IgE de baixa afinidade em células APC

Potencializa IL.-4 na diferenciagcao de linfécitos B em plasmocitos produtores de IgE e, ao
IL5 lado do TNF-alfa, aumenta a expressao de receptores de IgE de baixa afinidade em células
APC. Estimula a producao, ativagao e sobrevivéncia de eosindfilos.

IL 6 Aumenta a sintese e secrecao de imunoglobulinas
IL13 Induz a producao de Igk
GM-CSF Maturacao de eosindfilos
L8 Quimiotaxia de macrofagos e leucdcitos circulantes, liberacao de histamina e a ativacao de
eosinofilos
MIP -1 2 Quimiotaxia de macrofagos e leucdcitos circulantes, liberacao de histamina e a ativacao de
! eosinofilos
MCP-1 2 3 Quimiotaxia de macrofagos e leucdcitos circulantes, liberacao de histamina e a ativacao de
e eosinofilos
RANTES Quimiotaxia de macrofagos e leucdcitos circulantes, liberacao de histamina e a ativacao de

eosinofilos

3.5.7.DIAGNOSTICO ETIOLOGICO

Os exames subsididrios mais importantes no
diagnostico da rinite alérgica, tanto pela especificidade
como sensibilidade, sdo os testes cutineos de
hipersensibilidade imediata (TCHI) pela técnica de
punctura e a avaliacao dos niveis séricos de IgE alérgeno-
especifica. O diagnéstico de alergia e a identificacao dos
alérgenos mais relevantes em cada caso, sao importantes
pela perspectiva de intervencoes preventivas dirigidas,
como o controle ambiental, pelas opcoes de tratamento
farmacologico e, finalmente, pela alternativa da
imunoterapia especifica com alérgenos.

3.5.1.7. TESTES CUTANEOS DE HIPERSENSIBILIDADE
IMEDIATA (TCHI)

Os TCHI por punctura com aeroalérgenos sio
os recursos mais utilizados no diagnostico da alergia
respiratoria e evidenciam reacoes alérgicas mediadas por
IgE. Tém alta sensibilidade e especificidade, comparaveis
aos testes “in vitro” para determinacao de IgE especifica.
A reatividade cutanea a alérgenos € menos intensa nos
extremos da vida, havendo maior chance de resultados
falso-negativos em criangas menores e em idosos. Os

testes devem ser executados preferencialmente com
antigenos padronizados em unidades bioequivalentes,
escolhidos de acordo com a relevancia clinica pela histéria,
idade do paciente, profissio, ambiente, distribuicao
regional de alérgenos e sob a supervisio direta de
médico devidamente capacitado. Os testes determinam
a presenca de sensibilizacio alergénica e servem para
orientar medidas de higiene do ambiente e imunoterapia
especifica quando clinicamente relevantes. Cerca de 30%
a 40% da populacao geral tém testes cutineos postivos
aos 4dcaros da poeira Dermatophagoides e somente
uma propor¢ao destes tém sintomas nasais. Os testes
cutdneos tém alto valor preditivo negativo, portanto
podem ser usados para excluir alergia como possivel
causa de sintomas nasais. A solicitacio indiscriminada
de testes com painéis de alérgenos geram resultados que
confundem e podem levar ao afastamento inadequado
de possiveis alérgenos.

3.5.1.2. DETERMINACAO DE IGE SERICA TOTAL E
ESPECIFICA
A dosagem de IgE total tem valor diagndstico
limitado. Os titulos de IgE total e a eosinofilia no
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sangue periférico sofrem interferéncias de parasitoses
e de outras doencas. Além disso, nao existe faixa de
normalidade para IgE total, descrita para a populacio
brasileira. Por estes motivos, a dosagem de IgE total deve
ser complementada pela determinaciao dos niveis de IgE
especificos em ambientes sujeitos a infestacao parasitaria.

Ha indicadores indiretos de atopia, tais como:
dosagem de IgE total elevada, eosinofilia no sangue
periférico e na secrecao nasal, mas € importante recordar
que estes exames podem ser alterados em consequéncia
de processos nao alérgicos.

A determinacio de IgE especifica in vitro pode ser
realizada por diversos métodos imunoenzimaticos e mais
recentemente por imunofluorométrico. A pesquisa de IgE
especifica, in vitro, para aeroalérgenos individualizados,
quando realizada com antigenos padronizados e
técnica adequada, apresenta caracteristicas operacionais
(sensibilidade e especificidade) semelhantes as dos TCHI:
sensibilidade de 89% e especificidade de 91%. Todavia,
sio mais dispendiosos, requerem pun¢ido venosa,
laboratorio especializado e maior tempo para obtencio
do resultado. Os imunoensaios tém sensibilidade
compardvel aos testes cutineos em identificar os
pacientes com sintomas nasais apos exposicao natural ou
experimental aos alérgenos. Com o avanco da biologia
molecular tem sido possivel determinar anticorpos
para multiplos alérgenos (recombinantes ou ndo) com
o uso de microarray, com maior precisio diagnostica
e a possibilidade de discriminar cossensibilizacio de
sensibilizacao cruzada por diferentes desencadeantes
que apresentam a mesma proteina em sua Composicao.

Novos métodos diagnosticos baseados em
componentes moleculares alergénicos (component
resolved diagnostics - CRD) utilizando sistema de

microarray (ex: Immuno Solid phase Allergen - ISAC)
tornaram possivel determinar e monitorar o perfil da
reatividade molecular do paciente ao alérgeno o que
possibilitard em futuro proximo personalizar os extratos
para imunoterapia especifica com alérgeno, incluindo
somente alérgenos relevantes.

3.5.1.3. TESTE DE PROVOCACAO NASAL

O teste de provocacao nasal (TPN) tem se mostrado
uma ferramenta segura e muito Util no diagnostico de
rinite alérgica e nao alérgica. Entretanto, seu emprego
¢ principalmente na drea de pesquisa e nao na pratica
clinica diaria. Pode ser util no diagnostico da rinite
ocupacional. O TPN tem como objetivo identificar e
quantificar a relevancia clinica de alérgenos inaldveis ou
irritantes ocupacionais. Deve ser realizado por médico
especializado e em local apropriado.

3.5.2. AVALIACAO DA CAVIDADE NASAL

O exame do nariz € imprescindivel para avaliacio
estrutural minuciosa de todas as referéncias anatdmicas

que possam influenciar na funcio e na fisiopatogénese
das rinites. A rinoscopia anterior com espéculo nasal e
luz frontal oferece uma visao adequada das narinas, do
vestibulo nasal, da regidao da valvula nasal e da por¢ao
anterior das conchas inferiores e do septo nasal. Contudo,
diante da necessidade de um exame nasal minucioso e
completo da cavidade nasal, € necessario realizar uma
endoscopia nasal diagnéstica. O endoscoOpio permite
nao apenas a visualizacdo de toda a cavidade nasal,
como também permite o exame do rinofaringe, oro e
hipofaringe e do laringe. Sistemas de video e fotografia
podem ser facilmente acoplados aos endoscopios
rigidos ou flexiveis, permitindo ao otorrinolaringologista
documentar e demonstrar os achados do exame fisico
aos pacientes, familiares e colegas. A endoscopia nasal
permite a coleta de material de areas especificas do nariz
para exames bacteriolégicos e citopatologicos.

3.5.2.71. CITOLOGIA NASAL

A citologia nasal, quando padronizada, tem o
objetivo principal de fazer o diagndstico diferencial
das rinites eosinofilicas e ndo eosinofilicas, de acordo
com a predominidncia de eosindfilos na secre¢io nasal
(superior a 10%).

Asrinites eosinofilicas em pacientes que apresentam
historia clinica de alergia, testes alérgicos positivos ou
niveis de IgE sérica especifica a aeroalérgenos confirma
o diagnéstico de Rinite Alérgica. Quando os testes “in
vivo”, incluindo os TPN e o citograma nasal, e “in vitro”,
acima relacionados sdao negativos, o diagnostico € rinite
eosinofilica ndo alérgica — RENA.

A eosinofilia  nos  processos inflamatorios
nasossinusais, alérgicos e nao alérgicos, € fator de
pior prognodstico clinico. Quando a citologia nasal tem
predominincia de neutréfilos, a suspeita cai sobre a
rinite infecciosa.

3.5.2.2. EXAME BACTERIOLOGICO E BACTERIOSCOPICO

Usualmente ndo € necessario para o diagnostico da
rinite alérgica. Quando utilizado serd com o objetivo de
diagnosticar comorbidades. Sao exames solicitados para
pesquisa do agente etiologico das rinites infecciosas, com
o objetivo de orientar a prescricio do antimicrobiano.

3.5.2.3. TESTES PARA AVALIACAO DO OLFATO

Sao testes de pouca popularidade na pratica clinica,
sem padroniza¢io e com baixa disponibilidade em nosso
meio (testes com odores especificos, teste de limiar de
deteccao de odores e potencial evocado olfatorio).

3.5.2.4. TESTES ESPECIFICOS DA PERMEABILIDADE NASAL

A rinomanometria (anterior, posterior) computado-
rizada e a rinometria acistica sao os principais métodos
disponiveis para avaliacio da permeabilidade nasal.
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A rinomanometria ¢ um teste dinamico que calcula a
resisténcia nasal (mede a relacio entre fluxo aéreo e a
pressdo intranasal) e a rinometria actstica € um teste
estatico que calcula a drea de seccao transversal e o
volume de toda ou partes da cavidade nasal. Apesar de
nao serem técnicas diagnosticas, permitem quantificar a
obstrucao nasal, avaliar a resposta ao teste de provocacao
nasal e monitorizar a resposta ao tratamento clinico e/ou
cirargico.

3.5.2.4.1. RinomaNOMETRIA COMPUTADORIZADA

E um teste dinimico da permeabilidade nasal
baseado nos fluxos ventilatorios da inspiracao e expiracio
medidos em mililitros por segundo (ml/s), em relacao a
pressiao volumétrica nasal que é medida em Pascal (P).
Com isso, determina-se a resisténcia das fossas nasais. O
fluxo ventilatério nasal é inversamente proporcional a
resisténcia das vias aéreas superiores.

3.5.2.4.2. RINOMETRIA ACUSTICA

A rinometria acustica € um teste estdtico que
calcula as areas de seccio transversal do nariz e o
volume nasal desde a narina até a rinofaringe. O exame
€ nio invasivo e se baseia na anilise de ecos refletidos
pelas fossas nasais diante da exposicao a um estimulo
SONoro.

Os achados dinimicos referentes ao fluxo aéreo
transnasal complementados pelos achados geométricos
da rinometria acustica, fornecem uma avaliacao sensivel
e objetiva da funcio e forma das cavidades nasais. Estas
informacodes substanciam os achados clinicos fornecendo
a magnitude do sintoma obstrucio

hipertrofia de conchas nasais ou hipertrofia de tonsilas

faringeas.

3.5.3.2. TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA E
RESSONANCIA MAGNETICA

O papel da tomografia computadorizada e
da ressoniancia nuclear magnética no diagnéstico da
rinite alérgica € limitado aos casos com complicacoes
associadas.

A ressonancia magnética complementa o estudo
tomogrifico definindo melhor o comprometimento
de partes moles e € utilizada para avaliar tumores ou

doencas fungicas.

3.5.4. AVALIACAO COMPLEMENTAR

3.5.4.1. Biopsia NASAI

Usualmente, nao utilizada para diagnéstico de
rinite. Pode ser necessaria para o diagnéstico diferencial
de lesdes tumorais ou granulomatosas. Na sindrome
de discinesia ciliar, a analise deve ser por microscopia
eletrénica.

A Figura 3 sumariza um roteiro diagnostico de

auxilio na investigacao etiologica das rinites.

nasal num determinado momento.

3.5.3. AVALIACAO POR IMAGEM

Histdria, exame fisico e
da cavidade nasal
compativeis com rinite
aléraica

Histéria e exame fisico
sugestivos de outras rinites

3.5.3.7. RADIOGRAFIA SIMPLES

A radiografia simples da
rinofaringe € util para o diagndstico
de obstrucao nasal por hipertrofia
de tonsilas faringeas (vegetacoes
adenoides) ou por outros processos
expansivos da  rinofaringe. A
radiografia  simples dos  seios
paranasais nao ¢ indicada para
o diagnostico de rinite alérgica
ou de rinossinusite. Tem baixa
sensibilidade e especificidade, o
que limita sua utilidade devido ao
grande numero de resultados falso
positivo e falso negativo. O exame
radiol6gico simples de cavum ou
a telerradiografia lateral podem
ser utilizados para diagnéstico de

Testes cutaneos Exames
Dosageor: do IgE — individualizados
especifica sérica l
+ - Endoscopia
Métodos de Imagem
Citologia
- Bacterioscopia
Provoca(;a_o na§a| Pesquisa de Fungos
(quando disponivel) Culturas
+ Fungdo mucociliar
Biopsia
‘L OUTRAS
RINITES
RINITE
ALERGICA

Figura 3. Roteiro para

o diagnéstico das rinites.

