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ANATOMIA E FISIOLOGIA NASAL

O nariz é composto anatomicamente por duas partes: o
nariz externo e as cavidades nasais. Estas estruturas so-
frem influéncias ambientais com repercussdes diretas no
quadro das rinites alérgicas e ndo-alérgicas. O conheci-
mento detalhado das estruturas nasais e como elas funcio-
nam é fundamental para o diagnéstico, prognéstico e tera-
péutica das rinopatias.

1.1. Piramide nasal

O nariz externo é uma estrutura de forma piramidal,
com base interior formada por tecidos &sseos, cartilagi-
nosos e conjuntivos recobertos por pele e seus anexos. A
porcdo Ossea é formada superiormente pelos 0ssos proé-
prios do nariz, lateralmente pelos processos frontais da
maxila e inferiormente pela abertura piriforme da maxila e
pré-maxila. As estruturas cartilaginosa e conjuntiva com-
pletam a forma piramidal dos tergos médios e inferiores
com os pares de cartilagens laterais superiores, cartilagens
laterais inferiores e cartilagens sesamdides. As cartilagens
laterais superiores mantém intima relagdo com 0s 0Ss0s
préprios do nariz e processos frontais da maxila. Na parte
inferior, as cartilagens laterais superiores estao ligeiramen-
te abaixo das bordas cefdlicas das cartilagens laterais infe-
riores. Medialmente, elas se fundem com o septo nasal
cartilaginoso, também conhecido como cartilagem qua-
drangular do septo nasal. Cada cartilagem nasal inferior
possui extensdo medial chamada de crura medial, que for-
ma a columela nasal e estd separada da borda caudal do
septo cartilaginoso por uma faixa de tecido conjuntivo co-
nhecido como septo membranoso. As cruras laterais ou
porgdes alares dirigem-se lateralmente, dando forma aos
orificios narindrios, e se continuam com uma ou mais car-
tilagens sesamoéides e tecido fibro-adiposo.

1.2. Vestibulo nasal

Cada vestibulo nasal corresponde ao espago entre a
abertura nasal externa e a drea formada no nivel da borda
caudal da cartilagem lateral superior. Ele é recoberto por
pele e apresenta pélos ou vibrissas que servem como pri-
meira barreira para a filtragao do ar inspirado. A regido de-
limitada entre o septo cartilaginoso e a cartilagem lateral
superior é chamada de valvula nasal, cuja area é respon-
sdvel por, aproximadamente, 50% da resisténcia respiraté-
ria, gerando diferentes gradientes de pressdo entre as vias
aéreas e 0 ambiente, que, na realidade, garantem fluxo
ventilatério adequado com baixissimo gasto de energia. O
angulo e a area valvular nasal podem ser modificados pela
agdo dos musculos extrinsecos do nariz.

A acurada avaliagdo das valvulas nasais, tanto nos seus
aspectos anatémicos como nos fluxos ventilatérios das vias
aéreas superiores e inferiores, é da maior importancia no
estadiamento dos quadros obstrutivos nasais.

1.3. Septo nasal

E uma estrutura 4steo-cartilaginosa que divide o nariz em
duas cavidades nasais. Ele é formado pela cartilagem
guadrangular, espinha anterior da maxila, vomer, ldmina
perpendicular do etmdide e ossos palatinos. Alteragdes do
crescimento das estruturas septais podem acarretar des-
vios com comprometimento da fisiologia nasal, causando

ou agravando o quadro clinico da rinossinusites.

1.4. Parede nasal lateral

A parede nasal lateral apresenta inUmeras saliéncias e
depressfes, além da presenga de trés importantes estrutu-
ras conhecidas como conchas, turbinas ou cornetos nasais.
Anatomicamente, a concha inferior tem origem no 0sso
maxilar, a concha média no osso etmdide e a concha supe-
rior nos ossos etmédides e esfendides. As conchas inferiores
e médias sdo as mais importantes na fisiologia nasal e ana-
tomicamente estdo divididas no sentido antero-posterior
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em: cabega, corpo e cauda. Na visdo coronal apresentam
duas faces: medial ou septal, que se relaciona com o septo
nasal, e lateral ou meatal, que se relaciona com os respec-
tivos meatos. As conchas nasais tém a capacidade de au-
mentar o volume da mucosa nasal e regular o fluxo respi-
ratério, facilitando o condicionamento, filtragdo, umidifica-
¢do e aquecimento do ar inspirado, que serd levado aos
alvéolos pulmonares.

O ducto naso-lacrimal tem sua abertura no meato infe-
rior, 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 et-
moidal. Estas estruturas formam o complexo Ostio-meatal.
As células etmoidais posteriores e o seio esfenoidal drenam
diretamente no recesso esfeno-etmoidal, que se localiza
abaixo da concha superior.

1.5. Mucosa nasal

A mucosa nasal é revestida por epitélio colunar pseudo-
estratificado, ciliado com pequenas dreas de transigdo, e
pelo epitélio olfatério localizado no teto das fossas nasais.
Na mucosa e submucosa, encontramos células basais, co-
lunares, células globosas, além de diferentes tipos de célu-
las inflamatérias, como linfocitos T e B, mastécitos, mono-
citos, neutroéfilos, basofilos e eosinéfilos. HA também gran-
de quantidade de glandulas serosas, mucosas e seromuco-
sas.

A mucosa nasal é rica em estruturas vasculares e nervo-
sas. O suprimento sangliineo provém das artérias carétidas
externas e internas pelas artérias maxilares internas e of-
tdlmicas, respectivamente. A artéria maxilar interna se
continua com a artéria esfenopalatina, que se divide nas
artérias nasal lateral posterior e nasosseptal. Estas, por
sua vez, entram na cavidade nasal no nivel do forame es-
fenopalatino préximo a cauda da concha média, emitindo
inimeros ramos por toda a extensdo da mucosa nasal. Por
outro lado, a artéria oftdlmica emite dois ramos, que sdo
as artérias etmoidais anterior e posterior, que atingem o
nariz pelo teto dos ossos etmoidais e terminam em varias
anastomoses e capilares que se juntam para formarem vé-
nulas e veias. Na intimidade das conchas médias e inferio-
res formam-se lagos venosos chamados plexos carveno-
sos, que sdo capazes de modificar a forma e o volume das
conchas periodicamente. Este fendmeno é conhecido como
ciclo nasal. Tais modificagdes no volume sanglineo da mu-
cosa nasal podem ser determinadas por estimulos extrinse-
cos ou intrinsecos, como: neurogénicos, alergénicos, fisi-
cos, quimicos, inflamatérios e psicogénicos. A irrigagdo da
pirédmide nasal é feita a partir das artérias faciais, infra-or-
bitdrias e supra-orbitrarias.

A drenagem linfatica é feita principalmente para as re-
gides retrofaringea e subdigdastrica. O nariz é inervado pe-
los ramos oftalmicos e maxilares do nervo trigémeo. Fibras
simpaticas, parassimpaticas e sensoriais sdo responsdveis
pelas respostas aos estimulos da mucosa nasal com recep-
tores adrenérgicos, colinérgicos e peptidérgicos. As fibras
simpaticas tém origem na cadeia ganglionar simpatica es-
pinhal e as parassimpaticas no nucleo salivar superior.

