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IMPORTANCIA DA INALOTERAPIA -
POR QUE USAR MEDICAMENTOS POR INALACAD!

As maiores vantagens da inalagdo de medicamen-
tos sao sua liberagao diretamente no local necessario,
o rapido inicio de agao, a pequena quantidade de me-
dicagd@o necessaria para beneficio terapéutico e, conse-
quentemente, a reducao de efeitos adversos sistémicos
em comparagao a via oral para o mesmo medicamento’.

IMPORTANCIA DA DEPOSTCAD PULMONAR -
QUANTO DO AEROSSOL CHEGA AD PULMADT

Deposi¢do pulmonar (DP) é o processo através do
qual é determinada a fragdo das particulas inspiradas
que sera aprisionada (“pega”) pelo trato respiratorio, evi-
tando, assim, que sejam exaladas.??® E um fator determi-
nante de maior importéancia na eficiéncia (dose efetiva)
da terapéutica inalatéria, como também de seus para-
-efeitos. No caso da asma, a deposigao devera ocorrer
preferencialmente nas vias aéreas de médio e pequeno
calibre e, na bronquiolite, nas vias de pequeno calibre.

FATORES QUE AFETAM A DEPOSTCAD PULMONAR

1 A técnica inalatdria é outro fator de grande impor-
tancia na DP, cujas varidveis mais importantes sao:
quantidade absoluta de ar inalado, fluxo inspiratério e
duragdo da pausa respiratoria ao final da inspiragao®.

2 0 tipo de nebulizador utilizado determina o tamanho
das particulas, tipo e posicionamento da interface
entre o nebulizador e o paciente (mascara)®.

3 Outros fatores, como a condi¢do psicoldgica do
paciente durante o procedimento, o choro e a agita-
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¢do de uma crianga, reduzem a quantidade de me-
dicamento a ser depositado em até trés quartos®.

DOSE EFETIVA

Porgcédo da dose administrada que realmente atuara
na via aérea, a qual é determinada pela quantidade de
depdsito do farmaco no pulmao.

PARTECULAS RESPTRAVETS

Apos inalados, os aerossois terapéuticos sdo depo-
sitados no trato respiratério e estardo disponiveis para
acao, ainda que de forma dependente do seu poder de
penetracdo na via aérea. As particulas com diametro
aerodinamico médio entre 1 e 5 micra podem penetrar
no pulmao e serem depositadas profundamente na via
aérea. Sao chamadas de particulas respiraveis.

Particulas com diametro acima de 6-10 micra ten-
dem a impactar na via aérea superior, enquanto as muito
pequenas (abaixo de 1 micra) sdo exaladas na proxima
respiracao e perdidas. Particulas acima de 10 micra de-
positam-se nas porgdes mais externas da via aérea ou
nem entram no pulmao*.

0 QUE DETERMINA O TAMANHO
DAS PARTICULAS DE UM AERDSSOL

0 tamanho da particula gerada pelo nebulizador de-

pende basicamente de dois fatores:

1. Do sistema utilizado para sua geragao (i.e. do tipo de
aparelho utilizado para spray/nebulizagao);

2. No caso dos nebulizadores, das caracteristicas da
substancia a ser aerolisada (solugdo ou suspensao).



STSTEMAS GERADORES DE AEROSSOTS

* Vaporizadores; nebulizadores; sprays; sistema de
po seco.

VAPORIZADORES

Nao devem ser utilizados, pois produzem particu-
las com diametro aerodindmico muito grande (acima
de 15 micra).

NEBULTZADORES

Os nebulizadores, ao contrario dos vaporizadores,
sdo provenientes de uma técnica que transforma liqui-
do em uma nuvem fina, convertendo medicamentos no
estado liquido em aerosséis. A produgé@o necessdria de
particulas de pequenas dimensdes por estes aparelhos
depende de varios mecanismos que variam de acordo
com cada um deles. Nos nebulizadores a jato, depen-
dentes de um fluxo de gds (oxigénio/ar comprimido)
injetado na camara de nebulizagdo. Nos nebulizadores
ultrassonicos, mediante a vibragao ultrassénica de uma
placa de cristal, e nos nebulizadores de membrana, uma
tecnologia de malha vibratoria.

QUATS APARELHOS SAO
(ONSIDERADOS ADEQUADOS!

Um aparelho adequado é aquele que libera grande
proporcao de particulas na faixa respiravel (abaixo de 5
micra de diametro).