Consenso sobre Rinite - 2012

- 19



PONTOS IMPORTANTES
DIAGNOSTICO DA RINITE ALERGICA E CLINICO

e Sintomas

e Historia pessoal e familiar de atopia

e FExame fisico

RECURSOS DIAGNOSTICOS AUXILIARES NA RINITE
ALERGICA

e FEtioldgico

o teste cutaneo por punctura
o |IgE sérica especifica

o provocacao nasal

e Citologia nasal

e Exames inespecificos

o |IgE total, bacterioscopia, bacteriologia,
rinomanometria, rinometria acustica, exames
radioldgicos e bidopsia

3.6. COMORBIDADES

Viarias comorbidades sao descritas e, entre elas,
destacam-se a asma, a conjuntivite alérgica, a rinossinusite,
a otite média com efusio, a tosse cronica e as alteracoes
do desenvolvimento craniofacial dos respiradores bucais

3.6.7. RINOCONJUNTIVITE

Rinoconjuntivite alérgica ¢ uma condi¢cao
frequentemente subdiagnosticada, sendo a forma mais
comum e mais branda dentre as alergias oculares. O
reflexo naso-ocular estd envolvido na etiopatogenia
e explica a melhora “cruzada” quando do tratamento
dos sintomas nasais.Os sintomas e sinais sao prurido
ocular, sensacio de queimacio, fotossensibilidade,
lacrimejamento, vermelhidiao e edema palpebral. Lesoes
da cérnea como ulcerac¢io, microerosodes e o ceratocone
podem ocorrer, pela intensidade e continuidade do
prurido.

O tratamento inclui compressas com dgua
filtrada gelada, colirios de lagrima artificial e também
uso de oOculos de sol com protecao UV (melhorando
a fotossensibilidade), além dos colirios a base de anti-
histaminicos.

Anti-histaminicos  sistémicos de 2* geracao
sio preferiveis aos da 1? geracao que, por sua acio
anticolinérgica mais acentuada podem causar a sindrome

do olho seco. E importante ter critério para indicacio de
colirios a base de corticosteroides, pela possibilidade de
efeitos adversos como glaucoma e catarata.

3.6.2. RESPIRADOR BUCAL

Queixas como ronco e/ou respiracao bucal afetam
entre 3% e 26% da populacio pedidtrica. O crescimento
inadequado do complexo dentofacial é resultado de
fatores genéticos, funcionais e ambientais. Dentre as
causas mais frequentes de respiracio bucal encontram-
se a rinite alérgica e/ou a hipertrofia adenoamigdaliana.

Apesar do papel da alergia ndo ser claro como
agente causador da hipertrofia de adenoides, a rinite
alérgica deve ser investigada em criancas sintomadticas
e com adendides hipertréficas Mais ainda, o uso de
corticosteroides topicos intranasais € capaz de diminuir
os sintomas relacionados a hipertrofia de adenoides.
Contudo, o mecanismo responsavel por este efeito segue
em discussiao.

Criancas que apresentam respiracado bucal por
tempo prolongado e durante a fase de crescimento facial
podem desenvolver a sindrome da face alongada. Ela
se caracteriza pela maior altura vertical do terco facial
inferior, com alturas faciais anterosuperior e total maiores.
Também sao frequentes o estreitamento alar basal, a
incompeténcia labial e o arco maxilar comprido e estreito,
com distancia intermolar estreita e angulo mandibular
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aumentado com mandibula retrognata e, por vezes,
rodada. A posicao da mandibula em relagio ao complexo
craniofacial € determinada pelos musculos elevadores. A
obstrucao da via aérea é seguida por rebaixamento da
mandibula, com a finalidade de estabelecer respiracio
oral. Maior altura palatal, assoalho nasal curto, erupcao
excessiva dos molares, mordida aberta e cruzada também
sao observadas. A postura baixa da lingua retardaria a
expansao lateral e o desenvolvimento anterior da maxila.
O diagndstico correto e a pronta atuacao sobre a causa
sdo essenciais para se evitar esta deformidade, assim
como a prevencao das complicacodes a ela associadas.

3.6.3. OTITES

Qualquer alteracao da tuba auditiva, funcional ou
anatdmica, compromete seu funcionamento. Em pacientes
atopicos, a inflamacao alérgica pode comprometer
os extremos da tuba auditiva, tanto na rinofaringe
como na orelha média. Pacientes com rinite alérgica
tém, potencialmente, maiores riscos de apresentarem
disfun¢ao tubdria, principalmente durante a infincia. A
confirmacio da relacao entre rinite alérgica e otites ainda
merece novos estudos, assim como para a relacao entre
otite média, rinite alérgica e alergia a proteina do leite de
vaca. Contudo, € proposto que crian¢as que apresentam
otite média com efusio recorrente sejam testadas para
alergia.

3.6.4 RINOSSINUSITE

A associacao entre rinite alérgica e rinossinusite
infecciosa € frequentemente observada em criancas e
adultos. Mais ainda, a rinite alérgica é considerada um
dos fatores responsaveis pela persisténcia da inflamacao
da mucosa nasossinusal em pacientes com rinossinusite
cronica. Contudo, a relacao de causa e efeito nunca foi
totalmente comprovada.

A utilizacado do termo “rinossinusite alérgica”
se deve principalmente a trés fatores: a) estudos
epidemiologicos  sugerindo  incidéncia  aumentada
de rinite alérgica em pacientes com rinossinusite; b)
adocao do termo rinossinusite pelo “continuum” da
mucosa nasal com a sinusal, e ¢) facilidade em explicar
o mecanismo fisiopatolégico pelo qual a rinite alérgica
pode causar rinossinusite, via edema e hipersecrecao
da mucosa nasossinusal e obstrucio do 6stio dos seios
paranasais, com consequente estase de muco, o que
favorece a infeccao bacteriana secundaria.

Outros estudos epidemiolégicos questionam
esta relacio entre rinite alérgica e a rinossinusite e uma
hipotese que talvez possa explicar estas diferencas
¢ a interpretacio da radiografia e da tomografia
computadorizada de seios da face, onde se confundem
alteracoes inflamatdrias assintomaticas da mucosa sinusal
com alteracodes infecciosas. Em atépicos, assintomaticos
para sinusite infecciosa, o comprometimento da

mucosa paranasal pode apresentar maior extensio,
principalmente entre os asmaticos.

Alergia nao parece ser um fator de risco para
polipose nasal.

Embora seja uma hipotese atrativa, ainda faltam
publicacoes de estudos prospectivos sobre a incidéncia
de rinossinusite aguda ou cronica em individuos alérgicos,
que comprovem a rinite alérgica como fator de risco para
instalacao da rinossinusite infecciosa. Recomenda-se
que pacientes com rinossinusite cronica ou recorrente,
principalmente com indicacao cirtrgica, devam ser
avaliados do ponto de vista alérgico (interrogatorio,
testes cutdneos e outros). Caso se confirme a presenca
de rinite alérgica, antes de submeté-los a intervencio
cirdrgica e/ou no pods-operatério deverdo ser tratados
para controle da alergia, até que novos estudos avaliem
esta possivel comorbidade. Em um grande nimero de
cirurgias nasossinusais revisionais, asma e rinite alérgica
sao consideradas fatores preditivos negativos para o
sucesso da cirurgia endoscopica em rinossinusite cronica.

3.6.5.Asma

A propor¢io de individuos com sintomas de
rinite, em grupos de asmaticos, pode chegar a 100%,
conforme demonstram alguns estudos longitudinais.
Por outro lado, é frequente encontrar hiperreatividade
bronquica entre pacientes com rinite. A rinite, seja ela
alérgica ou nao alérgica, estd associada a forte risco
para o desenvolvimento de asma, conforme tem sido
demonstrado por diversos estudos de coorte nos Estados
Unidos e na Europa.

Além desta associacao epidemioldgica, a existéncia
de fatores desencadeantes comuns, a semelhanca do
processo inflamatério da mucosa nasal e bronquica,
a demonstracio da existéncia de inflamacao nasal em
asmaticos sem sintomas de rinite, e de inflamacao
bronquica em pacientes com rinite sem sintomas de
asma, bem como a induc¢io de inflamac¢ao bronquica
por provocacdo nasal com alérgenos, e de inflamacao
nasal por provocacio bronquica, sio evidéncias que
favorecem a teoria da doencga Unica da via aérea, em que
a rinite e a asma sao consideradas manifestacoes de uma
mesma doencga.

A compreensao da interrelacio entre rinite e asma
neste paradigma de identidade fisiopatologica e clinica
tem implicacoes praticas importantes. Em primeiro lugar,
é preciso atentar para manifestacoes de asma entre
pacientes com rinite, bem como manifestacdes de rinite
entre os que sofrem com asma. Negligenciar a rinite
do asmatico dificulta o controle da doenca e limita o
beneficio do tratamento sobre a qualidade de vida do
paciente. Falha na identificacio de asma entre pacientes
com rinite pode resultar em retardo no tratamento
e, consequentemente, no controle do problema. Em
segundo lugar, reconhecer que na asma e na rinite ha
possibilidade de achados de alteracoes sinusais, na
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avaliacio por imagem, indistinguiveis de sinusopatias
infecciosas.

Viarios estudos demonstraram associacio entre
tratamento da rinite e reducao da morbidade por asma.
Todavia, ensaio controlado duplo cego nao demonstrou
efeito protetor do tratamento da rinite, com corticosteroide
topico nasal, sobre o desencadeamento de sintomas
da asma sazonal. Meta-andlise de ensaios controlados
abordando este topico ndo conseguiu comprovar
beneficio do tratamento da rinite sobre os sintomas da
asma tampouco. Estas observacdes permitem supor que
asma e rinite, em muitos casos, podem requerer tratamento
simultineo para alcancar o controle da doenca Gnica da
via aérea. Alternativas de tratamento sistémico, tais como
a imunoterapia especifica com alérgenos, os antagonistas
de receptores de leucotrienos, os anti-histaminicos e a
anti-IgE, isoladamente ou em combinacio, representam
possibilidades terapéuticas de efeito global sobre a rinite
e a asma que merecem consideracio como alternativa
ao padrao de tratamento com corticosteroide tépico
inalatério associado ao corticosteroide de uso topico
nasal. Estudo inicial empregou o tratamento conjunto

de asma e rinite alérgica com corticosteroide inalado
empregando-se mascara nasal.

Na pratica, a recomendacio para nao especialistas
€ proceder anamnese e exame fisico cuidadosos para
identificar manifestacdes de rinite em asmadticos e de
asma entre pacientes com rinite, o que permite tratamento
integral adequado de cada paciente. Esta avaliacdo
eminentemente clinica pode ser complementada com
prova de funciao pulmonar e com nasofibroscopia ou
consulta otorrinolaringoldgica, em casos de davida.

Além da asma, outras manifestacoes clinicas
de enfermidades das vias aéreas ou de acometimento
estruturas adjacentes siao frequentes entre pessoas
Nao ha
necessariamente um nexo causal entre elas e a rinite.

com rinite, conforme quadro abaixo.
Estas manifestacoes podem fazer parte do quadro
sindronico da rinite alérgica (rinoconjuntivite, por
exemplo), e nao ha evidéncias claras de que a rinite
alérgica aumenta o risco de infec¢coes bacterianas em

ouvido e seios paranasais.

PONTOS IMPORTANTES
MANIFESTAGOES ASSOCIADAS A RINITE ALERGICA

e conjuntivite alérgica

e respiracao bucal

e otites médias recorrentes (possivel)

e rinossinusite cronica (ndo infecciosa)

® asma

e tosse

3.7. TRATAMENTO

3.7.17. MEDIDAS NAO FARMACOLOGICAS

3.7.17.7. CONTROLE DO AMBIENTE

A rinite alérgica tem como principal desencadeante
0s dcaros e embora seja logico seu controle no ambiente,
as evidéncias que comprovam a eficicia das medidas
de controle ambiental sobre a rinite alérgica niao sao
fortes. Talvez isso ocorra pela dificuldade metodolégica
de se realizar estudo cientifico adequado para avaliar
o potencial beneficio dessas medidas. Mesmo assim, o

paciente deve ser informado sobre as varias medidas que
podem reduzir a exposicdo aos fatores desencadeantes
ou agravantes. Revisao recente sobre as medidas de
controle dos dcaros concluiu que pode haver algum
beneficio na reduciao dos sintomas de rinite, mas as
evidéncias nao foram fortes.

Por outro lado, o médico deve estar ciente das
limitacoes de suas recomendacoes, especialmente
quando realizadas isoladamente, na decorréncia da baixa
adesdo do paciente, ou mesmo por motivos financeiros.
E importante, também, lembrar que certos fatores niao
alérgicos podem agravar a rinite em alguns pacientes
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e em outros nao, devendo ser destacada a fumaca de
cigarro. O Quadro 2 resume as principais medidas para o
controle do ambiente, com especial atencao na reducio
dos acaros, baratas, umidade e pelos de animais. Deve
ser lembrado ao paciente que as medidas de controle
devem ser mantidas pelo menos por 3 a 6 meses para
que algum beneficio gradual possa vir a ocorrer

A avaliacao do impacto das medidas de controle
de exposicao a alérgenos sobre a reducdo de sintomas
depende do nimero de alérgenos aos quais o individuo
estd sensibilizado e exposto, o que interfere na
interpretacao dos resultados de estudos das medidas
de controle ambiental pela dificuldade em se atingir
uma suficiente diminuicdo da carga de alérgenos com
relevancia clinica. Todos os consensos de asma e rinite
alérgica recomendam as medidas de afastamento de
alérgenos como uma etapa da estratégia terapéutica.