Estudos recentes comprovam que mediadores neuro-
peptidicos podem estimular tanto as respostas simpaticas
como as parassimpaticas. Atualmente, varios deles t&m
suas agBes comprovadas na mucosa nasal, entre eles as
taquicininas: CGRP - peptideo relacionado ao gene da cal-
citonina; NKA - neurocinina A; peptideo liberador de gastri-
na; VIP - peptideo vasoativo intestinal; HMP - peptideo his-
tidina - metionina; NY - neuropeptideo Y; SP - substancia
P.

1.6. Transporte mucociliar
O revestimento mucoso nasal é rico em células ciliadas
cobertas por uma fina camada de muco, constituido por
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95% de agua, glicoproteinas (sialomucina, fucomucina e
sulfomucina), enzimas (lisozima, lactoferrina), imunoglo-
bulinas (IgA, 1gG, IgM, IgE), restos celulares e apresenta
pH ligeiramente acido. Em realidade, esta fina camada de
muco apresenta duas fases: uma de baixa viscosidade —
fase sol -, que fica em contato direto com a superficie ce-
lular, e outra mais viscosa - fase gel -, que é um sobrena-
dante da fase sol. Isto permite que os cilios possam se mo-
vimentar facilmente na fase de baixa viscosidade e pene-
trar na fase gel com movimentos ritmicos, sincronizados e
unidirecionais, fazendo com que particulas insollUveis, pro-
venientes do meio externo, sejam eliminadas pela rinofa-
ringe. Entretanto, na regido da cabega da concha inferior a
diregdo do transporte mucociliar € no sentido anterior.

A depuragdo do transporte mucociliar é de fundamental
importancia na fisiopatologia das rinites. Alteragdes da mo-
bilidade ciliar podem ser causadas por vdrios fatores, entre
eles a discinesia ciliar, destruigdo ciliar transitéria ou per-
manente, infecgSes agudas e crbnicas, processos inflama-
torios, desidratagdo grave, medicagdo topica ou sistémica e
fibrose cistica.

1.7. Olfagdao

Uma das mais importantes funges sensoriais do nariz é
o olfato. A mucosa olfatéria estad situada na regido mais su-
perior das fossas nasais e contém receptores provenientes
dos nervos olfatérios pelas terminagdes nervosas que atra-
vessam a lamina cribiforme. Os impulsos nervosos sdo en-
viados ao cortex cerebral provenientes do bulbo olfatério e
com conex8es no tdlamo inter-relacionadas com os estimu-
los gustativos. AlteragBes do olfato e do paladar podem es-
tar relacionadas com deformidades nasosseptais, polipose
nasal e congestdo nasal crénica decorrente de rinites alér-
gicas e ndo-alérgicas.

1.8. Vias aéreas e desenvolvimento orofacial

O crescimento nasolaringeo é direcionado inferiormente,
as custas do rebaixamento do palato e aumento da altura
da nasofaringe. A respiragdo oral por si s6 ndo é responsa-
vel pelo alongamento da face, influi também o espago aé-
reo da nasofaringe e da orofaringe. Além disto, estudos so-
bre o crescimento facial em ratos comprovam que a obs-
trugdo nasal tem papel importante em muitos casos. A sin-
drome da face alongada se caracteriza pela maior altura
vertical do tergo facial inferior, com alturas faciais antero-
superior e total maiores. Também sdo freqlientes o estrei-
tamento alar basal, a incompeténcia labial e o arco maxilar
comprido e estreito, com disténcia intermolar estreita e an-
gulo mandibular aumentado com mandibula retrognata e,
por vezes, rodada. A posigdo da mandibula em relagdo ao
complexo craniofacial é determinada pelos musculos eleva-
dores. A obstrugdo da via aérea é seguida por rebaixamen-
to da mandibula, com a finalidade de estabelecer respira-
g¢do oral. Maior altura palatal, assoalho nasal curto, erup-
gdo excessiva dos molares, mordida aberta e cruzada tam-
bém sdo observadas. A postura baixa da lingua retardaria
a expansdo lateral e o desenvolvimento anterior da maxila.

H& grande controvérsia sobre a sindrome da face alon-
gada ser causa ou efeito do aumento da resisténcia aérea
intranasal, porém outros fatores parecem influenciar, como
caracteristicas morfoldgicas faciais, constituigdo Ossea e
muscular préprias, andlogas a sindrome da face alongada.
A semelhanga entre varios membros de uma mesma fami-
lia ressalta a hereditariedade como outro provavel fator na
génese das alteragdes orofaciais.

1. RINITE
1.1. Definigao

Rinite é a inflamagdo da mucosa de revestimento nasal,
caracterizada pela presenga de um ou mais dos seguintes
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sintomas: congestdo nasal, rinorréia, espirros, prurido e
hiposmia.

Pontos importantes

Anatomia e fisiologia:
. epitélio colunar pseudo-estratificado ciliado
. resisténcia nasal ao fluxo aéreo + ciclo nasal
o 50% na valvula nasal
o conchas nasais
. muco nasal
o 95% de agua

o (glicoproteinas, enzimas, imunoglobulinas, etc.

1.2. Classificagdao

As rinites podem ser classificadas com base em critérios
clinicos, frequéncia e intensidade de sintomas, citologia na-
sal e fatores etiolégicos. Segundo a sua duragdo podem ser
classificadas em: aguda, subaguda e crénica. A classifi-
cagdo etioldgica parece ser a mais adequada, pois esta di-
retamente relacionada a terapéutica (tabela 1).

Pontos importantes

Definicdo de rinite:
. inflamagdo da mucosa nasal
o congestao
¢} rinorréia
o] espirros
¢} prurido nasal

Tabela 1 - Classificagdo das rinites segundo fator etiolégico

Infecciosa
. viral
. bacteriana

. outros agentes
Alérgica
Ocupacional (alérgica e nao alérgica)
Induzida por drogas
. vasoconstritores tépicos (rinite medicamentosa)
. acido acetil-salicilico
. anti-hipertensivos
. antipsicoéticos
. outras
Hormonal
Outras causas
. rinite eosinofilica ndo alérgica (RENA)
. irritantes
. alimentos
. emocional

. atrofica

. refluxo gastroesofagico
. outras
Idiopatica
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2. RINITE ALERGICA

E definida como inflamagdo da mucosa de revestimento
nasal, mediada por IgE, apdés exposigdo a alérgenos, cujos
sintomas (obstrugdo nasal, rinorréia aquosa, espirros e
prurido nasal) sdo reversiveis espontaneamente ou com
tratamento. Classicamente as rinites alérgicas podem ser
classificadas em: sazonal, perene, circunstancial e ocupa-
cional.