A quantidade de medicamento a ser liberada pelo

nebulizador é dependente:

+ Das propriedades do nebulizador escolhido (no
caso dos nebulizadores a jato, do sistema de pro-
pulsdo utilizado, isto é, o compressor)’;

* Do volume de enchimento — que é o volume de
diluente colocado dentro da camara do nebuli-
zador. Malone et al estudaram o efeito de varios
volumes (1,5 ml, 2,5 ml e 3,5 ml), e descobriram
que a quantidade de medicagao que permanecia
no espago morto apés o final da nebulizagédo au-
mentava com pequenos volumes (1,5 ml). Volu-
mes maiores sdao mais adequados e 2,5 -3,5 ml
tiveram o mesmo comportamento que 3,0 - 4,0 ml
com relagdo ao output do aparelho’.

Nota: Dennis et al, por outro lado, demonstraram
que, quando altos volumes (acima de 6 ml) sdo uti-
lizados, devido a evaporagao e reconcentragao da
solucdo, ocorre pouca mudanga na quantidade de
medicacao liberada e, portanto, torna-se desneces-
saria a utilizagé@o de volumes altos®.

A necessidade de um volume de enchimento ade-
quado, como € o caso dos nebulizadores a jato acima

citado, ndo se faz necessdrio com aparelhos que utili-

zam tecnologias mais modernas, como os nebulizado-

res de malha vibratéria (NMV) que operam com peque-

nos volumes.

* Do volume residual - que deve ser préximo a zero,
como no caso dos NMV, em que isso sempre ocorre.

+ Das caracteristicas da fase liquida ser nebulizada:
solugao ou suspensao.

PROPRIEDADES QUE QUALLFICAM
UM NEBULTZADOR

Um dos fatores mais importantes é sua qualidade
de fabricacao;

+ Liberagao de grande quantidade de medicagao por
unidade de tempo;

+  Tempo de nebulizagado curto;

+ Liberagao acima de 50% de particulas na faixa respi-
ravel (abaixo de 5 micra).

NEBULTZADORES A JATO

Como vimos, sao aparelhos que utilizam ar compri-
mido /oxigénio/compressores, como geradores de flu-
xo. A pressdo do gds que entra na camara de nebuliza-
¢ao depende do sistema utilizado. O importante é que
saibamos que a geracao de fluxos inferiores a 6 litros
por minuto nos nebulizadores a jato produzira particulas
muito grandes, muitas delas acima de 10 micra de dia-
metro, além de prolongar o tempo de nebulizagao.

Nota: uma imagem identifica bem a necessidade de
uma forga adequada para obtengédo de particulas
de pequenas dimensdes: uma bola de cristal (nos-
so liquido), se arremessada contra um anteparo, se
quebra em pedacgos (particulas). Quanto maior a
forca de arremesso, menores serdo esses pedagos
(menores as particulas).

PROBLEMAS DE NEBULTZADORES A JATO

Os principais sdo: necessidade de uma fonte de
gas/ar comprimido, o alto grau de ruido gerado durante
seu funcionamento, a queda da temperatura do medi-
camento gerada na camara de nebulizagado, devido a
evaporacao do liquido para formar as goticulas e a va-
riacdo da taxa de liberacdo de particulas pelos nebuli-
zadores a jato, que varia marcadamente entre eles. Nos
EUA, pesquisadores testaram 17 diferentes aparelhos
nebulizadores, que demonstraram variabilidade muito
grande na producao de particulas’. Esta variabilidade
também foi confirmada em estudos fora dos EUA, nas
publicacdes de Hardy JG, et al, Callaghan C, et al, além
de Hollie MC, et a/°".
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NEBULTZADORES ULTRASSONICOS

As particulas de aerossol desses aparelhos sédo produ-
zidas por ondas de vibragao de alta frequéncia sobre um
cristal piezoelétrico. As vibragdes do cristal sao transmiti-
das a superficie da solugao medicamentosa “quebrando”
o liqguido em pequenas goticulas (particulas).

PROBLEMAS EM COMPARACAD
(OM 05 NEBULTZADORES A JATO

Custo maior;

* Tendéncia a tornar o liquido da medicagao mais
aquecido;

+ A forga que atomiza a medicagao liquida é menor
que os nebulizadores a jato e, em fungao disto, opera
menos eficientemente que esses Ultimos;

* Inadequacao para nebulizar suspensoes.