Quadro 2. Medidas de controle do ambiente.

3.7.2.MEDIDAS FARMACOLOGICAS

3.7.2. 7. ANT-FHISTAMINICOS

A primeira fase da reacao alérgica ocorre 15 a
30 minutos ap6s um antigeno bivalente combinar duas
moléculas de IgE proximas que estao ligadas 2 membrana
de mastécito ou basofilo. A seguir, temos a degranulacao
destas células com liberacio de mediadores iniciando
a cascata da reacdo alérgica. A histamina é o principal
mediador liberado nessa degranulacao das células e tem
como ac¢oes promover vasodilatacao, edema, aumento
de secreciao e prurido.

Os anti-histaminicos sao as  principais
substancias usadas para o tratamento dos sintomas que
entdo podem ocorrer. No caso da rinite alérgica tais
sintomas sao: prurido nasal, espirros em salva, coriza e

e O quarto de dormir deve ser preferentemente bem ventilado e ensolarado.

e FEvitar travesseiro e colchao de paina ou pena. Use os de espuma, fibra ou latex, sempre que possivel

envoltos em material plastico (vinil) ou em capas impermeaveis aos acaros. Recomenda-se limpar o estrado
da cama duas vezes por més.

Evitar tapetes, carpetes, cortinas e almofadoes. Dar preferéncia a pisos lavaveis (cerémica, vinil e madeira) e
cortinas do tipo persianas ou de material que possa ser limpo com pano Umido.

Camas e bercos nao devem ser justapostos a parede.

Evitar bichos de pellcia, estantes de livros, revistas, caixas de papeldo ou qualquer outra local onde possam
ser formadas col6nias de acaros no quarto de dormir.

Combater o mofo e a umidade, principalmente no quarto de dormir, reduzindo a umidade a < 50%. Verifique
periodicamente as areas Umidas de sua casa, como banheiro (cortinas plasticas do chuveiro, embaixo das
pias, etc.). A solugao de acido fénico entre 3% e 5% ou solugao diluida de dgua sanitaria podem ser
aplicadas nos locais mofados, até sua resolugao definitiva.

Evitar o uso de vassouras, espanadores e aspiradores de pé comuns. Passar pano Umido diariamente na casa
ou usar aspiradores de p6 com filtros especiais 2x/semana. Afastar o alérgico do ambiente enquanto se faz a
limpeza.

Evitar animais de pelo e pena, especialmente no quarto e na cama do paciente. De preferéncia, animais de
estimagao para criancas alérgicas sao peixes e tartarugas.

Evitar inseticidas e produtos de limpeza com forte odor, mas exterminar baratas e roedores pode ser
necessario.

Manter alimentos fechados e acondicionados e ndo armazenar lixo dentro de casa

Dar preferéncia as pastas e saboes em po para limpeza de banheiro e cozinha. Evitar talcos, perfumes,
desodorantes, principalmente na forma de sprays.

Nao fumar e nem deixar que fumem dentro da casa e do automovel.
Roupas de cama e cobertores devem ser lavadas e secadas ao sol ou ar quente antes do uso.
Evitar banhos extremamente quentes. A temperatura ideal da dgua é a temperatura corporal.

Dar preferéncia a vida ao ar livre. Esportes podem e devem ser praticados, evitando-se dias com alta
exposicao aos polens ou poluentes em determinadas areas geograficas.
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bloqueio nasal. Os anti-histaminicos sao efetivos para
neutralizar esses sintomas, exceto o bloqueio nasal.
Alguns anti-histaminicos podem também melhorar o
bloqueio nasal.

Entretanto, ja foi demonstrado que alguns anti-H1
sdo eficazes na melhora da congestao nasal. Os anti-H1
sdo a primeira escolha para alivio dos sintomas tanto
das rinites intermitentes como das persistentes, leves e
moderadas/graves. Podem ser associados a outras classes
de medicamentos, como os corticosteroides topicos nasais
e os antileucotrienos, determinando melhor controle.
Entretanto, segundo a dltima atualizacao das diretrizes
ARIA, os anti-histaminicos devem ser considerados
superiores aos antileucotrienos, embora inferiores aos
corticosteroides topicos nasais.

Os anti-histaminicos sao classificados em dois
grupos: classicos ou de primeira geracao que podem
apresentar também sedacdao (Tabela 7), e os nao-
classicos, de 2* ou 3* geracdo, que promovem menor
sedacio (Tabela 8).

Durante anos, o0s
vistos como antagonistas competitivos da histamina,
bloqueando o sitio de ligacao H, e H,. Recentemente, foi
demonstrado que os receptores de histamina pertencem
ao grupo de receptores acoplados a proteina G, estando
as formas ativas e inativas em equilibrio dinamico. A
histamina estabiliza a forma ativa e os anti-histaminicos
a forma inativa. Assim, os anti-histaminicos ndo sao

anti-histaminicos  foram

Tabela 7. Anti-histaminicos H, classicos.

antagonistas competitivos, mas sim agonistas inversos.
Admite-se, atualmente, a existéncia de quatro receptores
de histamina, denominados de H, a H,, sabendo-se a
quais proteinas G estao acoplados e quais suas atividades
principais (Quadro 3).

O primeiro anti-histaminico foi sintetizado em
1933, sendo ele um derivado da dietil amina com
atividade anti-H, potente, mas provocando sonoléncia.
Virias outras substincias foram industrializadas até
1970, sendo esses os incluidos no grupo classico ou de
1# geracdo. A partir de 1970, varias pesquisas levaram
a outros anti-histaminicos que mantinham ag¢ao anti-H,
potente, porém promoviam menor sonoléncia. E o grupo
apresentado como nio clissico ou de 2* geracao. Os
anti-H1 de 2* geracao sdo considerados os de escolha
para o tratamento da rinite pelo perfil de maior seguranca
e menor sedacao.

Recomenda-se para lactentes os anti-histaminicos
classicos como a dexclorfeniramina, a clemastina e a
hidroxizina, e os nao classicos cetirizina, desloratadina e
fexofenadina. Para gestantes, sio recomendados os anti-
histaminicos cldssicos (dexclorfeniramina e clemastina) e
mais recentemente foi liberado o nao classico loratadina.

Hoje sao disponiveis anti-histaminicos para uso
topico nasal ou ocular, como mostra a Tabela 9. Nas
rinites intermitentes, os anti-H1 tOpicos nasais sdo
eficazes e superiores as cromonas, mas seu usO Nos
quadros persistentes ainda ndao estd bem estabelecido.

Nome Apresentacao
Cetotifeno Xarope: 0,2mg/mL
Solugéo oral: Tmg/mL
Comprimidos: Tmg
Clemastina Xarope: 0,05mg/mL

Comprimidos: Tmg

6 meses a 3 anos:
0,05mg/kg 2x ao dia

> 3 anos: bmL 2x ao dia
Menores de 1 ano:
2,5abml acada 12 horas
3 a6 anos: bmlL a cada 12
horas

Posologia
Adulto e
criancas >12 anos
1 capsula a cada 12 horas

Criancas

20mL a cada 12 horas ou
1 comprimido a cada 12
horas

6 a 12 anos: 7,bmL a cada
12 horas

Dexclorfeniramina  Xarope: 2mg/5mL

2 a6 anos: 1,25mL a
Comprimidos: 2mg Drageas: cada 8 horas

5mL ou 1 comprimido a
cada 8 horas (maximo de

6mg 6a 12 anos: 2,omLacada8 12mg/dia)
horas
Hidroxizina Xarope (2mg/mL) ou Até 6 anos: até Até 150mg/dia
comprimidos (10 e 25mg) 50mg/dia

Maiores de 6 anos: até
100mg/dia

Prometazina Xarope: bmg/bmL

Comprimidos: 25mg

1Tmg/kg por dia em 2
ou 3 vezes ao dia

20 a 60mg/dia
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Tabela 8. Anti-histaminicos H, nao-classicos ou de segunda geracéao.

Nome

Cetirizina

Desloratadina

Ebastina

Epinastina

Fexofenadina

Levocetirizina

Apresentacao

Gotas: 1T0mg/mL
Comprimidos: 10mg
Solugao oral: Tmg/mL

Solugao oral: 0,5mg/mL
Comprimidos: bmg

Xarope: Tmg/mL
Comprimidos: 10mg

Xarope: 2mg/mL
Comprimidos: 10mg ou
20mg

Solugao: 6mg/mL
Comprimidos: 60, 120 e
180mg

Gotas: 2,5mg/10gotas
Comprimidos: bmg

Criancas

Posologia

Adultos e
maiores de 12 anos

6 meses a 2 anos: 2,5mg 1x/ 10mg/dia

dia

2 a 6 anos: 2,5mg/dose a
cada 12 horas

6 a 12 anos:

5mg/dose

a cada 12 horas
6 meses a 2 anos: 2mL 5mg/dia

1 vez ao dia

2 a 6 anos: 2,5mL

1 vez ao dia

6a 11 anos:

1 vez ao dia

5mL

2 a 6 anos: 2,5mL 10mg/dia

1 vez ao dia

6 a 12 anos:

1 vez ao dia

6 a 12 anos:

5mL

5a 10mg Ix/dia 10 a 20mg/dia

2 a 11 anos: 30mg (bmL) 2x/dia

2 a 6 anos:1
2x/dia

60mg: 01 comp. 2 x/dia
120mg: 01 comp. 1 x/dia
180mg: 01 comp. 1 x/dia.

,25mg (bgotas) bmg/dia

maiores de 6 anos:
5mg/dia (20gotas ou 1cp)

Loratadina Solugao oral: bmg/mL maiores de 2 anos, 10mg/dia
menores de 30kg: bmg/dia
Comprimidos: 10mg maiores de 30kg:
10mg/dia
Rupatadina Comprimidos: 10mg 10mg/dia
Bilastina Comprimidos 20mg 20 mg/dia
Quadro 3. Receptores de Histamina.
Receptores Locallzalga_o Proteina G Atividade Principal
cromossémica
H, 3p Gagq atopia — Tipo |
H, 5q Gas trato digestivo
H, 20 g Goi sistema nervoso central
H, 18 g Gai quimiotaxia de eosinoéfilos e mastécitos
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Tabela 9. Anti-histaminicos H, de uso tdpico.

Nome

Azelastina
(tépico nasal)
Cetotifeno
(tépico ocular)

Emedastina
(tépico ocular)
Olopatadina
(topico ocular)

Apresentacao

Spray nasal:
1T mg/mL

Colirio: 0,25 e 0,5
mg/mL
Colirio: 0,5 mg/mL

Colirio: Tmg/mL

Criancas

Maiores de 6 anos: 1 jato em
cada narina a cada 12 Horas

Maiores de 3 anos: 1 gota

em cada olho 2 vezes ao dia

(maximo 6 semanas)
Maiores de 3 anos: 1 gota

em cada olho 2 vezes ao dia

Maiores de 3 anos: 1 gota

em cada olho 2 vezes ao dia

Posologia
Adulto e maiores de 12 anos

1 jato em cada narina a cada
12 Horas
1 gota em cada olho 2 a 4
vezes ao dia (maximo 6
semanas)
1 gota em cada olho 2 vezes
ao dia
1 gota em cada olho 2 vezes
ao dia

Tabela 10. Associacao anti-histaminico H, classico (primeira geracao) e descongestionante para uso oral.

Associacao

Azatadina +
Pseudoefedrina

Bromofeniramina +
Fenilefrina

Bromofeniramina +
Pseudoefedrina

Triprolidina +
Pseudoefedrina

Posologia

Apresentacao

Drageas 1mg azatadina +
120mg pseudoefedrina

Xarope 0,5mg azatadina +
30mg pseudoefedrina/mL

Xarope bmL ¢/ 2mg
bromofeniramina + bmg
fenileferina

Gotas TmL ¢/ 2mg
bromoferiramina + 2,5mg
fenilefrina

Comprimido: 12mg
bromofeniramina + 15mg
fenilefrina

Xarope 1TmL ¢/ 0,2mg
bromofeniramina + 3 mg
pseudoefedrina

Cépsulas com 4mg
bromofeniramina + 60mg
pseudoefedrina

Xarope: cada bmL

1,25mg triprolidina + 30mg
pseudoefedrina

Comprimido: 2,5mg
triprolidina + 60mg
pseudoefedrina

Criancas

> 6 anos: bmL de 12

em 12 Horas

1 a6 anos: 2,5mL de

12 em 12 Horas

> 2 anos: 2,5abmL de 6
em 6 Horas

> 2 anos: 2 gotas por
kg divididas de 8 em 8
Horas

> 6 meses: 0,25 a
0,30ml/kg/dose de 6
em 6 Horas

2 abanos: 2,omL de 6
em 6 Horas
6a 12 anos: bmL de 6
em 6 Horas

Adultos e maiores
de 12 anos

1 comprimido de 12 em
12 Horas

10a20mL de 12 em 12
Horas

15a 30mL de 6 em 6
Horas

1 comprimido de 12 em
12 Horas

20mL de 6 em 6 Horas

1 capsula de 6 em 6
Horas

10mL de 6 em 6 Horas

1 comprimido de 6 em
6 Horas
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Tabela 11. Associacao anti-histaminico H, ndo-classico (segunda geracéao) e descongestionante para uso oral.