Segundo recomendagao da iniciativa Allergic Rhinitis and
Its Impact on Asthma (ARIA) e da Organizagdo Mundial da
Saude (OMS) a classificagdo da rinite alérgica deve levar
em consideragdo a duragdo e a gravidade dos sintomas, in-
cluindo aspectos de qualidade de vida (figura 1). O diag-
néstico diferencial das rinites estd apresentado na tabela 2.
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Tabela 2 - Diagnéstico diferencial das rinites

Pélipos
Fatores mecanicos
. desvio de septo
. hiperplasia adenoideana
. corpo estranho nasal
. atresia coanal
Tumores
Granulomatoses
Alteragdes ciliares

Rinorréia cérebro-espinhal

Intermitente
sintomas
e < 4 dias por semana
* ou < 4 semanas

Leve

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

Persistente
sintomas
e > 4 dias por semana
¢ 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 - Classificacdo da rinite alérgica, segundo ARIA - Allergic Rhinitis and Its Impact on Asthma

Pontos importantes

Definicdo de rinite alérgica:

. inflamagao da mucosa nasal mediada por IgE

¢} congestao
¢} rinorréia

o espirros

¢} prurido nasal

2.1. Epidemiologia da rinite alérgica no Brasil
Embora a rinite seja uma doenga comum, pouco é co-
nhecido sobre sua epidemiologia. A auséncia de método
padronizado para identificd-la em estudos epidemioldgicos
é obstaculo importante na obtengdo desses dados. A maio-
ria dos estudos sobre a ocorréncia de rinite alérgica refere-

se a dados de prevaléncia, obtidos uma Unica vez, e geral-
mente em pequenos grupos populacionais. Por examina-
rem a relagdo entre doenga e outras varidveis, em um mo-
mento particular, tornam a sua comparagdo questiondvel.
A partir do International Study of Asthma and Allergies in
Childhood (ISAAC) e com o emprego de instrumento unico
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e padronizado obteve-se pela primeira vez dados de preva-
Iéncia de rinite entre criangas e adolescentes brasileiros.
Na primeira fase (Fase 1), finda em 1996, participaram do
estudo ISAAC centros das cidades de Recife, Salvador,
Uberlandia, Itabira, Sdo Paulo, Curitiba e Porto Alegre. Os
resultados foram varidveis e as maiores taxas de prevalén-
cia de rinite foram documentadas nos grandes centros ur-
banos (tabela 3).

Nas cidades das regides Sul e Sudeste, as maiores pre-
valéncias de sintomas nasais ocorreram nos meses mais
frios do ano (maio a agosto). Nas cidades do Nordeste, ndo
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houve diferenga na prevaléncia dos sintomas nasais segun-
do os meses do ano.

Passados sete anos da primeira fase do ISAAC, realizou-
se novo levantamento epidemiolégico (Fase 3), houve au-
mento do numero de centros participantes, em um total de
20 centros, abrangendo todas as regifes do Brasil. A andli-
se comparativa dos dados obtidos pelos centros que parti-
ciparam dos dois estudos epidemioldgicos ndo documentou
0 que vem sendo apontado pela literatura internacional
sobre o aumento da prevaléncia da rinite (tabela 3).

Tabela 3 - Prevaléncia (%) de rinite e sintomas relacionados entre escolares brasileiros, segundo faixa etaria, participantes do International

Study of Asthma and Allergies in Childhood.

Questdes

6 a 7 anos 13 a 14 anos

Fase 1 Fase 3 Fase 1 Fase 3

sintomas nasais no Ultimo ano sem estar resfriado (rinite)
sintomas nasais associados a olhos vermelhos e lacrimejamento
(rinoconjuntivite alérgica)

diagnéstico médico de rinite

problema nasal interfere nas atividades diarias (rinite grave)

(20,2 a 33,8)

(9,8 a 28,9)

(9,3 a 28,8)

(13,2 a 20,2)

26,6 25,7 34,2 29,6
(19,3 a 39,8) (24,1 a 46,0) (17,4 a 47,4)

12,8 12,6 18,0 15,6
(10,3 a 17,4) (11,1 a 25,5) (8,9 a 24,4)

19,9 19,3 25,7 21,4
(12,3 a 32,3) (7,9 a 31,7) (2,8 a 42,1)

17,3 17,1 19,3 18,5
(13,2 a 26,0) (15,1 a 24,2) (10,1 a 31,1)

Em Curitiba, a prevaléncia de rinite alérgica perene em
criangas foi de 12,2% e em adultos de 25,4% considerando
sintomas nasoculares e sensibilizagdo atdpica ao Dermato-
phagoides pteronyssinus. A prevaléncia de polinose por

gramineas em criangas foi de 1,8% e em adultos de
10,4%, baseada em questiondrio e teste cutadneo positivo
para Lofium multiflorum (tabela 4).

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

Criancas Adultos

sintomas de rinoconjuntivite nos tltimos doze meses

teste cutdaneo positivo para:

Dermatophagoides pteronyssinus

Lolium muitiflorum

13-14 anos (n=3271) >20 anos (n=3041)

912 (27,8%) 1431 (47%)
400 (12,2%) 774 (25,4%)

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

2.2. Quadro clinico

O diagnéstico de rinite alérgica inclui a histéria clinica
pessoal e familiar de atopia, exame fisico e exames com-
plementares. O diagndstico é basicamente clinico, com as-
sociagdo de varios dos seguintes sintomas: espirros em
salva, coriza clara abundante, obstrugdo nasal e intenso
prurido nasal e/ou no palato e nos olhos.

O prurido nasal pode induzir ao habito de fricgdo fre-
quente do nariz com a palma da mado, gesto conhecido
como “saudagdo alérgica”. Em criangas podem ocorrer
episédios recorrentes de epistaxe relacionados a friabi-

lidade da mucosa, episédios de espirros ou ao ato de as-
soar 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 ressal-
tar que muitas vezes os sintomas que predominam sdo os
oculares, como prurido ocular, hiperemia conjuntival, lacri-
mejamento, fotofobia e dor local.

A congestdo nasal é queixa freqlente, podendo ser in-
termitente ou persistente, bilateral ou unilateral, alternan-
do com o ciclo nasal e tende a ser mais acentuada a noite.
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A congestdo nasal grave pode interferir com a aeragao e
com a drenagem dos seios paranasais e trompa de Eus-
tdquio, resultando em cefaléia ou otalgia, respectivamente.
Alguns pacientes também referem diminuigdo da acuidade
auditiva ou sensagdo de ouvido tampado ou de estalidos
durante a degluticdo. A congestdo nasal crbnica acarreta
respiragdo oral, roncos, voz anasalada e alteragdes no olfa-
to. A respiragdo oral de supléncia provoca irritagdo e secu-
ra na garganta.

Alguns pacientes apresentam sintomas sistémicos, tais
como: astenia, irritabilidade, diminuigdao da concentragao,
anorexia, nduseas e desconforto abdominal, sendo os trés
ultimos sintomas secunddrios a degluticdo de secregdo na-
sal abundante. O sintoma de tosse pode estar presente.

Os sintomas de rinite alérgica podem ocorrer em qual-
quer idade, iniciando-se geralmente na inféncia. Na anam-
nese é importante investigar: a época do inicio do quadro,
a duragdo, a intensidade e a freqliéncia dos sintomas, a
evolugdo dos sintomas e os fatores desencadeantes e ou
agravantes da rinite. Devem ser pesquisados ainda os me-
dicamentos previamente prescritos, a frequéncia de uso, a
resposta clinica obtida e os efeitos adversos. Estes dados
fornecem elementos importantes para o diagnéstico e pla-
no terapéutico.