NEBULTZADORES DE MEMBRANA VIBRATORTA

Esses aparelhos representam um avango na tecnolo-
gia de producdo de particulas. Utilizam a tecnologia de
malha vibratéria para producédo do aerossol. Neste tipo
de nebulizador, a medicagao é for¢cada a passar através
de uma membrana que contém multiplas micro abertu-
ras de mesmo tamanho especifico e assim gerar o ae-
rossol com dimensdes mais uniformes.

VANTAGENS DOS NEBULTZADORES DE MEMBRANA VIBRATORIA
SOBRE OUTROS TIPOS DE NEBULTZADORES

» S&o pequenos e portateis;

* Podem operar com baterias ou eletricidade;

+ Sd&o silenciosos (operam praticamente sem ruido);
+ O tempo de nebulizagéo é curto.*

Nota: Murayama e seus colaboradores, em pesqui-
sa com 88 criancas de idade inferior a 6 anos aten-
didas e tratadas para crise de asma em uma clinica
no Japao demonstraram a superioridade dos NMV
sobre os nebulizadores a jato com relagao ao tem-
po de procedimento.

* Tém grande eficiéncia de output com tamanho de
particulas respiraveis

Nota: NMV liberam duas vezes mais medicacao
na via aérea, como demonstrado por Galindo et al,
utilizando um farmaco marcado com radiois6topo
comparados aos nebulizadores a jato™.

*  Operam com volume residual minimo.

Nota: como demonstrado por Ari e Fink e Sa-
mart', em pacientes atendidos em Unidade de
Terapia Intensiva’™ em um trabalho de atualiza-
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¢do sobre novas tecnologias no campo da inala-
¢do de medicamentos’®.

AESCOLNA ENTRE SPRAYS/NEBULTZACAD

Em primeiro lugar, devemos saber que os sprays do-
minam o cenario cientifico da atualidade como forma
mais efetiva de terapéutica inalatéria. Tendo isso em
mente, a nebulizagdo ndo deveria mais ser utilizada?

(05 SETE ELEMENTOS A SEREM CONSIDERADOS
EM DEFESA DA NEBULIZACAD

1. ELEMENTOS RELATIVOS A DEPOSTCAO PULMONAR

As especificagdes técnicas mencionadas e discutidas
até aqui com relagao aos fatores que levam a maior DP
(tamanho da particula aerolizada e seu poder de pene-
tracao na via aérea, importancia do padrao respiratorio,
do sistema gerador do aerossol e da técnica inalatdria
utilizada) sdo incontestaveis do ponto de vista cientifico
— aplicando-se tanto para sistemas em spray, como para
nebulizagdo e sistemas em p6é — e devem nortear nossa
conduta geral na escolha do sistema ideal para cada pa-
ciente e/ou situagao, como veremos adiante.

). V1 EN(IA(HNH’H(AU RE COMPARACAD
DE EFTCACTA DOS DOTS STSTEMAS

Um dos mais |mportantes fatores a considerar na
comparacao de sprays e nebulizagdo se refere a com-
paracao de efetividade. Essa questao foi muito bem es-
tudada e estabelecida em uma extensa revisédo biblio-
grafica sobre o assunto, capitaneada pela Dra. Myrna
Dolovich, engenheira de particulas da National Aeronau-
tics and Space Administration (NASA) e professora da
Universidade McMaster no Canada em conjunto com o
American College of Chest Physicians/American Colle-
ge of Asthma, Allergy, and Immunology. O estudo con-
clui ndo terem sido identificadas diferengas técnicas
entre os dois sistemas em termos de efetividade. A ex-
tensa revisao realizada sinaliza que a escolha entre os
dois sistemas fica na dependéncia do médico e de seu
paciente, bem como do local de trabalho. Essas conclu-
sOes emergentes do estudo da dra. Dolovich oferecem
subsidio importante para a discussao, eliminando possi-
veis culpas para quem escolher usar a nebulizagao, prin-
cipalmente em termos de sua efetividade’.

3. OTIMIZACRO DA TECNTCATNALATORTA

Esse outro fator se reveste de grande importancia
a ser considerado ao comparar a efetividade de sprays
versus nebulizagdo. A maioria dos trabalhos que de-
monstraram superioridade dos sprays com relagao a



nebulizacdo tinham esse fator técnico tao importante
controlado, isto &, a técnica inalatéria era supervisiona-
da e mantida de forma préxima do ideal, evitando assim,
viés de técnica e, portanto, dando suporte a qualidade
dos resultados’.