Associacao Apresentacao

Fexofenadina +
Pseudoefedrina

Comprimido com
60mg fexofenadina +
120mg pseudoefedrina
Comprimido com bmg
loratadina + 120mg
pseudoefedrina
Comprimido 24 Horas
10mg loratadina +
240mg pseudoefedrina
Xarope com 1mg
loratadina + 12mg
pseudoefedrina / mL

Loratadina +
Pseudoefedrina

Ebastina +
Pseudoefedrina

Cépsulas com 10mg
ebastina + 120mg
pseudoefedrina

Embora os anti-H1 topicos nasais sejam considerados de
eficacia similar aos sistémicos orais, esses ultimos sao
preferidos pela facilidade de aplicacdo, baixa incidéncia
de efeitos adversos e melhora da adesao.

Como a acdao sobre a obstrucio nasal niao é
efetiva, os anti-histaminicos podem ser administrados
associados a descongestionantes orais, como mostram as
Tabelas 10 e 11.

Os anti-histaminicos ndo classicos bloqueiam a
ativacao de ICAM-1, dificultando a chegada de eosinofilos
ao processo inflamatoério, podendo diminuir, assim, a
congestao nasal.

Estudos
histaminicos apresentam acdo anti-H, e desta forma

recentes sugerem que estes anti-
bloqueiam a quimiotaxia e ativacao de eosinofilos,
reduzindo a congestiao nasal.

3.7.2.2. DESCONGESTIONANTES

Os descongestionantes nasais sao drogas
pertencentes ao grupo dos estimulantes adrenérgicos ou
adrenomiméticos, cuja acao principal € vasoconstricao.
Como efeitos indesejaveis podem provocar hipertensao,
cefaleia, ansiedade, tremores e palpitacoes. Doses
altas podem provocar nduseas, vomitos e até mesmo
convulsoes e arritmias cardiacas.

De acordo com a via de aplicagio, sao divididos em
dois grupos: oral e topico intranasal. O mais importante
exemplo de descongestionante oral € a pseudoefedrina,
muito utilizada em associacdo a anti-histaminicos H,,
como apresentados nas Tabelas 10 e 11.

Outro produto de acao descongestionante

Posologia
Adultos e maiores de
12 anos

1 comprimido de 12 em
12 Horas

Criancas

1 comprimido de 12 em
12 Horas

1 comprimido ao dia

Peso > 30kg: bmL
de 12 em 12 Horas
Peso < 30kg: 2,5mL
de 12 em 12 Horas

1 comprimido ao dia

associado a anti-histaminicos H,, porém utilizado com
menor frequéncia, € a fenilefrina.

Os descongestionantes topicos nasais devem ser
usados no maximo por até 5 dias. Sua utilizacdo por
periodo mais prolongado induz vasodilatacao capilar
(efeito rebote) podendo provocar rinite medicamentosa.
Tais medicamentos devem ser evitados em lactentes pelo
risco de intoxicagdo grave que pode ocorrer. Devem ser
evitados, também, em idosos para que sejam evitadas
hipertensao e retencao urindria.

Os descongestionantes topicos nasais podem ser
classificados em trés grandes grupos, como mostra a
Tabela 12.

Tabela 12. Descongestionantes topicos nasais.

Aminas aromaticas

e FEfedrina

e Fenilefrina
Aminas alifaticas

e Tuaminoeptano
Derivados imidazdlicos

e Nafazolina

e Oximetazolina

e Xilometazolina

e Fenoxazolina
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3.7.2.3. CORTICOSTEROIDES

Os corticosteroides agem controlando a sintese
proteica. Quando administrados, seja por via topica ou
sistémica, as moléculas livres do esteroide atravessam
a membrana celular por difusio passiva e penetram
no citoplasma, onde se ligam aos receptores para
os glicocorticoides (GCs). ApoOs esta associacdo, o
complexo glicocorticoide-receptor (GR) transloca-se
para o nucleo celular, onde se liga a0 DNA nuclear em
sitios denominados elementos promotores de resposta
ao glicocorticoide (GRE).

Apds sua ligacao ao receptor (citoplasma), o
GR dirige-se ao nucleo da célula e pode aumentar ou
inibir a expressao proteica por processos denominados
transativacdo e transrepressio, dependendo de sua
utilizacdo em doses elevadas (mg) ou baixas (mcg),
respectivamente. Os GCs transativam, por exemplo,
o gene do receptor beta-2 adrenérgico e podem, pela
reposicao dos receptores beta 2 agonistas, facilitar a acio
broncodilatadora dos mesmos. Entretanto, grande parte
dos genes transativados pelos GCs estao possivelmente
envolvidos em efeitos colaterais e este mecanismo de
acao envolve o processo conhecido como cis-repressao,
com a ligacio de um GR mutante (sem dimerizacao)

Estimulo inflamatorio

a “regides negativas” do DNA (GRE negativo). Isto
da origem a osteoporose, retardo de crescimento nas
criangas, fragilidade cutinea e efeitos metabolicos varios.
Por outro lado, pelo mecanismo de transrepressao os GCs
“inibem” a acdo dos fatores de transcricio AP-1 e NF-xB,
diminuindo a producio de mediadores inflamatorios
(citocinas), possivelmente pela inibicao da acetilagao das
histonas (ativacio das enzimas HDAC2). Aceita-se que
este seja o mecanismo de atuacdo mais importante dos
GCs nas doencas inflamatorias (Figura 4).

3.7.2.3.17. CORTICOSTEROIDE TOPICO NASAL

Os GCs intranasais constituem a classe de drogas
mais efetivas para o controle dos quatro sintomas tipicos
de rinite alérgica (coriza, espirros, prurido e obstru¢iao),
podendo ser utilizados no tratamento de algumas
apresentacoes de rinites nao alérgicas (rinite eosinofilica
nao alérgica e vasomotora).

Para o controle da congestao nasal o GC topico
nasal torna-se a primeira linha de tratamento sendo mais
efetivo que qualquer outro firmaco, proporcionando
melhor qualidade de vida aos pacientes tratados.

Os GCs topicos nasais usados melhoram os
sintomas oculares, frequentemente associados aos

GC

doses altas SLPI;Lipocortina

MKP-1

GILZ
P2 receptor;IL-10

nucleo

Des acetilagdo
Citocinas
Quimeoquinas
Molecs adesio

Enzimas inflam

AdaptadodeBarnes PJ, 2010

Figura 4. Mecanismos gendmicos de atuacio dos GCs.
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sintomas de rinite (rinoconjuntivite alérgica) devido
a sua acao sobre o reflexo naso-ocular. O controle
dos sintomas da rinite é também associado ao melhor
controle da asma e vice-versa.

A vantagem da aplicacdo topica com a veiculacao
da droga em microgramas ¢ a menor probabilidade de
ocorréncia de efeitos colaterais sistémicos. Apesar disso,
mesmo em pequena escala, todos os corticosteroides
de uso topico sao absorvidos e podem exibir efeitos
sistémicos, na dependéncia da dose e da formulacao
empregadas.

A dose recomendada varia de uma a duas
instilacoes em cada narina uma a duas vezes ao dia,
conforme o produto e a intensidade dos sintomas, nio
sendo recomendavel exceder a dose final de 400mcg
(ou 440mcg) por dia. Observar se o paciente recebe
corticosteroide por outra via, uma vez que a associacio
de rinite e asma € frequente e a dose final deve ser
somada.

A atividade de uma droga depende de suas
caracteristicas farmacocinéticas e farmacodinamicas.
A farmacocinética determina a relacio concentracao-
tempo no local da atuacio; a farmacodinamica
determina a relacao entre a concentracio da droga e
seus efeitos clinicos. E necessiria a combinacio desses
dois parametros para a determinacao do efeito global da
droga no tempo.

A poténcia dos corticosteroides pode ser avaliada
in vitro, de varias maneiras. A avaliacao da afinidade de
ligacao ao receptor de glicocorticoide (farmacodinamica),
considerada a melhor forma de comparaciao de poténcias,
evidencia em ordem decrescente de poténcia a seguinte

Tabela 13. Corticosteroides de uso tépico nasal.

sequéncia: Furoato de Fluticasona (FF) > Furoato de
Mometasona (MF) > Propionato de Flticasona (FP) >
Dipropionato de Beclometasona (BDP) > Ciclesonida (CIC)
> Budesonida (BUD) > Triancinolona acetonida (TA).

Vale a ressalva de que as diferencas na afinidade
de ligacao ao receptor (farmacodinimica) podem
desaparecer dependendo da dose utilizada do GC.
Portanto, os parimetros que envolvem a farmacocinética
sa0 os mais importantes a serem considerados na escolha
do produto. As propriedades farmacocinéticas de um GC
topico nasal incluem, além da concentracao da droga
no receptor no decorrer do tempo, o potencial da droga
que alcanca a circulagio sistémica. Os estudos com
farmacocinética confirmam que os novos agentes: MF,
FF e a ciclesonida (pro- droga) apresentam os menores
indices de absorcao sistémica e atuacao a distancia
(menores efeitos adversos).

As opc¢oes de formulacoes para uso topico nasal
em nosso meio incluem o BDP, a TA, a BUD, o PF, MF,
o FF e a CIC. Os GCs topicos nasais liberados para uso
em maiores de dois anos de idade sio a TA, o MF e o
FF. Os produtos liberados em bula acima dos 4 anos sio
a BUD e o FP enquanto que acima dos 6 anos estao o
BDP e a ciclesonida.

A Tabela 13 lista as opc¢oes de corticosteroides
topicos nasais, doses recomendadas e idades de liberacao
para uso, em nosso meio

Ap6s utilizar a dose inicial por cerca de oito
semanas, recomenda-se a reavaliacio do paciente,
procurando estabelecer a menor dose de manutencdo
capaz de controlar os sintomas nasais. O tempo de
utilizacao do GC topico nasal vai depender da resposta

Corticosteroide
50 e 100mcg/jato
1-2 jatos/narina 1-2 x/dia

32, 64, 50 e 100mcg/jato
1-2 jatos/narina 1x/dia

Beclometasona

Budesonida

Propionato de 50mcg/jato
Fluticasona 1-2 jatos/narina 1x/dia
50mcg/jato
MimEiEsene 1-2 jatos/narina 1x/dia
Triancinolona 55mcg/jato

1-2 jatos/narina 1-2x/dia

Furoato de 27,5 mcg/jato
Fluticasona 1-2 jatos/narina 1x ao dia
Ciclesonida 50mcg o jato

2 jatos em cada narina 1x/ dia

Dosagem e Administracao

Dose ldade
100-400mcg/dia > 6 anos
64-400mcg/dia > 4 anos
100-200mcg/dia > 4 anos
100-200mcd/dia > 2 anos
110-440mcg/dia > 2 anos
55-110mcg ao dia > 2 anos
200mcg ao dia > 6 anos
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clinica 2as reavaliacoes do paciente. Esta resposta
associa-se a gravidade da rinite, ao tempo da doenca,
as comorbidades associadas, a aderéncia ao tratamento,
entre outras. A tendéncia atual é da recomendacao do
uso para o controle dos sintomas, ficando o paciente

liberado da utilizacao por alguns periodos do ano.

3.7.2.3.1.1. EFEITOS COLATERAIS

Os principais efeitos colaterais relacionados ao
uso de corticosteroides topicos nasais sao dependentes
da dose utilizada e da técnica de utilizacio. Para a
profilaxia de efeitos adversos locais, os pacientes devem
ser orientados a evitar direcionar o jato para o septo
nasal, com o intuito de se evitar lesdes e sangramentos.

Ha indicios de que preparacdoes contendo
propilenoglicol e cloreto de benzalconio (conservantes)
podem resultar em irritacio local na mucosa local e
disfuncao ciliar, respectivamente. Em relacao aos efeitos
adversos sistémicos, vao ocorrer de acordo com a dose
utilizada e dependendo da farmacocinética do produto,
como exposto anteriormente (Quadro 4).

Vale a ressalva da nio utilizacdo de outros
corticosteroides que ndo os originalmente listados para
uso topico nasal em criancas. Um exemplo € a prescricao
de dexametasona para uso nasal. Este corticosteroide
tem baixissima afinidade de ligacao ao receptor e sua
atuaco vai ocorrer pela porcao deglutida, ou seja, acao
sistémica, com grande possibilidade de efeitos adversos

(Quadro 4).

3.7.2.3.2. CORTICOSTEROIDES SISTEMICOS

A principio, o uso de GCs sistémicos nao € indicado
para o controle dos sintomas de rinite alérgica. Por outro
lado, o uso de GCs por via oral por periodos curtos de tempo
(5-7 dias) pode ser apropriado no controle de sintomas
nasais graves. Nestes casos de crises mais graves, deve-se
excluir a possibilidade de comorbidades associadas, como,
por exemplo, rinossinusite bacteriana aguda.