Entre os antecedentes pessoais devem ser pesquisadas
outras doengas alérgicas relacionadas a atopia (asma, con-
juntivite alérgica e eczema atdpico), traumatismos e inter-
vengdes cirdrgicas nasais, bem como investigar complica-
¢bes que freglentemente acompanham a rinite alérgica,
tais como: sinusites e otites de repetigdo.

O histérico familiar deve incluir a pesquisa de doengas
atdpicas. Na histéria social e nos habitos de vida do paci-
ente é necessdrio inquirir sobre tabagismo ativo e passivo,
uso de drogas ilicitas, tipo e local de atividades de lazer e
hobbies. O tabagismo e varios fatores relacionados a ativi-
dades recreativas (ex.: natagdo em piscinas cloradas)
atuam como potenciais agravantes da rinite alérgica.

Na histéria ambiental é importante a investigagdo deta-
Ihada das condigdes ambientais em que o paciente vive,
incluindo o domicilio e a vizinhanga, o ambiente profissio-
nal, ida a creche e escola, quanto aos seguintes aspectos:
idade do prédio ou da casa, ventilagdo, tipo de piso, pre-
senga de carpete ou tapete, cortinas, estantes, material e
revestimentos de colchdo, travesseiros e cobertores, convi-
vio com animais de pélo, presenga de baratas, tabagismo
passivo, exposigdo a irritantes inespecificos, (produtos de
limpeza), aparelhos de ar condicionado e sua manutengao,
plantas intra-domiciliares, vegetagdo na drea externa e
poluentes extra-domiciliares.

E necesséria ainda a investigacdo sobre os demais apa-
relhos e sistemas, obtendo-se informagdes sobre condigdes
clinicas co-existentes (ex.: alteragdes hormonais) e de me-
dicagfes em uso (ex.: acido acetil-salicilico e beta-bloquea-
dores). Estes dados sdo Uteis no diagndstico diferencial e
no manejo terapéutico.

Finalmente, é essencial avaliar o quanto a rinite alérgica
interfere na qualidade de vida do paciente, em aspectos
como alteragSes do sono, prejuizo no rendimento escolar
ou profissional e limitagdo nas atividades de lazer ou es-
portivas.

Caracteristicas faciais tipicas estdo presentes em grande
numero de pacientes com rinite alérgica, tais como: olhei-
ras, dupla linha de Dennie-Morgan, prega nasal horizontal
(causada pelo freqliente habito de cogar a narina com mo-
vimento para cima "saudagdo alérgica"), alteragSes muscu-
lo-esqueléticas da face, entre outras.

O exame das cavidades nasais é essencial, sendo parti-
cularmente importante a rinoscopia anterior, que consiste
na inspegdo interna da cavidade nasal. E exame rapido e
indolor realizado em consultério médico e que fornece
informag8es importantes. A rinoscopia anterior deve ser
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realizada em todos os pacientes com queixas nasais. Para
a sua realizagdo sdo necessarios: foco de luz, rinoscépio ou
espéculo nasal, que se introduz na fossa nasal de baixo pa-
ra cima e de forma perpendicular ao plano da face.
Deve-se observar o aspecto da mucosa da fossa nasal,
analisando sua coloragdo, trofismo, vascularizagdo e hidra-
tagdo. Observar também a presenga de rinorréia e suas
caracteristicas (mucosa, aquosa, purulenta, sanguinolenta)
assim como a forma e o tamanho das conchas nasais, o
grau de obstrugdo, a coloracdo e a presenca de edema de
mucosa. Nos casos de rinite alérgica em geral a mucosa
nasal é pdlida, edemaciada e com abundante secregdo cla-
ra. A mucosa estd geralmente avermelhada na presencga de
infecgGes ou do uso abusivo de vasoconstritor tépico (rinite
medicamentosa) ou irritantes (cocaina). A formagdo de
crostas pode sugerir rinite atréfica ou doenga sistémica.

2.3. Fatores desencadeantes

A ocorréncia dos sintomas de rinite alérgica pode ser sa-
zonal ou perene. Os sintomas sazonais estdo relacionados
principalmente a sensibilizagdo e a exposigdo a polens.
Quando a sensibilizagdo e exposicdo aos alérgenos for
didria ou perene (ex: dcaros da poeira domiciliar), os sinto-
mas ocorrerdo ao longo de todo o ano. Eles poderdo ser
persistentes ou intermitentes, de acordo com a maior ou
menor exposicdo aos alérgenos em questdo e a gravidade
do caso. Em nosso pais, a rinite alérgica por sensibilizagdo
a acaros e/ou fungos tem o seu curso clinico agravado nos
periodos de outono/inverno, pelas condigdes climaticas fa-
voraveis a proliferagdo dos mesmos. Nos casos de exposi-
g¢do ocupacional, os sintomas estdo presentes nos dias de
trabalho, ocorrendo melhora clinica nos feriados e finais de
semana.

Os aeroalérgenos, em geral, sdo proteinas solluveis de
baixo peso molecular, que podem facilmente se desprender
da sua fonte o que facilita sua dispersdo aérea e a penetra-
¢do no epitélio respiratoério. Os alérgenos de maior relevan-
cia clinica sdo os oriundos de dcaros da poeira, baratas,
fungos e de outras fontes alergénicas (ex. pélos, saliva e
urina de animais domésticos; restos de insetos; alimentos)
(quadro 1).

A rinite alérgica pode ser desencadeada ou agravada,
principalmente pela exposicdo a aeroalérgenos, mas tam-
bém pela exposigdo a mudangas bruscas de clima, inalagdo
de irritantes inespecificos (ex: odores fortes, gas de cozi-
nha, fumaga de cigarro), inalagdo de ar frio e seco e inges-
tdo de antiinflamatérios ndo hormonais, em individuos pre-
dispostos (quadro 1). A alergia alimentar raramente induz
sintomas de rinite de modo exclusivo, apesar dos sintomas
nasais ocorrerem com freqléncia no contexto da reagdo
anafildtica desencadeada por alimentos.

3.3.1. Aeroalérgenos

Os acaros da poeira domiciliar tém mais de 20 compo-
nentes alergénicos identificados, contudo a fonte mais im-
portante de aeroalérgenos destes insetos sdo as particulas
fecais cobertas por proteases resultantes de residuos de
degradacdo da lisina. Os trés dcaros mais comuns e identi-
ficados como sensibilizantes em estudos brasileiros sdo o
Dermatophagoides pteronyssinus, o Dermatophagoides
farinae e a Blomia tropicalis. Postula-se que a exposi¢do a
apenas 100 acaros por grama de poeira domiciliar pode
sensibilizar um lactente ou crianga de baixa idade genetica-
mente predisposta a doengas alérgicas. Os dcaros sobrevi-
vem principalmente em ambientes escuros com temperatu-
ra entre 21-289C e com umidade relativa do ar em torno
de 70%. A proliferagdo excessiva destes ocorre principal-
mente no colchdo e travesseiros onde se alimentam de
descamagdes da pele humana, sendo seu crescimento
especialmente favorecido em ambientes com umidificado-
res, carpetes, almofadas e cobertores.
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Os fungos sdo alérgenos importantes que proliferam
principalmente quando hd vazamento ou umidade excessi-
va no ambiente. Sintomas persistentes que se agravam
com o tempo frio e Umido sugerem hipersensibilidade ao
mofo. Plantas no interior do domicilio podem funcionar
como reservatério de fungos. Os principais fungos incrimi-
nados em alergia sao Cladosporium sp, Aspergillus sp, Al-
ternaria sp e Penicillium notatum.