Nota: com referéncia ao aprendizado da técnica ina-
latoria, Dra. Ludmila Ovchinikova et al identificaram
que, entre outras varidveis, fatores psicossociais
exerciam influéncia negativa no aprendizado da téc-
nica e principalmente da sua manutengao ao longo
do tempo. Os pacientes se esqueciam do que lhes
foi ensinado tdo rapidamente como um dia apos te-
rem sido instruidos’.

k.0 MUNDD REAL

A condigao técnica de exceléncia e supervisdao con-
trolada citada acima certamente nao é parte do mundo
real do dia a dia de nossos atendimentos, em especial
em locais de alta demanda, como emergéncias e hospi-
tais em nosso pais.

Nota: no Hospital da Crianga Concei¢do de Porto
Alegre, um dos maiores hospitais infantis do pais,
com volume muito grande de atendimentos em
sua emergéncia, observa-se na pratica esse pro-
blema, ou seja: pacientes com técnica inadequada
e dificuldades estruturais de atendimento para ca-
pacitagao e principalmente supervisionar a execu-
¢ao do procedimento.

5. IMPORTANCIA DO ESTRESSE EMOCIONAL
NA ESCOLHA DO STSTEMA ADEQUADO

A crise de asma é um elemento gerador de estresse
e tensao psicossocial. Sob situagdes de tensao, espe-
ra-se que tais fatores interfiram na realizagdo de uma
técnica inalatoria correta? Sim, naqueles procedimen-
tos em que a técnica inalatéria € mais necessaria, isto
é, nos sprays. Ja a nebulizagdo é um procedimento
passivo, que nao requer manobras, apenas que se
mantenha a boca aberta.

Nota: varios estudos de vida real confirmam essas
observagdes que, no entanto, ndo sao levadas em
conta quando das discussdes sobre maior efetivi-
dade dos sprays com relagao a nebulizagdo, mas
que certamente deveriam ser consideradas, pois
sdo fatores que levam a diminuicdo da DP e, por
conseguinte, da eficacia do medicamento.

0. PADRA RESPIRATORIO -
GRAVIDADE DA CRISE - IMPORTANCIA

Esta € mais uma condi¢ao importante e que pode in-
terferir na adequabilidade da técnica inalatoria, uma vez
que impede a geragdo de fluxos inspiratérios maiores
pelo paciente. Além disso, pelo estresse gerado, dificul-
ta a coordenagédo, tdo necessaria para o bom aprovei-
tamento dos sprays. Esses fatores foram parcialmente
resolvidos com a utilizagdo de espacgadores. Esses pa-

cientes, no entanto, deveriam, de preferéncia, ser trata-
dos com sistemas que minimizam essas exigéncias —
como a nebulizagdo. Passada a fase critica, poderiam
entdo retomar o uso dos sprays.

. LTBERACAD DE MEDICAMENTO POR UNTDADE DE TEMPO

A liberagcdo de medicamento por unidade de tempo é
maior quando a nebulizagdo é usada. Esse fato tem muita
importancia toda vez que sdo necessdrias grandes quanti-
dades de medicamento para a terapia, como € o caso do
atendimento de emergéncia de pacientes com crise grave
(ver o descrito anteriormente em vantagens do NMV)2.

(Acervo Dr. Paulo Roberto Silva da Silva)
CRM-RS: 8.358

CARACTERTSTICAS GERATS DE IMPORTANCIA NO
BOM FUNCIONAMENTO DE QUALQUER APARELHO

1. QUALTDADE DO LTQUTDO'DA SOLUCAO
BASE (LTQUTDO DE ENCHIMENTO)

+  Soro fisiolégico (0,9%) — ndo devem ser usados: dgua
destilada, soro glicosado ou outros liquidos ou solu-
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Respirar através de labios quase cerrados
e projetados anteriormente durante a inalagao

goes. Deve ser estéril e em volume total que nado ex-
ceda 3,5 a 4,0 ml de solugéao total.

+ Pausa respiratoria — pelo menos 6 segundos, pausa
a ser executada em varios momentos durante o pro-
cedimento, mas que devera ser evitada em pacientes
com crise grave.

1. TEMPO NECESSARTO DE NEBULTZACAD
DE UMA DOSE PRESCRITA

O tempo varia de acordo com o tipo de nebulizador
escolhido: é mais longo nos nebulizadores a jato e ul-
trassénicos e menor nos nebulizadores de membrana.
Um nebulizador eficiente requer liberagdo de medica-
mento em cerca de 6 minutos?'??,

Choro durante o procedimento

Nota: no caso de criangas agitadas, que choram
muito, e literalmente “brigam” com o procedimento,
é preciso lembrar que, nos periodos em que a mas-
cara fica afastada da face, pode haver perda de 50%
da medicagdo se o afastamento é de 2 a 5 cm)?.