A administracio de GCs de wuso parenteral
especialmente os conhecidos como GCs de depodsito
(acao prolongada) sao proscritos no manejo da rinite, em
especial em criancas, devido a efeitos adversos sistémicos.

3.7.2.4. OUTROS MEDICAMENTOS

3.7.2.4.17. CROMOGLICATO DISSODICO

Possui acdo estabilizadora da membrana do
mastécito e, consequentemente, impede a acao dos
mediadores quimicos liberados durante a reacao
alérgica. Um segundo mecanismo seria o aumento da
concentracao do AMP (adenosina monofosfato) ciclico
intracelular, o que evitaria a degranulacio mastocitaria.
Este medicamento ndo tem ac¢do no fendmeno de unido
do alérgeno a IgE fixada na membrana mastocitaria,
durante uma exposicio alergénica. E condicio essencial
para que ele seja eficaz, que seja utilizado de forma
profilatica por um periodo antes da exposicio ao
alérgeno. Sua utilizacao apenas durante a crise alérgica
nio alivia os sintomas. E seguro em criancas e gestantes
e liberado para uso abaixo dos 2 anos de idade, faixa de
idade em que os GCs topico nasais nao sao liberados.

3.7.2.4. 2. BROMETO DE |IPRATROPIO

Possui acao anticolinérgica nas fibras trigeminais
secretomotoras, que sdo estimuladas pelos mediadores
quimicos liberados pela desgranulacao dos mastocitos.
Sua acdo principal € no controle da secrecao, na fase
tardia da reacdo alérgica, tendo pouco efeito sobre o
restante dos sintomas alérgicos e sobre o olfato. Nao
disponivel em nosso meio a apresentacdo para uso
topico nasal.

3.7.2.4.3. ANTILEUCOTRIENOS

Os leucotrienos (LTs) sao derivados da
metabolizacao do acido araquiddnico. Os LTs que contém
aminoacido cisteinico, sio denominados LT-cisteinicos
(cys-LT1) e sao importantes mediadores da resposta
inflamatéria na rinite alérgica, causando vasodilatacao,
exudacao plasmatica, secrecao de muco e uma possivel
inflamacao eosinofilica e consequente congestio nasal.

A ativacio celular aumenta o Ca intracelular
que em associacao a cPLA2 (fosfolipase A2), origina o
acido araquidonico. Ocorre entao a ativacao de 5-LOX,
localizada na membrana nuclear ligada 2 FLAP (proteina

Quadro 4. Efeitos colaterais dos GCs para uso topico nasal.

Efeitos locais

e jrritacao local
e sangramento
e perfuragao septal

Efeitos sistémicos

interferéncia no eixo HPA*
efeitos oculares

efeitos sobre o crescimento
reabsorcao ossea

efeitos cutaneos

* hipotalamo-hipdfise-adrenal
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ativadora de fosfolipase). Ha geracio de LTA4 que ¢é
convertido pela LTC4 sintase em LTC4, LTD4 e LTE4
(cisteinil leucotrienos), que se ligam ao receptor cis-LT1.
Esta via do processo inflamatorio pode ser bloqueada por
vdrios tipos de compostos. Os antagonistas de receptores
de LTs (ARL) competem na ligacio dos LTs ao receptor
cis-LT1

No Brasil, o antileucotrieno disponivel para o
tratamento da rinite alérgica é o montelucaste. Estudos
clinicos demonstraram a eficicia de montelucaste no
tratamento da rinite alérgica, principalmente no alivio
dos sintomas congestio e secrecio nasal, quando
comparado ao placebo.

A rinite induzida por dcido acetilsalicilico e
outros anti-inflamatérios ndo hormonais associada a
polipos nasais e rinossinusite, constitui uma sindrome
clinica que pode preceder o desenvolvimento de asma
grave em pacientes predispostos. O mecanismo desta
hipersensibilidade permanece controverso, embora
tenha sido considerada expressao exacerbada da enzima
LTC4 sintetase, com consequente produgio excessiva de
LTs e exacerbacao da rinite e/ou rinossinusite.

O montelucaste pode ser considerado uma
alternativa terapéutica para os pacientes com asma e rinite
alérgica concomitantes, na rinite induzida pelo acido
acetilsalicilico e em pacientes com dificuldade de adesao
aos regimes de tratamento com medicacdo topica nasal,
considerando-se seu beneficio quando comparado ao
placebo e principalmente pelo seu perfil de seguranca.

3.8. IMUNOTERAPIA EsPECIiFICA

A imunoterapia especifica (IT) com alérgeno foi
introduzida na pratica médica para o tratamento de
rinite alérgica e ¢ recomendada em diretrizes nacionais
e internacionais, como Unica terapéutica especifica para
as rinites alérgicas, em criancas e adultos, com potencial
curativo. IT € “a pratica de administrar quantidades
gradualmente maiores de um extrato alergénico em
individuo alérgico para melhorar os sintomas associados
a exposicao subsequente ao mesmo alérgeno”. IT € um
procedimento efetivo no tratamento de pacientes com
doencas alérgicas mediadas por IgE para alérgenos
definidos. Pela modificacio da resposta bioldgica,
influencia as respostas imunoldgicas iniciadas pelo
alérgeno e restabelece parcialmente o desequilibrio Th1/
Th2 do individuo alérgico linfécitos B e T, células Treg,
anticorpos bloqueadores, IL-10 e outras citocinas estio
envolvidas na acdo da IT. IT com injecoes de alérgenos
¢ recomendada para pacientes com alergia respiratéria
mediada por anticorpos IgE, cujos sintomas respondem
inadequadamente 2 terapéutica recomendada por
diretrizes clinicas.

ATITtem porobjetivo reduzir o grau de sensibilizacao
e consequentemente a inflamacao tecidual caracteristica
da rinite alérgica. A indicacdo da imunoterapia deve
estar fundamentada em alguns aspectos principais:

comprovacao da sensibilizacio alérgica mediada por IgE,
relevancia da alergia no desencadeamento de sintomas
do paciente e disponibilidade do extrato alergénico
padronizado para o tratamento (Quadro 5).

A Organizacio Mundial da Satde publicou
relatorio sobre IT com alérgenos no qual define que
deva ser considerada quando os anti-histaminicos e a
medicacao topica nasal nao controlam os sintomas, em
pacientes que nao desejam permanecer exclusivamente
sob farmacoterapia ou quando o uso dos medicamentos
resulta em efeitos indesejaveis. Neste documento destaca,
ainda, que a aplicacdo subcutinea de imunoterapia
especifica altera o curso natural das doencas alérgicas.

A IT com alérgenos deve ser considerada como
parte de um plano de tratamento que inclui medidas de
controle ambiental e farmacoterapia. Estudos controlados
demonstram seu beneficio com alérgenos provenientes
de dcaros da poeira doméstica, polens de gramineas
e de proteinas de gato. Ja foi demonstrado que pode
prevenir o surgimento de novas sensibilizacoes, assim
como impedir o surgimento de asma em pacientes com
rinite alérgica.

Na rinite alérgica, IT € melhor nas formas sazonais
do que nas perenes, melhorando sintomas e a qualidade
de vida de pacientes tratados. E o tnico tratamento
atualmente que altera a resposta imunologica e com
efeitos que persistem anos apds sua descontinuacio.

Pacientes  monossensibilizados ~ tém  maior
probabilidade de demonstrar os efeitos da IT com
alérgenos. Nao ha limite maior ou menor de idade para
IT com alérgenos.

A imunoterapia por via sublingual pode ser um
tratamento seguro e eficaz para todas as idades, desde que
um mecanismo atopico esteja envolvido na patogénese
da doenca, apesar de a eficicia em criancas menores de
5 anos de idade nao estar muito bem documentada.

A eficicia da IT depende da dose utilizada
do antigeno alergénico. O esquema de aplicacio da
imunoterapia deve serindividualizado e permanentemente
acompanhado pelo médico. A aplicacao da imunoterapia
deve obedecer a um planejamento baseado na
intensidade da sensibilizacao do paciente.

A principal via de administracio da IT com
alérgeno ¢ a injecao subcutanea. No entanto, estudos

Quadro 5. Fundamentos para
especifica com alérgenos.

imunoterapia

e sensibilizagao comprovada a alérgenos
ambientais (testes cutdneos e/ou determinacao
de IgE especifica)

e relagao entre exposicao ao alérgeno e
manifestacao clinica

e disponibilidade de extrato alergénico padronizado
comprovadamente potente e eficaz
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recentes também demonstram sua eficdcia pela via
sublingual, desde que sejam empregadas doses
elevadas de alérgenos, em torno de 50 a 100 vezes
maiores que as utilizadas pela via subcutanea. A maior
parte destes estudos foi realizada em paises europeus
empregando alérgenos de polens e de dcaros da
poeira doméstica. A imunoterapia sublingual resulta
em diminuicado dos sintomas e da necessidade de
medicamentos. Meta-andlises mostraram que a IT
sublingual ¢ um tratamento seguro, reduz sintomas
e necessidade de medicacio em pacientes com
rinite alérgica e asma. Novas formulacoes, como
comprimidos de dissolu¢do sublingual e adjuvantes
direcionados para a mucosa oral, aumentam a eficicia
do tratamento com a IT sublingual. Apesar de estudos
convincentes, ainda faltam mais informacdes sobre o
mecanismo de acdo, doses 6timas e comparacio com
o tratamento convencional por via subcutanea.

Cabe ressaltar que as preparacdes para
imunoterapia especifica com alérgenos, para uso
subcutaneo ou sublingual, devem ser individualizadas
quanto a2 composi¢ao e concentracio e somente podem
ser disponibilizadas por prescricio médica. Portanto,
nao sao passiveis de comercializacio em farmdcias e
drogarias.

O beneficio da IT deve ser avaliado
periodicamente quanto a qualidade da resposta
terapéutica, pela melhora clinica (intensidade e
frequéncia dos sintomas), diminui¢cao do consumo
e/ou da necessidade de medicamentos. Para
orientar a aplicacado de imunoterapia o médico
deve ter capacitacio especifica. A aplicacio de
imunoterapia com alérgenos por qualquer via &
acompanhada de riscos. Ao inicia-la, o paciente
deverd ser informado desta possibilidade e o
médico deve estar preparado para tratar reacoes
adversas, que podem ser graves.

A IT estd contraindicada em pacientes com
doenca coronariana ou em uso de betabloqueadores
e nos casos de alteracoes do sistema imunolégico,
tais como imunodeficiéncias e doencas autoimunes.
A IT pode ser indicada em criancas pré-escolares
e nos idosos, nao devendo ser iniciada durante a
gravidez. Todavia, mulheres em uso de imunoterapia,
que venham a engravidar, podem continuar o
tratamento.

Existe intensa pesquisa para desenvolver
alérgenos mais potentes e com menor risco de
induzir reacdes, assim como para preparar veiculos
ou adjuvantes que favorecam a mudanca da resposta
imunolégica. Alérgenos recombinantes viabilizam
a padronizacio das formulas e a manipulacio da
estrutura do alérgeno mantém sua antigenicidade sem
desencadearreacoes anafilaticas. Esta estratégia permite
utilizar doses maiores dos alérgenos necessarias para
induzir tolerancia imunolégica com maior seguranga. O

alimen adsorvido nos extratos alergénicos & utilizado
ha décadas como adjuvante nas formulacoes de
vacinas de deposito, mostrando-se eficaz e reduzindo
o numero de reacoes adversas. Dosagens de alérgenos
estao sendo usadas para formulacdes de vacinas e testes
diagnosticos em alergia, ainda que nao haja padroes
internacionais. Espera-se que alérgenos recombinantes
ou modificados por processos quimicos e melhor
caracterizados e padronizados sejam incorporados ao
tratamento imunoterapico da alergia.

Reacdes sistémicas ocorrem tanto na fase
de induc¢io quanto na fase de manutencio quando
os pacientes siao extremamente sensibilizados ao
alérgeno e em métodos de aplicaciao acelerados (rush
ou cluster) para encurtar o tempo da fase de inducio.
A maioria das reacdes sistémicas € leve, as reacoes
adversas tardias também sao leves, em sua maioria,
com sintomas semelhantes as reacdes imediatas, tais
como asma, cefaleia, conjuntivite, prurido e fadiga. Os
pacientes devem permanecer sob supervisao médica,
por 30 minutos apos a injecao, em ambiente preparado
para atender reacdes sistémicas.

3.9. SoLUCAO SALINA

Durante décadas as solucdes salinas tém sido
empregadas na lavagem nasal, bem como coadjuvante
no tratamento de afec¢cdes nasais agudas e crdnicas.
Por ser método barato, pratico e bem tolerado tornou-
se muito difundido, porém pouco estudado. Afeccoes
como rinite alérgica e rinossinusite cronica determinam
prejuizo acentuado da depuracio mucociliar, quer
seja por alteracdo na composicio do muco e/ou
por diminuicao na frequéncia do batimento ciliar. A
solucdo de cloreto de sodio (NaCl) tem a propriedade
de diminuir a viscosidade do muco nasal in vitro.
Entretanto, o mecanismo exato pelo qual a solucido
salina hipertonica atua na via aérea nao € conhecido. A
literatura € escassa no que se refere especificamente a
utilizacao de solucao hipertonica como coadjuvante no
tratamento da rinite alérgica. Diferentes concentracoes
de NaCl podem ser utilizadas na lavagem nasal e nao
ha consenso sobre o tema.