As baratas continuamente desprendem proteinas ori-
undas da renovagao e decomposigao corporal, provenien-
tes da saliva, secreg8es e material fecal, que podem com-
por a poeira domiciliar, mesmo em edificios que parecem
estar livres de infestagdo. Apesar disto, a sensibilizagdo a
estes insetos parece ser mais freqliente em familias de
classes sociais desfavorecidas e tem sido associada a ma-

Quadro 1 - Fatores desencadeantes da rinite.
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nifestagdo clinica de rinite alérgica acompanhada de asma
de maior gravidade. As espécies mais comuns no Brasil sdo
a Blatella germanica e a Periplaneta americana.

A sensibilizagdo a alérgenos liberados de animais, pode
ocorrer por exposigdo direta (presenga do animal no ambi-
ente) ou mesmo indireta (transporte passivo do aeroalér-
geno). O alérgeno principal do gato é produzido pelas glan-
dulas sebdceas e secretado na pele. Excregdo semelhante
ocorre nos cdes, apesar deste ser uma fonte menos poten-
te de alérgeno. Proteinas de animais roedores, como 0s
hamsters, sdo altamente alergénicos. Ha evidéncias de que
a exposigdo a animais domésticos como gato e cdo em
uma fase precoce da vida, antes da ocorréncia de sensibili-
zagdo, pode ter efeito protetor quanto a sensibilizagdo até-
pica e manifestagfes alérgicas.

Aeroalérgenos

acaros da poeira:

ocupacionais:

Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides farinae, Blomia tropicalis

fungos:  Cladosporium sp, Aspergillus sp, Alternaria sp , Penicillium notatum

baratas: Blatella germanica , Periplaneta americana

animais: gato, cdo, hamster

polens:  Lolium multiflorum

trigo, poeira de madeira, detergentes, latex

Irritantes e poluentes
intradomiciliares:

extra-domiciliares:

fumaca de cigarro, poluentes ambientais

ozdnio, 6xidos do nitrogénio , diéxido de enxofre

Os alérgenos ocupacionais estdo potencialmente pre-
sentes 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 pélen foi documentada nos esta-
dos da regido Sul, onde as modificages climdticas, esta-
¢Oes do ano melhor definidas e o cultivo de plantas alergé-
nicas (ex: Lolium multiflorum) podem ser os responsaveis
pelo estabelecimento de alergia com cardter estacional
(polinose). Além da ocorréncia de rinite, uma caracteristica
da polinose é a conjuntivite alérgica. Em geral, os sintomas
estdo presentes entre os meses de outubro e dezembro.

3.3.2. Irritantes da mucosa respiratéria

Os mais importantes sdo a exposi¢gdo ao fumo e a po-
luigdo ambiental.

A exposi¢do ao fumo é o maior agressor e principal
poluente inaldvel intradomiciliar que agride diretamente o
epitélio nasal e pode desencadear e agravar a rinite alérgi-
ca. Além disso, o habito de fumar potencializa a sensibili-
zagao a haptenos no ambiente de trabalho.

A poluigdo ambiental cada vez mais apresenta evidén-
cia epidemiolégica de fator precipitante e agravante de ri-
nite alérgica. Oz6nio, éxidos do nitrogénio e diéxido de en-
xofre sdo os principais poluentes oriundos da combustdo
dos derivados do petréleo eliminados pela fumaga do esca-
pamento de automdveis, existentes nas areas de trafego
intenso, que podem agredir diretamente a mucosa respira-

toria. A exaustdo do diesel pode potencializar a formagédo
de moléculas de IgE, bem como facilitar a adesdo do alér-
geno ao epitélio respiratério, desta forma contribui para a
perpetuagdo da inflamagdo alérgica. A concentragdo de 0,4
ppm induz um processo inflamatério neutrofilico em indivi-
duos sauddveis, bem como aumento de triptase, o que su-
gere que o efeito nocivo deste irritante pode ser bem maior
nos alérgicos. Poluentes intradomiciliares também sdo no-
civos, pois os pacientes sdo usualmente hipersensiveis a
irritantes ndo especificos como perfumes, desodorantes,
produtos quimicos usados na limpeza, odores fortes e gas
de cozinha.

3.3.3. Outros fatores associados

Os antiinflamatdérios ndo-hormonais, dentre os quais
destaca-se o acido acetil-salicilico, 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 é consequéncia de reagdo de hipersen-
sibilidade mediada por anticorpos IgE a alérgenos especi-
ficos, que ocorre em individuos geneticamente predispos-
tos e sensibilizados.

A fase de sensibilizagdo do processo alérgico inicia-se
com o processamento e apresentagao de fragmentos do
alérgeno por Células Apresentadoras de Antigenos (APC)
ao linfécito T auxiliar. Este processo envolve a ativagdo de
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linfécitos, com produgdo de Interleucina (IL)-4, ativagdo e
diferenciagdo de linfécitos B em plasmocitos produtores de
IgE alérgeno-especifica. Os anticorpos IgE ligam-se a re-
ceptores de IgE de alta afinidade localizados, principalmen-
te, em mastécitos e basdéfilos e a receptores de IgE de
baixa afinidade em eosinéfilos, mondcitos e plaquetas.

Em subseqliente exposigdo ao alérgeno, moléculas deste
ligam-se a anticorpos IgE fixados aos mastécitos da muco-
sa nasal, ocasionando degranulagdo com liberagdo de me-
diadores quimicos pré-formados (histamina) e recém-sin-
tetizados (leucotrienos, prostaglandinas). A histamina cau-
sa vasodilatagdao, aumento da permeabilidade vascular e da
secregao glandular e estimulagdo de receptores H1 nas ter-
minagdes nervosas sensitivas e de fibras nervosas C, sendo
responsdvel pelos sintomas cardinais da rinite alérgica (es-
pirros, prurido nasal e rinorréia). A ativagdo de mastdcitos,
baséfilos, eosinéfilos e macréfagos induz a agdo da fosfoli-
pase sobre fosfolipides de membrana, que liberam o acido
araquidonico. Este sob efeito da ciclo-oxigenase determina
a formagdo de prostaglandinas, e sob a agao da lipo-oxige-
nase a dos leucotrienos (figura 2). As prostaglandinas pro-
movem aumento da permeabilidade vascular, prurido,
agregacgdo e ativagdo de plaguetas. Os Ileucotrienos cistei-
nicos tém agdo similar & da histamina, mas por sua agao
mais potente e prolongada contribuem também para a
congestao nasal. Outros efeitos dos leucotrienos estdo
descritos na tabela 5.

Tabela 5 - Efeitos dos principais mediadores nos processos alér-
gicos de vias aéreas.