3. BUSCAR PADRDES DE UMA TECNTCA INALATORTA IDEAL

Utilizacao de mascara macia e proporcional a face
do pequeno paciente;

* Manutencdao da mascara justa ao rosto durante o
procedimento;

« Utilizagao preferencial da pega bucal para criangas
acima de 4 anos de idade.

Boca entreaberta

Nota: a peca bucal proporciona ganho de deposicao
(Acervo Dr. Paulo Roberto Silva da Silva) de até 10% se comparada ao uso da mascara (uma
CRM-RS: 8.358 vez que evita varios dos fatores de retengéo). Sua
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utilizagcdo deve ser estimulada a partir dos 4 anos
de idade como preferencial, respeitando sempre as
preferéncias individuais).

k. EVITAR 0 ERROS MATS FREQUENTES DE TECNICA INALATORIA

+ Manter a boca fechada durante o procedimento: a
respiracao nasal retém quase 100% das particulas
inaladas na crianga;

» Conversar durante o procedimento;

* Realizar o procedimento deitado.

Todos os elementos acima devem ser evitados
e corrigidos.

QUAL A RECOMENDACAD PARA CRTANCAS
AGITADAS 0U QUE LTTERALMENTE “BRIGAM"
(OM 0 PROCEDIMENTO!

A principal recomendacao, evidentemente, é tentar
acalmar a situagao e o paciente. A pobreza de informa-
¢cOes sobre esse aspecto da vida real impressiona quem
lida tanto com pacientes na faixa etaria pediatrica quan-
to com idosos. Sem elas, usa-se o conhecimento adqui-
rido, que nos diz que a utilizagdo de nebulizadores mais
silenciosos e que liberam a medicagdo em tempos mais
curtos (como os nebulizadores de membrana) é uma
forma de tentar ultrapassar esta dificuldade.

SUGESTOES:

*  Procurar encurtar o tempo de procedimento, utilizan-
do nebulizadores que detenham esta caracteristica,
como NMV (ver vantagens dos NMV).

Na faixa etdria pediatrica, um tempo longo de proce-
dimento, aliado a um ambiente hospitalar hostil, e a utili-
zacdo de nebulizadores ruidosos, certamente dificultam
a execucao correta. Desconsiderar esses fatores é, com
frequéncia, um erro importante na condugéo do paciente.

Nota: um estudo comparou a DP nesses pacientes
a de criangas calmas, e constatou que, em crian-
¢as agitadas, apenas um quarto da medicagao era
depositada na via aérea, e que o choro reduzia até
quatro vezes a DP nesses pacientes®.

B13

2.

20.
21.

22.

23.

Aumentar a dose do medicamento para compensar a
perda (sabemos que normalmente somente 10% da
medicagao esta disponivel para agao terapéutica e
que, numa situacao de choro, isto é, com padrao res-
piratorio alterado, a perda sera ainda maior).

Se possivel, utilizar nebulizadores com produgéo de
zero ruido e exceléncia no perfil de particulas respi-
raveis aliados a menor tempo de nebulizagao - como
os nebulizadores de membrana. Esses aparelhos
devem ser considerados uma alternativa importante
para essa situacao clinica.
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Pequeno e portatil, permite NEBZMART produz particu- Som praticamente imper-
que vocé faca inalagao em las menores que chegam ceptivel! NEBZMART nao
qualquer lugar e momento.’ mais fundo nos pulmdes.?? atrapalha vocé e seu filho?*.

PARTICULAS MENORES

Nebulizadores
pneumaticos e
ultrassonicos

NTVEL RESTDUAL MINIMO

E Perspectiva ilustrada

Inclinagdo para ‘

nebgzmart”

minimizar o
nivel residual _________

Além de uma nebulizagdo sem vazamentos, com

Com partl's:ulas menores que as OUT"?S geragGes NEBZMART o nivel residual € minimo, garantindo o
de nebulizadores, NEBZMART permite mezlt;or melhor aproveitamento do medicamento e sem
entrega do medicamento nos pulmdes.? oc e PMB (MAT D, o impactar a temperatura do liquido a ser nebulizado®.

Adaptado de Elphick, M. et al., 2015
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