Quanto a forma de administracio da solucio
salina, ha trés métodos bastante difundidos:

e pressdo positiva — paciente faz aplicacio da solucdo
por dispositivo tipo seringa.

e pressao negativa — o paciente “aspira” a solucio
colocada, por exemplo, na palma da mao.

e uso de aplicadores — nebulizadores ou aerossol
dosimetrado.

Estudos que comparam a eficiéncia dos trés
métodos indicam que as fossas nasais podem ser bem
higienizadas por qualquer uma das técnicas.
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PONTOS IMPORTANTES
TRATAMENTO

e Medidas nao farmacolégicas
o controle ambiental
e Medidas farmacolégicas
o anti-histaminicos
descongestionantes

(@)
o corticosteroides
(@]

outros

® cromoglicato dissddico

m prometo de ipratréopio

® gntileucotrienos

e Imunoterapia
e Solucédo salina

4. DESENVOLVIMENTO
DE DIRETRIZES PARA O
TRATAMENTO DA RINITE
ALERGICA

As recomendacoes terapéuticas devem  ser
baseadas em evidéncias, portanto em ensaios clinicos
randomizados e controlados por placebo (ERCP). A

maioria dos estudos realizados empregou a classificacao

prévia da rinite, ou seja rinite alérgica sazonal ou polinica
e rinite alérgica perene.

O nivel das recomendacdes (Quadro 6) estd
classificado de acordo com Shekelle et al (1999) em “A”
quando baseia-se em metanalises e estudos controlados
e randomizados, “B” em estudos controlados sem
randomizacdo ou quasi experimental, “C’em estudos
descritivos ndo experimentais e “D”, na experiéncia
clinica de especialistas ou opiniao de comités.

E frequente o emprego de tratamentos alternativos
(homeopatia, ervas naturais e acupuntura) para o

Quadro 6. Categoria das evidéncias para recomendacao das opcoes de tratamento para a
rinite alérgica. Modificado do ARIA update (Bousquet et al, 2008).

Anti-histaminico oral
Anti-histaminico nasal
Corticosteroide nasal
Cromoglicato dissédico nasal
Antileucotrienos
Imunoterapia especifica com alérgenos
e via subcutanea
e via sublingual*
e via topica nasal*

Controle ambiental

Sazonal Perene
Adultos Criancas Adultos Criancas
A A A A
A A A A
A A A A
A A A B

A A

A A A A
A A A A
A

D D D D

* Recomendacdes restritas a doses altas de alérgenos.
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tratamento da rinite alérgica, mas nao hd evidéncias
consistentes que deem suporte para tais terapias. Ha
necessidade de mais ensaios controlados e randomizados
para avaliar a eficicia destas terapias nas doencas
alérgicas antes que a sua utilizacao deja recomendada.

O efeito dos diferentes medicamentos usados
para o tratamento da rinite alérgica estao sumarizados
no Quadro 7.

5. OUTRAS RINITES

5.1.RINITE INFECCIOSA

Podem ser classificadas em agudas e cronicas.
As agudas representam um grande numero, talvez o
maior delas e podem ser virais ou bacterianas.

5.17.7. RINITES VIRAIS AGUDAS

Muitos microrganismos podem estar presentes
no ar ambiental, sendo capazes de atacar a mucosa
nasal. Normalmente, trata-se de um virus, do qual existe
uma extensa variedade: o Rinovirus € responsavel por

30% a 50% dos casos; 35% ndo sao identificaveis; 20%
a 50%: Coronavirus, Parainfluenza Virus, Adenovirus,
Enterovirus, Influenza e Virus Sincicial Respiratorio.
A maioria provoca exclusivamente uma rinite aguda,
enquanto alguns provocam apenas inflamacao da
mucosa nasal como parte das suas manifestacoes.

Foi demonstrado que infeccoes de vias aéreas
superiores causadas por rinovirus tém papel importante
na etiologia da rinossinusite aguda, pela inflamacao local,
diminuicao do transporte mucociliar, edema de mucosa
e obstrucao de 6stios dos seios paranasais.

A transmissao se faz por contato pessoal
(perdigotos), frequentemente seguido por contaminacio
bacteriana secunddria inespecifica. Comumente nio ¢
acompanhada de febre ou complicagoes, tem resolucao
espontinea e o tratamento deve ser sintomatico,
composto por higiene nasal (lavagens ou gotas com
soro), descongestionantes locais (por poucos dias) ou
sistémicos, analgésicos e antitérmicos, quando necessario.

A causada pelo virus da influenza é epidémica
e pode ocasionar pandemias. Induz sintomas de
maior gravidade que os resfriados comuns, sendo
usualmente acompanhada de febre, mal estar, cefaleia
e predispoe complicacdes como infec¢io bacteriana

Quadro 7. Efeito dos medicamentos sobre os sintomas de rinite alérgica.

Espirros
Anti-histaminicos
e OQOral ++ ++
e Nasal ++ ++
e QOcular
Corticosteroides
e Nasal +++ +++
Cromonas
e Nasal + +
e OQOcular
Descongestionantes
e Nasal
e Oral
Antileucotrienos +

Rinorreia

Obstrucao Prurido Sintomas
nasal nasal oculares
+ +++ ++

+ ++
+++
+++ ++ ++
+ +
++
++++
+++
++ ++

Modlificado de van Cauwenberge et al, 2000.
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secunddria (sinusite, otite, pneumonia, etc.). Como o
virus da influenza (tipo A) sofre frequentes mutacoes, as
campanhas de vacinacdo anuais minimizam o problema,
mas niao conseguem controld-la completamente.
Devido as possiveis complicacdes em pacientes
idosos, cardiopatas, pneumopatas e com sindrome da
imunodeficiéncia adquirida, recomenda-se a imunizacao
anual antes do periodo de outono-inverno.

5.1.2 . RINITES BACTERIANAS AGUDAS

Em casos mais raros, a rinite pode ser, inicialmente,
provocada por bactérias; por outro lado, é muito mais
comum que uma infeccio viral debilite ainda mais as
defesas da mucosa nasal e favoreca uma sobreinfeccao
bacteriana.

As  contaminacoes nasais  sdo
devidas aos seguintes agentes: Staphylococcus aureus,
Streptococcus  pneumoniae,  Streptococcus  pyogenes,
Neisseria meningitidis e bacilos gram-negativos. Nao
devemos esquecer que o Haemophilus influenzae
também se faz presente e pode ser responsavel por
varias complicacdes. Os antibidticos destinam-se apenas
as ocasides em que o médico detecta a existéncia de

bacterianas

uma infeccao bacteriana, sobretudo quando as secrecoes
nasais sao espessas e adoptam uma cor entre o amarelo
e o esverdeado.

5.1.3. RINITES INFECCIOSAS CRONICAS

De frequéncia menor, podem ser divididas em
especificas e inespecificas. Uma das caracteristicas mais
comuns da rinite cronica ¢é gotejamento pos-nasal.

5.1.3.1. EsreciFicas

Sao as decorrentes das chamadas doencas
ulcerosas e granulomatosas, com repercussio no nariz.
A leishmaniose e a hanseniase sio muito comuns e, mais
raramente, a rinosclerose (esclerose) e a rinosporidiose.
Devemos lembrar que a Blastomicose sul-americana
(paracoccidiodomicose) pode comprometer a pele
do vestibulo nasal, mas raramente afeta sua mucosa.
Muito raro também é o comprometimento do nariz pela
tuberculose e sifilis. Atualmente, devemos estar atentos
para os comprometimentos cronicos e nao usuais do
nariz, pois podem estar associados a imunodeficiéncias.

5.1.3.2. INESPECIFICAS

Sao raras se entendidas como rinite pura, pois
normalmente sao associadas a quadro sinusal, definindo
uma rinossinusite. Quando ocorre, devemos ter em
conta doencas como a sindrome da discinesia ciliar
(infertilidade,rinossinusite, bronquite, situs inverso
em 50% dos casos), Sindrome de Young ou do muco
viscoso, com quadro clinico semelhante a sindrome da
discinesia ciliar, porém com estrutura ciliar normal e

fertilidade preservada, ou a fibrose cistica, em que um
terco das criangas apresentam sintomas nasais, além
da polipose nasal. Malformacdes ou corpos estranhos
também podem mimetizar uma rinite infecciosa cronica.

5.2. OuTtrAas FormAs DE RINITE

As rinites nao alérgicas constituem um tipo
de rinite que pode apresentar 0os mesmos sintomas
da rinite alérgica, ou seja, espirros, coriza, prurido e
obstrucao nasal, porém ndo mediadas por reacio de
hipersensibilidade tipo 1 (IgE).

5.2 .17, RINITE IDIOPATICA

Esta denominacio parece ser mais adequada
do que “rinite vasomotora” devido os seus fatores
desencadeantes serem inespecificos e seu mecanismo
nao elucidado. A rinite idiopdtica € caracterizada por
obstrucao nasal, gotejamento nasal posterior e rinorreia
profusa. Normalmente espirros e prurido nasal nio estiao
presentes.

Tanto a histéria familiar para alergia como os testes
alérgicos sdo negativos. A dosagem de IgE ¢ normal e
o citograma nasal mostra pouco ou nenhum eosindfilo.
Odores fortes (perfumes, cloro, solventes), irritantes
(fumaca de cigarro), poeira, alteracoes da temperatura
ambiente e da umidade, podem funcionar com gatilho
para desestabilizar o sistema nervoso autbnomo, levando
a uma “hiperreatividade da mucosa nasal”.

O tratamento ¢ feito com corticosteroide topico
nasal. Em casos mais graves de obstru¢io nasal, um
periodo curto de corticosteroide oral pode ser necessario
para alivio da congestio nasal e depois o tratamento
pode ser mantido com corticosteroide tépico nasal e
anticolinérgico.

O principal objetivo do corticosteroide topico
nasal é melhorar a obstrucao nasal e, secundariamente, a
rinorreia e o gotejamento nasal posterior.

5.2.2. RINITE EOSINOFILICA NAO-ALERGICA (RENA)

Acomete normalmente individuos acima dos 20 a
30 anos de idade, que apresentam sintomas perenes de
espirros paroxisticos, rinorreia aquosa e prurido nasal,
que se agravam pela manha e melhoram no final do dia.

A causa da rinite eosinofilica nao alérgica nao
estd definida. Caracteriza-se pela presenca de eosinofilia
nasal, pelo desencadeamento de sintomas por irritantes
inespecificos, associados a testes alérgicos cutineos e
niveis de IgE normais.

Aproximadamente 30% dos pacientes com RENA
tém polipos nasais e em alguns casos podem representar
um estdgio inicial de reacdo idiossincrasica a aspirina.

O tratamento baseia-se na remocao dos agentes
irritantes da mucosa nasal, remocao cirargica dos polipos
nasais (se necessario) e corticosteroides topicos nasais.
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Recomenda-se evitar o uso de acido acetilsalicilico e de
anti-inflamatérios nio hormonais correlatos.

O Quadro 8 sumariza aspectos clinicos e alteracoes
laboratoriais nos diferentes tipos de rinite.

5.2.3. RINITE HORMONAI

Este tipo de rinite pode ocorrer na gravidez,
durante a menstruacdo, com o uso de contraceptivos
orais, hipotireoidismo e acromegalias. Durante a gestacao,
ocorrem vdrias alteracdes hormonais e sanguineas que
podem influenciar a congestio nasal. A progesterona
relaxa a musculatura lisa dos vasos nasais elevando o
volume sanguineo e o estrégeno eleva o componente
do acido hialurébmico e inibe a acetilcolinesterase,
provocando predominio do SNA parassimpdtico na
submucosa nasal, causando edema da mucosa nasal.

A rinite da gravidez € caracterizada por congestao
nasal sem espirros, prurido ou rinorreia e ocorre mais
comumente durante o segundo e terceiro trimestre de
gestacao. Embora deva existir um didlogo com o médico
obstetra da paciente, o uso adequado do corticosteroide,
particularmente o topico intranasal, de pouca absorcao,
parece ser um método seguro de tratamento. Pode
ser também utilizado anti-histaminico, cromoglicato
dissoédico e descongestionantes sistémicos, como a
pseudoefedrina por periodos curtos, em virtude de
possiveis efeitos sobre a vascularizacio placentaria.

O hipotireoidismo  induz a liberacio do
hormdnio tireotréfico, que estimula a producio do
acido mucopolissacarideo, com aumento da turgicidade
e edema das conchas nasais, congestio do tecido
subcutaneo, hipertrofia de glandulas mucosas e
consequente obstru¢ao nasal.