Histamina

e vasodilatacdo

e« aumento da permeabilidade vascular

e secrecdo glandular

e estimulagdo de terminagdes nervosas
Prostaglandinas

e« aumento da permeabilidade vascular

e prurido
Leucotrienos

e recrutamento e ativagao de eosinoéfilos

« redugdo da apoptose do eosinoéfilo

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

e« aumento da permeabilidade vascular
e vasodilatacao e edema
e aumento de secrecdo de muco pelas células caliciformes

e redugdo de batimento ciliar

Os mastécitos secretam também citocinas (IL-3, IL-4,
IL-5, IL-6, IL-13 e TNF-alfa), que regulam a duragdo e in-
tensidade da resposta imunolégica, pela promogdo da ex-
pressdo de moléculas de adesdo e do recruta-mento de cé-
lulas inflamatérias (eosinéfilos, neutréfilos, macréfagos e
linfécitos T). Por outro lado, estudos recentes sugerem que
linfécitos T ativados podem participar do processo de de-
granulagdo de mastdcitos, pelo contato direto célula-célula.

A reagdo alérgica envolve, portanto, uma resposta ime-
diata decorrente da degranulagdo de mastocitos e outra
tardia, que ocorre dentro de quatro a doze horas apéds a
exposicdo ao alérgeno, caracterizada pela migragdo de
células inflamatérias, particularmente eosinéfilos, para o
local da reagdo alérgica. A resposta imediata ocorre em
90% dos pacientes e a tardia em 50%. A infiltragdo de
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eosinoéfilos é caracteristica marcante da rinite alérgica e
estas células tém participagdo importante no dano tissular
gue ocorre na resposta tardia. A degranulagdo de eosindfi-
los ocasiona a liberagdo de Proteina Basica Principal (MBP),
Proteina Catiénica Eosinofilica (ECP), Neurotoxina Derivada
de Eosindéfilos (EDN) e Peroxidase Eosinofilica (EPO), cau-
sando lesdo tecidual. Além disso, os eosindfilos sintetizam
e liberam mediadores como Fator Ativador de Plaquetas
(PAF), leucotrienos, citocinas (IL-1, IL-2, IL-3, IL-4, IL-5,
IL-6, TNF-alfa e Fator Estimulador de Col6nias de Granulé-
citos e Macréfagos (GM-CSF) e quimocinas (IL-8, Proteina
Inflamatéria de.Macréfagos [MIP]-1-alfa), RANTES (secre-
tado e expressado por células T normais reguladas em ati-
vagdo). Na figura 2 estd a descrigdo dos mediadores envol-
vidos na fisiopatologia da rinite alérgica. A hiperreatividade
nasal é decorrente da inflamagdo crénica mediada, princi-
palmente, por fatores inflamatérios liberados por eosinéfi-
los e pela agdo de citocinas.

As citocinas desempenham papel importante nos even-
tos inflamatérios da resposta tardia. As suas principais fon-
tes sdo: linfécitos T, macréfagos, mastoécitos, eosindfilos e
células epiteliais. A IL-1 estimula o crescimento de linféci-
tos T, o crescimento e proliferagdo de linfécitos B; a IL-2
causa proliferagdo de linfécitos T; a IL-3 estimula a matu-
racdo de mastécitos; a IL-4 promove a diferenciagdo de
linfécitos B em plasmdécitos produtores de IgE e, ao lado do
TNF-alfa, aumenta a expressdo de receptores de IgE de
baixa afinidade em células APC; a IL-5 ativa linfécitos B e
promove a diferenciagdo e maturagdo de eosindfilos, assim
como sua ativagdo e aumento de sobrevida; a IL-6 aumen-
ta a sintese e secregdo de imunoglobulinas; a IL-13 induz a
produgdo de IgE e o GM-CSF participa com a IL-5 na matu-
ragdo de eosindéfilos. As quimiocinas - como IL-8, MIP-1-al-
fa, MCP-1,2 e 3 e RANTES - tém como fungdo principal a
guimiotaxia de macréfagos e leucécitos circulantes, mas
também induzem outros efeitos inflamatérios, incluindo a
liberagdo de histamina e a ativagdo de eosindfilos.

A migragdo de células inflamatérias envolve seqiéncia
de eventos, incluindo a marginagdo de Ieucécitos na pare-
de da microvasculatura nasal, adesdo ao endotélio vascu-
lar, transmigragdo através da parede dos vasos e migragdo
em fungdo do gradiente quimiotatico para o compartimento
extravascular. Todos estes eventos sdao mediados por mo-
léculas de adesdo, tais como: integrinas, selectinas e
membros da superfamilia de imunoglobulinas. As principais
moléculas de adesdo envolvidas na inflamagdo alérgica
sdo: selectinas, Molécula de Adesdo Intercelular-1 (ICAM-
1), Antigeno Associado a Fungdo de Leucécitos-1 (LFA-1),
Molécula de Adesdo Célula-Vascular-1 (VCAM-1) e Antige-
no Muito Tardio-4 (VLA-4).

As vias neuronais potencialmente envolvidas na rinite
alérgica incluem o sistema nervoso simpatico, parassim-
patico e nervos sensitivos periféricos. Evidéncias recentes
sugerem a participagdo adicional de neuropeptideos. O t6-
nus simpatico mantem a contragdo dos sinuséides e as fi-
bras parassimpaticas controlam a vasodilatagdo e a secre-
gdo glandular. Os reflexos ax6nicos resultam em vasodila-
tagdo e transudato, podendo ser desencadeados por irri-
tantes inespecificos e mediadores inflamatérios nas termi-
nagdes nervosas sensitivas. A SP e o CGRP sdo capazes de
induzir vasodilatagao e contribuir para a congestdo nasal. A
SP e o VIP induzem aumento da secregdo glandular e tran-
sudato. Além disso, a SP pode promover a quimiotaxia de
eosindfilos e neutréfilos.

Em sintese, a inflamagdo alérgica envolve a interagdo
complexa entre diferentes células que liberam amplo es-
pectro de mediadores e citocinas, com multiplos efeitos e
sitios de agdo e mecanismos neuronais. As modificagdes
inflamatérias que ocorrem apés repetidas exposigfes ao(s)
alérgeno(s) produzem priming do tecido nasal. A hiper-re-
atividade nasal resultante acarreta a intensificagdo da res-
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posta inflamatéria e os sintomas na reexposigdo a estimu-
los alergénicos ou irritantes inespecificos. Ou seja, a ori-
gem dos sintomas nasais dos pacientes com rinite alérgica
é conseqliéncia da interagdo dos mediadores liberados pe-
los mastdcitos e eosindfilos e do sistema nervoso autdno-
mo.

3.5. Recursos diagnésticos

De acordo com a finalidade de avaliagdo eles podem ser
divididos em: a) diagndstico etioldégico, b) avaliagdo da ca-
vidade nasal, c¢) avaliagdo por imagem e d) complemen-
tares.
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3.5.1. Diagndstico etioldgico

Os exames subsididrios mais importantes no diagnéstico da
rinite alérgica, tanto pela especificidade como pela sen-
sibilidade, sdo os testes cutaneos de hipersensibilidade
imediata (TCHI) pela técnica de puntura e a avaliagdo dos
niveis séricos de IgE alérgeno-especifica. O diagndstico de
alergia e a identificagdo dos alérgenos mais relevantes em
cada caso, sdo importantes pela perspectiva de interven-
¢Oes preventivas dirigidas, como o controle ambiental, pe-
las opgOes de tratamento farmacolégico e, finalmente, pela
alternativa da imunoterapia especifica com alérgenos.

APC Y Y 1gE

Linfécito B

IL-4, IL-13 T T

Linfocito T

Y Y Histamina, Leucotrienos
Prostaglandinas

Sintomas ‘,_ Inflamagdo

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

o
@ooo
O 00 0©

Eosinofilos

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

Sensibilizagdo

Resposta imediata Resposta tardia

Figura 2 — Esquema resumido da resposta alérgica e principais citocinas envolvidas.

A - Antigeno; APC - Célula Apresentadora de Antigeno; ECP - Proteina Catiénica Eosinofilica; EDN - Neurotoxina Derivada de
Eosinoéfilos: EPO - Peroxidase Eosinofilica; GM-CSF - Fator Estimulador de Col6nias de Granulécitos e Macréfagos; IgE - anticorpo
da classe IgE; IL - Interleucina; MBP - Proteina Basica Principal; PAF - Fator Ativador de Plaquetas.

3.5.1.1. Testes cutdneos de hipersensibilidade imediata

Os TCHI por puntura com aeroalérgenos sd0 0S recursos
mais utilizados no diagnéstico da alergia respiratéria e evi-
denciam reagdes alérgicas mediadas por IgE. Tém alta sen-
sibilidade e especificidade, compardveis aos testes “in vi-
tro” para determinagdo de IgE especifica (RAST- Immu-
noCap). A reatividade cuténea a alérgenos é menos intensa
nos extremos da vida havendo maior chance de resultados
falso-negativos em criangas menores e em idosos. Os tes-
tes devem ser executados preferencialmente com antige-
nos padronizados em unidades bioequivalentes, escolhidos
de acordo com a relevéncia clinica inerente a regido do
pais e sob a supervisdo direta de médico devidamente ca-
pacitado.

3.5.1.2. Determinagdo de IgE sérica especifica

A determinagdo de IgE especifica in vitro pode ser reali-
zada por diversos métodos imunoenzimaticos e mais re-
centemente por imunofluorométrico. A pesquisa de IgE es-
pecifica, in vitro, para aeroalérgenos individualizados,
guando realizada com antigenos padronizados e técnica
adequada, apresenta caracteristicas operacionais (sensibi-
lidade e especificidade) semelhantes as dos TCHI: sensibili-
dade de 89% e especificidade de 91%. Todavia, sdo mais

dispendiosos, requerem pungdo venosa, laboratério espe-
cializado e maior tempo para obtengao do resultado.

A dosagem de IgE total tem valor diagnéstico limitado.
Os titulos de IgE total e a eosinofilia no sangue periférico
sofrem interferéncias de parasitoses e de outras doengas.
Além disso, ndo existe faixa de normalidade para IgE total,
descrita para a populagdo brasileira. Por estes motivos a
dosagem de IgE total deve ser complementada pela deter-
minagdo dos niveis de IgE especificos em ambientes sujei-
tos a infestagdo parasitaria.

H& indicadores indiretos de atopia, tais como: dosagem
de IgE total elevada, eosinofilia no sangue periférico e na
secregdo nasal, mas é importante recordar que estes exa-
mes podem estar alterados em conseqliéncia de processos
ndo-alérgicos.

3.5.1.3. Teste de provocagdo nasal

O teste de provocagdo nasal (TPN) tem se mostrado
uma ferramenta segura e muito Util no diagnéstico de rini-
te alérgica e ndo alérgica. Entretanto, seu emprego é prin-
cipalmente na drea de pesquisa e ndo na pratica clinica
didria. Pode ser util no diagnéstico da rinite ocupacional. O
TPN tem como objetivo identificar e quantificar a relevancia
clinica de alérgenos inaldveis ou irritantes ocupacionais.



40 Rev. bras. alerg. imunopatol. - Vol. 29, N° 1, 2006

Deve ser realizado por médico especializado e em local
apropriado.

3.5.2. Avaliacdo da cavidade nasal

O exame minucioso da cavidade nasal, em especial a
rinoscopia com espéculo nasal e luz frontal ou endoscépio,
é essencial para determinar a anatomia local do 6rgdo de
choque, diagnosticar lesdes, substanciar a histéria clinica e
acompanhar a resposta ao tratamento empregado. Pacien-
tes com sintomas nasais persistentes ou recorrentes e re-
sistentes a tratamento clinico ou com sintomas unilaterais
devem ser obrigatoriamente submetidos a exame completo
da cavidade nasal, incluindo endoscopia nasal.

O exame minucioso da cavidade nasal auxilia no diag-
néstico de pdlipos, tumores, corpos estranhos, desvios de
septo, hipertrofia de conchas nasais, rinossinusites, hiper-
trofia de tonsilas faringeas (adendide) e anormalidades da
rinofaringe.

3.5.2.1. Citologia nasal

A citologia nasal apresenta baixa sensibilidade e alta es-
pecificidade para o diagndstico da rinite alérgica. A presen-
¢a de eosindfilos sugere rinite alérgica ou ndo alérgica eo-
sinofilica e, a presenga de neutroéfilos, rinite infecciosa.

3.5.2.2. Exame bacteriolégico e bacterioscépico
Usualmente ndo é necessario para o diagndstico da rini-
te alérgica.

3.5.2.3. Testes para avaliagdo do olfato

Varios testes podem ser utilizados, porém ainda com
pouca popularidade e disponibilidade (teste da habilidade
em reconhecer odores especificos, teste do limiar de de-
tecgdo de odores, potencial evocado olfatério).

3.5.2.4. Testes objetivos da permeabilidade nasal

A rinomanometria (anterior, posterior) computadorizada
e a rinometria acustica sdo os principais métodos disponi-
veis para avaliagdo da permeabilidade nasal. A rinomano-
metria é um teste dindmico que calcula a resisténcia nasal
(mede a relagdo entre fluxo aéreo e a pressdo intranasal) e

Figura 3 - Roteiro para o diagnéstico das rinites
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a rinometria acustica € um teste estdtico que calcula a area
de secgdo transversal e o volume de toda ou partes da ca-
vidade nasal. Apesar de ndo serem técnicas diagndsticas,
permitem quantificar a obstrugdo nasal, avaliar a resposta
ao teste de provocagdo nasal e monitorizar a resposta ao
tratamento clinico e/ou cirargico.

3.5.3. Avaliacdo por imagem

3.5.3.1. Radiografia simples

A radiografia simples da rinofaringe é util para o diag-
néstico de obstrugdo nasal por hipertrofia de adendides ou
por outros processos expansivos da rinofaringe. A radio-
grafia simples dos seios paranasais ndo é indicada para o
diagnéstico de rinite alérgica ou de rinossinusite. Tem bai-
xa sensibilidade e especificidade, o que limita sua utilidade
devido ao grande numero de resultados falso positivo e fal-
so negativo. O exame radiolégico simples de cavum ou a
telerradiografia lateral podem ser utilizados para diagnos-
tico de hipertrofia de conchas nasais ou hipertrofia de ton-
silas faringeas.