5.2 .4 RINITE INDUZIDA POR DROGAS

Representa 5% das rinites crOnicas e é caracterizada
por congestao nasal rebote com edema, vermelhidao,
engurgitamento e friabilidade da mucosa nasal. Este ¢

o efeito final do uso prolongado de vasoconstritores
nasais topicos ou por drogas sistémicas, especialmente
os anti-hipertensivos, como: reserpina, guanitidina,
fentolamina, metildopa, inibidores da ECA, prazosina
e betabloqueadores, e ainda por outras drogas,
como: aspirina, anti-inflamatérios nao hormonais,
sildenafila, betabloqueadores oftilmicos de uso topico
e clorpromazina, além dos contraceptivos orais e drogas
por aspiracdo, como a cocaina.

Classicamente, a rinite medicamentosa deve-se ao
uso abusivo e prolongado de vasoconstritores topicos
nasais e consequente efeito rebote de vasodilatacao que
pode se tornar permanente devido a atonia vascular.

No tratamento da rinite medicamentosa por uso
de vasoconstrictores topicos nasais, deve-se investigar
e tratar a causa que levou o paciente a fazer uso
prolongado do farmaco, como as alteragoes anatdmicas
nasais. Na primeira instancia, deve-se suspender o
descongestionante topico, fazer lavagens salinas nasais
e usar corticosteroides sistémicos e/ou topicos e
descongestionantes sistémicos. Se as alteracoes forem
de cardter permanente, a cirurgia de conchas nasais
inferiores deve ser indicada.

5.2.5 . RINITE POR IRRITANTES

Os sintomas deste tipo de rinite podem ser
desencadeados pela inalacio de diversos produtos
quimicos e gases, particulas de o6leo diesel, drogas,
fatores fisicos, como ar muito frio ou seco e exposicao
excessiva a luz. Quando tal reacao ocorre em ambientes
de trabalho, constitui a rinite ocupacional.

Os agentes irritantes atuam diretamente sobre
as terminacdes nervosas da mucosa, provocando
mecanismos reflexos ou também vasodilatacao intensa
com transudacio de liquido, através do sistema nervoso
autbnomo parassimpatico. Isto leva a obstrucao nasal,
rinorreia aquosa e espirros, que variam conforme o tipo
e a concentracio dos produtos inalados. Dependendo

Quadro 8. Aspectos clinicos e alteragoes laboratoriais nos diferentes tipos de rinite.

Tipos de Rinite  Histéria IgE Eosinofilia
familiar especifica em
de alergia Citograma
nasal
Alérgica + + +
Idiopatica - - -
RENA* - - +

Teste Obstrucao Espirros Coriza
alérgico nasal Pruridos
cutaneo
+ + + +
- + - +
- +/- + +

* Rinite eosinofilica nao alérgica.
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da substancia, podera haver degranulacio de mastdcitos
por mecanismo imunolégico ou nao imunologico.

A rinite provocada ou piorada por poluicao incide
cada vez mais nos centros urbanos com grande nimero
de industrias e veiculos automotores. Os principais
determinantes destes quadros sio denominados
poluentes  extradomiciliares: monodxido e dioxido
de carbono, compostos de enxofre, de nitrogénio,
compostos organicos, compostos halogenados, material
particulado e ozdnio. Particulas de dleo diesel levam a
reacao inflamatdria cronica. Por serem irritantes de toda
a mucosa respiratoria, agravam doencas respiratorias das
vias aéreas, contribuem para o aparecimento de novos
problemas (se houver predisposicio), por seu efeito
cancerigeno ou mesmo potencializador alergénico. Tais
poluentes podem causar danos a mucosa respiratoria,
mesmo quando seus niveis em suspensio no ar estiverem
dentro do que se considera aceitivel. Estas rinites pioram
nos periodos de inversao térmica.

A poluicdo intradomiciliar é também fator
associado a rinites. A “Sindrome do Edificio Enfermo”
abrange grande variedade de sintomas respiratorios
relacionados 2 inadequacio dos sistemas internos
de condicionamento e circulacio do ar nos edificios.
Dentre outros poluentes intradomiciliares, a fumaca
do cigarro destaca-se como um problema mundial de
saude publica, com efeitos carcinogénicos e irritantes
para fumantes ativos e passivos. A irritacdo da mucosa
resulta em producio excessiva de muco, espessamento
do revestimento epitelial, diminuicio da frequéncia do
batimento ciliar, retencio de secrecio com os poluentes
nela contidos, além da reconhecida predisposicio as
infeccoes recorrentes (rinossinusites, otites).

O diagnostico se faz pela histéria, e nao raro
ha dificuldade em se identificar o agente causal. Na
rinoscopia anterior, o achado é a importante congestio
da mucosa, principalmente das conchas inferiores, com
rinorreia intensa.

O tratamento visa afastar o individuo
preventivamente das dreas poluidas e do contato com as
substancias irritantes. Podem ser usados medicamentos
sintomdticos por via topica ou sistémica. Medidas que
visam controlar fontes poluentes devem ser tornadas
pelos 6rgaos governamentais competentes, com a
colaboracao da sociedade envolvida.

5.2.6. RINITE ASSOCIADA A ALIMENTACAO

Rinite isolada provocada por alergia alimentar ¢é
rara. Os sintomas nasais podem ser provocados pelo
alimento ou aditivos nele contidos. Alimentos muito
quentes ou muito temperados podem desencadear
a “rinorreia gustatéria”, associada também a prurido,
obstrucao e espirros. A capsaicina, presente na pimenta,
parece ter importancia neste processo. Rinite e asma
podem ocorrer em pacientes que inalam, por contato
profissional, farinhas de trigo, milho, aveia, centeio e

cevada, assim como sementes oleaginosas, e podem
determinar unia doenca ocupacional.

As bebidas alcodlicas produzem vasodilatacao
e obstrucao nasal, podendo também provocar alergia
ou hipersensibilidade a algum do seus componentes.
Os sulfitos sao conservantes fortemente associados
a deflagracio de quadros respiratorios e urticaria;
flavorizantes mentolados recentemente tém sido descritos
como desencadeantes de rinite e asma.

Na confirmacao de rinite por alimentos, o
tratamento baseia-se na restricio dos
desencadeantes. No caso da rinite gustatoria, pode se
indicar o brometo de ipratropio por via topica.

alimentos

5.2.7 . RINITE EMOCIONAL

E o quadro de rinite desencadeado em individuos
susceptiveis, situacoes de
sobrecargas psiquica, fisica, intelectual e emocional. Este
distirbio também aparece em outras situacdes, como
no ato sexual, e ocorre provavelmente por estimulacio
autonOmica parassimpdtica. Alteracdes psiquidtricas
podem mimetizar doengas, como a asma e a laringite
estridulosa, incluindo-se a sindrome do panico. Em forma
de rinites, destacam-se os quadros de somatizacdo, que
nos casos mais graves, podem alterar a vida produtiva do
paciente e se observam:

quando em estresse:

e despropor¢iao entre a queixa e o achado fisico;

¢ influéncia psicossocial importante no desencadeamento
dos sintomas, por exemplo, por perda do emprego,
morte de parente com cancer de vias aéreas
superiores, etc.;

e utilizacao
médicos, paralela a resisténcia em procurar ajuda
psiquidtrica.

O sintoma predominante é a obstru¢ao nasal
em decorréncia de congestao da mucosa. Pode haver
sintomas associados, como: rinorreia aquosa, alteracoes
olfativas, ansiedade, depressao, etc.

O tratamento visa orientar major equilibrio entre
trabalho e lazer, exercicios fisicos e atividades visando

inapropriada, excessiva de recursos

relaxamento e autoestima. Medicamentos apropriados e
orienta¢ao psiquidtrica podem ser necessarios.

5.2 8. RINITE ATROFICA

5.2.8.1. Ozenosa

Caracteriza-se pela atrofia osteomucosa do nariz,
principalmente das conchas, que leva a formacio de
crostas e secrecao mucopurulenta, exalando mau cheiro.
Sintomas e sinais como cefaleia, hiposmia, obstrucao
nasal e epistaxe podem estar presentes. A etiologia ¢
desconhecida, atribuindo-se o processo infeccioso como
secunddrio a Klebsiella ozenae.
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5.2.8.2. SECUNDARIA

A rinite atrofica “secundaria” parece ser um quadro
distinto e de ocorréncia rara, muitas vezes reversivel.
Pode ser resultado de tratamentos cirargicos radicais, por
exemplo, exérese de tumores nasais ou turbinectomias
muito amplas. Granulomatose cronica, sinusite cronica,
traumatismo e radia¢do sdao causas que contribuem para
o estabelecimento de rinite atrofica. O tratamento de
ambas se faz com lavagem salina, associada a antibiéticos
locais e sistémicos, e também estrogenos. Tratamentos
cirdrgicos (rinoplastias) visam estreitar a cavidade do
nariz.

5.2.9. RINITE SECUNDARIA A VARIACOES ANATOMICAS

ESTRUTURAIS

Em algumas situacoes encontramos alteracoes
estruturais que dificultam o resultado do tratamento do
paciente com rinite. As principais sao as seguintes:

e alteracdes da valvula nasal

e desvio de septo

e perfuracao septal

e hipertrofia 6ssea de conchas uni ou bilaterais
¢ degeneracao polipoide de concha média

e atresia coanal (uni e bilateral)

¢ hipertrofia acentuada de adenoides

O exame do nariz com espéculo nasal ¢é
indispensavel em todos os casos de rinite unilateral
ou persistente. O ideal € complementar o exame pela
endoscopia nasal, a qual tornard possivel a identificacao
de alteracoes estruturais, sendo o tratamento dirigido
para a correcao da causa.

5.2 10.PoOLIPOS NASAIS

A polipose nasal (PN) é uma doenca inflamatoria
cronica da mucosa nasal que acomete em torno de
0,5% da populagio. O acometimento de criangas e
adolescentes ¢ incomum, sendo que sua incidéncia
aumenta com a faixa etdria, atingindo o pico em pacientes
com mais de 50 anos. Muitas doencas estao relacionadas
com o aparecimento de poélipos nasais, entre as quais:
intolerincia ao acido acetilsalicilico, fibrose cistica,
RENA, asma, sindrome de Churg-Strauss, sinusite fingica
alérgica, discinesia ciliar (sindrome de Kartagener) e
sindrome de Young.

Os polipos nasais podem ser classificados em:

e polipo antrocoanal: polipo unico, normalmente
proveniente do seio maxilar.

e polipos de contato: decorrentes de areas de contato
de mucosa, normalmente da regiao do meato médio.

e polipos associados a rinossinusite cronica sem
eosinofilia: polipose difusa com exame histopatolégico
demonstrando discreto infiltrado eosinofilico.

e polipos associados a rinossinusite cronica com
eosinofilia: polipose difusa com exame histopatolégico

demonstrando intenso infiltrado eosinofilico.
e polipos associados a doengas especificas (fibrose
cistica, discinesia ciliar, etc.).

E importante ressaltar a importincia da avaliacio
otorrinolaringolégica quando o  paciente  refere
secrecao pos-nasal, cacosmia e alteracio no olfato. A
nasofibroscopia se impoe acompanhada de bidpsia se o
polipo for visualizado.

O tratamento inicial da PN é clinico (excecio:
polipo antrocoanal). Entre os tratamentos propostos
estao:

e lavagem nasal com soro fisiologico

e uso topico de corticosteroides

e uso sistémico de corticosteroides (eventual)

e uso sistémico de antimicrobianos

e uso sisttmico de  anti-histaminicos
eosinofilicos)

A exérese cirdrgica da PN deve ser indicada
quando a resposta ao tratamento clinico nao for
satisfatéria, o que acaba ocorrendo em grande parte
destes pacientes.

6. CONSIDERACOES
ESPECIAIS

(polipos

6.1.RINITE ALERGICA LOCAL

Nos ultimos anos surgiram evidéncias que mostram
que alguns pacientes diagnosticados como tendo rinite
nao alérgica ou rinite idiopdtica desenvolvem sintomas
de uma alergia local apds exposicao natural a alérgenos,
com producio local de IgE especifica e liberacio de
mediadores inflamatérios e auséncia de atopia sistémica
(clinica e laboratorial). Os testes de provocaciao nasal
nesses pacientes, com um ou mais alérgenos suspeitos,
passaram a evidenciar sintomas cldssicos da rinite alérgica
e a deteccio de mediadores como a triptase na secrecio
nasal, sugerindo um novo tipo de rinite: rinite alérgica
local (RAL) ou entopia.

A RAL ¢ definida como um novo fendtipo da
rinite, com eclosao de sintomas semelhantes aos da rinite

alérgica apds exposicio a aeroalérgenos, com niveis
baixos de IgE total e testes cutineos e IgE especifica
negativos. A comprovacao diagnostica € baseada nos
testes de provocacdo nasal, com presenca de triptase,
IgE especifica e proteina catidnica eosinofilica (PCE) no
lavado nasal.

E uma doenca inflamatéria das vias aéreas
superiores e alguns trabalhos evidenciam que cerca de
45% dos pacientes com rinite nao alérgica apresentem
RAL. Como 40% das rinites idiopdticas sao inflamatérias
¢ possivel que um grande nudmero desses pacientes
apresentem RAL.

O provavel diagnostico da RAL se inicia pela
historia sugestiva de rinite alérgica e pelo resultado
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negativo dos testes cutineos e determinacio de IgE
sérica especifica para aeroalérgenos. A confirmacio
diagndstica ¢ feita pelos testes de provocacio nasal.
O primeiro relato de respostas locais nasais durante
provocacao nasal em pacientes caracterizados como
tendo rinite nao alérgica data de 1975. Documentou-
se resposta positiva aos testes de provocaciao nasal
com Dermatophagoides pteronyssinus em pacientes
com quadro provavel de rinite alérgica, mas com testes
cutdneos negativos e IgE sérica total baixa. Estudos mais
recentes confirmaram os mesmos achados em pacientes
com historia sugestiva de rinite alérgica, sem evidéncia
laboratorial de atopia, quando submetidos a provocacao
nasal com aeroalérgenos: sintomas de alergia nasal,
presenca de mediadores inflamatérios no lavado nasal,
assim como resposta dual (imediata e tardia).

Os testes de provocacio nasal podem ser realizados
com um unico alérgeno ou com varios. Recomenda-se
evitar o uso de corticosteroides topicos nasal (4 semanas),
anti-histaminicos sistémicos (2 semanas) e vasoconstritores
nasais (1 semana) antes da sua realizacio. Durante o
desencadeamento deve-se avaliar sintomas, se possivel
a determinacao das concentracoes de triptase, IgE
especifica e proteina catidnica eosinofilica no muco nasal,
apo6s 15 minutos, 1 hora, 2 horas, e 24 horas. Os sintomas
aparecem em poucos minutos, assim como os niveis de
triptase. Os niveis de IgE especifica e da proteina catidnica
eosinofilica encontram-se aumentados em 24 horas

O tratamento da RAL nao difere do da rinite
alérgica. Os sintomas de RAL tendem a diminuir com
o uso de corticosteroides topicos nasais, podendo
haver também boa resposta com a administracao de
antihistaminicos sistémicos.

Como se trata de um novo tipo de rinite
serd necessario estudo para avaliar o resultado da
imunoterapia especifica nesses pacientes. Pacientes com
RAL sensibilizados localmente ao pdlen obtiveram alguns
beneficios, como diminuicao do escore de sintomas e do
uso de medicamentos apos seis meses de imunoterapia
especifica. Alguns autores especulam se a RAL nao seria
um primeiro degrau para o desenvolvimento da rinite
alérgica.

6.2. CRIANCAS

Criangas com rinite alérgica tém frequéncia elevada
de infeccoes de vias aéreas superiores, que tendem a
agravar a rinite e podem acarretar complicacoes. Rinites
virais podem ocorrer ja nas primeiras semanas de vida,
tornando-se mais frequentes com o contato com outras
criancas em creches, escolas e com seus irmaos. Na
faixa etaria de 2 a 6 anos a frequéncia média é de seis
resfriados ao ano. No entanto, infeccdes bacterianas
secunddrias podem prolongar esse tipo de rinite por
varias semanas. Por outro lado, considerando-se que
0s seios paranasais estio anatomicamente integrados
as cavidades nasais, este processo inflamatério poderia

constituir uma rinossinusite. Rinites de natureza viral
com dura¢ao maior do que 7-10 dias sugerem fortemente
essa complicaciao.

Rinite desencadeada por aeroalérgenos € pouco
observada até os 4 ou 5 anos de vida, sendo dificil de
ser diferenciada das rinites infecciosas. Com o avancar
da idade, ha um progressivo aumento de sua incidéncia,
atingindo seu pico entre o periodo de adolescéncia e
adulto jovem. Segundo o estudo ISAAC, conduzido no
Brasil, a prevaléncia média do diagnéstico de rinite foi
de 19,9% para criancas de 6 a 7 anos. Em criancas que
apresentem rinossinusites infecciosas, otites médias e
tonsilites recorrentes € importante a avaliacdo de uma
causa alérgica ou de uma deficiéncia imunologica.

Rinite idiopdtica e rinite eosinofilica nao-alérgica
(RENA) sio pouco frequentes na infancia, e a polipose
nasal também. Entretanto, a sua presenca torna obrigatoria
a exclusio diagnostica de fibrose cistica. A intolerancia
ao dcido acetilsalicilico (idiossincrasia) ocorre mais
comumente em adolescentes e adultos jovens. A rinite
alérgica pode ser desencadeada por alimentos, mas ¢é
muito pouco frequente como sintoma exclusivo.

6.3.1IDOS0OS

A rinite persistente nos idosos raramente tem causa

alérgica, sendo geralmente provocada por mecanismos nio
alérgicos, como o desequilibrio autonémico ou sequela de
distarbios nasais prévios e do uso de medicamentos. Um
dos melhores exemplos de hiperreatividade nasal nesta
faixa etdria é o “gotejamento nasal do idoso”, caracterizada
por rinorreia aquosa clara e profusa, formando um
gotejamento retronasal. Nesses casos, instilacio de
brometo de ipratrépio pode ser benéfica.

Rinite de causa alérgica também pode estar
presente, sendo recomendavel cautela na escolha
terapéutica, devido a idade. Os anti-histaminicos de
segunda geracdo sio mais seguros nos idosos, ja os
cldssicos podem causar retencdo urindria e problemas
de acomodacao visual. Vasoconstritores, especialmente
os sistémicos, mais frequentemente promovem efeitos
colaterais cardiovasculares, do sistema nervoso central e
retencao urindria.

Muitos idosos recebem numerosos tratamentos
para comorbidades. Alguns medicamentos
inibidores da ECA e betabloqueadores podem agravar

como

a obstrucao nasal. A probabilidade de ocorrer interacio
entre drogas aumenta com a idade e com a quantidade
de drogas utilizadas. O “clearance” dos antagonistas dos
receptores de leucotrienos estd diminuido nos idosos
podendo ocorrer potencial interacao com drogas que
induzem o sistema CYP 3A4 ou 2C9.
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6.4.GESTANTE E NUTRIZ

Obstrucao nasal e rinorreia podem ocorrer
principalmente no Gltimo trimestre da gestagcao e costumam
desaparecer rapidamente apos o parto. A intensidade dos
sintomas se correlaciona com os niveis de estrogénio no
sangue. A rinite alérgica pode potencialmente melhorar,
piorar ou até mesmo ficar inalterada durante a gravidez.
O tratamento deve ser cauteloso nesta fase. Anti-
histaminicos de primeira geracao tém sido os mais usados.
Meta-analise nio documentou aumento de malformacoes
congénitas entre gestantes tratadas com anti-histamicos
de primeira geracao. A seguranca dos anti-histaminicos
de segunda geracao em gestantes tem menor nimero de
estudos controlados. Levantamentos em bases de dados
populacionais nao tem documentado associacio entre
esses farmacos e aumento de malformagdes congénitas.
Estudos experimentais em animais com cetirizine,
levocetirizine e loratadina mostrararm  serem  esse
farmacos seguros, apesar disso receberam pela Food and
Drug Administration categoria B e a fexofenadina e a e a
desloratadina foram categorizados como categoria C.

A quantidade de anti-histaminico (fexofenadina,
loratadina, desloratadina) excretada no leite materno é
muito baixa e com pouca chance de causar transtornos
aos lactentes em aleitamento materno.

Estudostémdemonstrado que os descongestionantes
sistémicos podem causar distirbios vasculares na placenta
e no feto. As associacoes com pseudoefedrina oral tém
sido consideradas o descongestionante sistémico de
escolha para uso durante a gravidez. Entretanto, dados
recentes tém associado seu uso, assim como o de outros
descongestionantes, no primeiro trimestre da gravidez,
com o aumento do risco do desenvolvimento de
malformacao congénita como a gastrosquise.

Solugao salina e cromoglicato dissédico podem
ser utilizados como terapéutica adjuvante. Nos casos
mais graves os corticosteroides de uso topico nasal,
que ja demonstraram poucos efeitos adversos, devem
ser considerados, dando-se preferéncia a budesonida
(grau de recomendacao B) por ter volume significativo
de estudos durante a gestacio. Estudos que avaliaram
a quantidade desse firmaco excretada no leite materno
mostraram concentracio muito baixa e destituida de
possiveis riscos de efeitos sobre o lactente. Na presenca
de rinite infecciosa bacteriana durante a gravidez, a
amoxicilina deve ser o antibidtico de primeira escolha.

6.5. ATLETA

Exercicio é fator desencadeante de doencas de
natureza alérgica como asma, urticiria e anafilaxia.
Rinite desencadeada por exercicio tem como principal
manifestacao a rinorreia, sendo esta mais intensa e com
maior potencial de interferir sobre o desempenho aos
exercicios, entre os individuos com doenca alérgica de
base.

O exercicio fisico é, por si s6, um potente
vasoconstritor. A resisténcia nasal decresce gradualmente
com o aumento da pulsacao, devido principalmente 2
liberacao de noradrenalina. Em circunstincias normais,
nido ocorre efeito rebote e a vasoconstricio tem duracao
de cerca de uma hora apds o exercicio. Em alguns
atletas, como corredores de longas distancias ou ciclistas,
efeito rebote pode ocorrer apés um curto periodo de
aumento da paténcia nasal. O nariz, entdo, bloqueia por
um considerdvel periodo de tempo, o que pode afetar o
desempenho do atleta no esporte.

Ao se prescrever medicacdo para o controle da
rinite em atletas, dois principios devem ser considerados:
e o medicamento preconizado nio pode ser proibido

nas competicoes (lista de doping).
e a medicaciao nio deve ter efeito adverso que afete o
desempenho no esporte.

Os medicamentos citados na Tabela 14 podem
induzir resultados positivos pelo teste de doping.

Anti-histaminicos, antileucotrienos, ipratrépio
nasal, cromoglicato nasal e imunoterapia especifica sao
permitidos.

Os seguintes medicamentos tém influéncia sobre
o desempenho fisico:

e anti-histaminicos de primeira geracdo tém efeito
sedante e anticolinérgico

e imunoterapia pode causar desconforto no local da
injecao subcutanea por varios dias.

Levando-se em conta essas consideracoes, se
o atleta com rinite alérgica necessitar de tratamento
medicamentoso, deve-se preferir um anti-histaminico-H,
de segunda geracio e/ou um corticosteroide topico. Em
casos de rinite sazonal, a imunoterapia pode reduzir a
necessidade ou a quantidade de medicagiao adicional.
Ela deve ser iniciada trés meses antes da temporada
esportiva, e os pacientes deveriam ser aconselhados a
evitar exercicios fisicos mais intensos no dia da injecao. E
importante que todas as drogas preconizadas para atletas

Tabela 14. Medicamentos que induzem o exame de
doping positivo

Vasoconstrictores
e Derivados da betafeniletilamina
e Efedrina (oral e nasal)
e Pseudoefedrina (oral e nasal)

Corticosteroides
e Sistémicos
e Topicos *

* Estes sao permitidos se o atleta puder
entregar uma declaragao da prescricdo médica
sobre as indicagoes terapéuticas.
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com rinite sejam notificadas aos Orgaos responsaveis
pela organizaciao das competicoes.

7. TRATAMENTO CIRURGICO

O tratamento cirargico na rinite alérgica refrataria
ao tratamento clinico visa corrigir as alteracoes nasais
cronicas associadas.

Os procedimentos cirtargicos, listados abaixo, tém
por objetivo a reducdo da hipertrofia da mucosa e da
hipertrofia 6ssea, ou ambos:

e luxacio lateral da concha nasal
e turbinectomia parcial

e turbinoplastia inferior

e criocirurgia

e vaporizac¢io a laser

e resseccido submucosa

e ecletrocauterizaciao de superficie
e cletrocauterizacao da submucosa
e ablacao por radiofrequéncia

Até o momento, nenhuma técnica foi estabelecida
como padrio-ouro. A remocido completa da concha
inferior, também denominada de turbinectomia total,
deve ser evitada por alterar a fisiologia nasal, provocar
dor retro-ocular em ambientes com temperatura baixa,
formar crostas persistentes e rinite seca. Ela deve ser
restrita a casos de cirurgia para resseccao de tumores.

A infiltracao de corticosteroide nas conchas nasais
vem sendo desencorajada, pois seu efeito é fugaz e
também hd relatos de trombose da artéria central da
retina.

8. ADESAO AO TRATAMENTO

Com muita frequéncia os pacientes que sofrem
de rinite alérgica abandonam seus tratamentos apos
curto periodo de tempo. Trata-se de doenca cronica,
cujos sintomas sdo de leve intensidade na maioria dos
pacientes, sendo frequentemente subestimada por todos:
médicos, pacientes e familiares. Entretanto, em suas
formas moderadas a graves ha deterioracao significativa
da qualidade de vida, pode haver comprometimento
do sono, da atencdo, concentracio e capacidade de
aprendizagem, do desenvolvimento facial e toracico, que
podem ser desastrosos ao paciente.

A adesio ao tratamento estd relacionada a
diversos fatores da doenca, dos medicamentos, da
frequéncia da sua administracio, da via de administracio
e do paciente. O sucesso do tratamento de uma doenca
cronica depende essencialmente da adesao.
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