3.5.3.2. Tomografia computadorizada e ressondncia
magnética
O papel da tomografia computadorizada e da ressonéan-
cia nuclear magnética no diagnéstico da rinite alérgica é li-
mitado aos casos com complicagdes associadas.
A ressonancia magnética complementa o estudo tomo-
grafico definindo melhor o comprometimento de partes

moles e é utilizada para avaliar doengas neopléasicas, fun-
gicas ou esfenoidais.

3.5.4. Avaliacdo complementar

3.5.4.1. Bidpsia nasal

Usualmente ndo utilizada para diagnéstico de rinite. Po-
de ser necessdria para o diagndstico diferencial de lesGes
neoplasicas, granulomatosas ou nas sindromes de disci-
nesia ciliar.

A figura 3 sumariza um roteiro diagnéstico de auxilio na
investigagdo etiolégica das rinites

Histéria, exame fisico e da
cavidade nasal compativeis
com rinite alérgica

Histéria e exame fisico
sugestivos de outras rinites

Testes cutdneos —> Exames
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Pontos importantes

Diagnéstico da rinite alérgica é clinico:
* sintomas
« histéria pessoal e familiar de atopia

« exame fisico

Recursos diagnésticos auxiliares na rinite alérgica:

« etiolégico
o teste cutdneo por punctura
o IgE sérica especifica
o provocagao nasal

« citologia nasal

« exames inespecificos
o IgE total, bacterioscopia, bacteriologia, rinomano-
metria, rinometria actistica, exames radiol6gicos e

biépsia

3.6. Co-morbidades

3.6.1. Respirador bucal
Queixas como ronco e/ou respiragao bucal afetam entre

3% e 26% da populagdo pedidtrica. O crescimento inade-
quado do complexo dento-facial é resultado de fatores ge-
néticos, funcionais e ambientais. Dentre as causas mais
freqlientes de respiragdo bucal encontram-se a rinite alér-
gica ef/ou a hipertrofia adenoamigdaliana. Quando as cri-
angas apresentam respiragdo bucal por tempo prolongado
e durante a fase de crescimento facial podem desenvolver
a sindrome da face alongada. O diagndstico correto e a
pronta atuagao sobre a causa sdo essenciais para se evitar
esta deformidade, assim como a prevengao das complica-
¢Oes a ela associadas.

3.6.2. Otites

Qualquer alteragdo da tuba auditiva, funcional ou anat6-
mica, compromete seu funcionamento. Em pacientes atépi-
cos a inflamagdo alérgica pode comprometer os extremos
da tuba auditiva, tanto na rinofaringe como na orelha mé-
dia. Pacientes com rinite alérgica tém, potencialmente,
maiores riscos de apresentarem disfungdo tubdria, princi-
palmente durante a infancia. A confirmagdo da relagdo en-
tre rinite alérgica e otites ainda merece novos estudos as-
sim como para a relagdo entre otite média, rinite alérgica e
alergia a proteina do leite de vaca.

3.6.3. Rinossinusite

A utilizagdo do termo "rinossinusite alérgica" se deve
principalmente a trés fatores: a) estudos epidemioldgicos
sugerindo incidéncia aumentada de rinite alérgica em pa-
cientes com rinossinusite; b) adogdo do termo rinossinusite
pelo "continuum" da mucosa nasal com a sinusal, e ¢) faci-
lidade em explicar o mecanismo fisiopatoldégico pelo qual a
rinite alérgica pode causar rinossinusite, via edema e hi-
persecrecdo da mucosa nasossinusal e obstrugdo do éstio
dos seios paranasais, com conseqlente estase de muco, o
que favorece a infecgdo bacteriana secundaria.

Outros estudos epidemiolégicos questionam esta relagdo
entre rinite alérgica e a rinossinusite e uma hipdtese que
talvez possa explicar estas diferengas é a interpretagdo da
radiografia e da tomografia computadorizada de seios da
face, onde se confundem alterag8es inflamatérias assim-
tomaticas da mucosa sinusal com alteragGes infecciosas.
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Em atdpicos, assintomaticos para sinusite infecciosa, o
comprometimento da mucosa paranasal pode apresentar
maior extensdo, principalmente entre os asmaticos.

Embora seja uma hipdtese atrativa, ainda faltam publi-
cagles de estudos prospectivos sobre a incidéncia de rinos-
sinusite aguda ou crénica em individuos alérgicos, que
comprovem a rinite alérgica como fator de risco para insta-
lagdo da rinossinusite infecciosa. Recomenda-se que paci-
entes com rinossinusite crénica ou recorrente, principal-
mente com indicagdo cirurgica, devam ser avaliados do
ponto de vista alérgico (interrogatério, testes cuténeos e
outros) e tratados, caso se confirme a presenga de rinite
alérgica, antes de submeté-los a intervengdo cirurgica e/ou
no pods-operatério, até que novos estudos avaliem esta
possivel co-morbidade.

3.6.4. Asma

A proporgdo de individuos com sintomas de rinite, em
grupos de asmaticos, pode chegar a 100%, conforme de-
monstra estudo longitudinal de Linnemberg et al., na Dina-
marca. Por outro lado, é freqliente encontrar hiperreativi-
dade bronquica entre pacientes com rinite. A rinite, seja
ela alérgica ou ndo-alérgica, estd associada a forte risco
para o desenvolvimento de asma, conforme tem sido de-
monstrado por diversos estudos de coorte nos Estados Uni-
dos e na Europa.

Além desta associagdo epidemioldgica, a existéncia de
fatores desencadeantes comuns, a semelhanga do processo
inflamatério da mucosa nasal e bronquica, a demonstragao
da existéncia de inflamagdo nasal em asmadticos sem sinto-
mas de rinite, e de inflamagdo bronquica em pacientes com
rinite sem sintomas de asma, bem como a indugdo de in-
flamagdo bronquica por provocacgdo nasal com alérgenos, e
de inflamagdo nasal por provocagdo brénquica, sdo evidén-
cias que favorecem a teoria da doenca Unica da via aérea,
em que a rinite e a asma sao consideradas manifestagdes
de uma mesma doenga.

A compreensdo da inter-relagao entre rinite e asma nes-
te paradigma de identidade fisiopatolégica e clinica, tem
implicagGes praticas importantes. Em primeiro lugar, é pre-
ciso atentar para manifestagSes de asma entre pacientes
com rinite, bem como manifestagdes de rinite entre os que
sofrem com asma. Negligenciar a rinite do asmatico dificul-
ta o controle da doenga e limita o beneficio do tratamento
sobre a qualidade de vida do paciente. Falha na identifica-
¢do de asma entre pacientes com rinite pode resultar em
retardo no tratamento e, conseqlientemente, no controle
do problema. Em segundo lugar, reconhecer que na asma
e na rinite hd possibilidade de achados de alteragfes sinu-
sais indistinguiveis de sinusopatias infecciosas por métodos
de imagem, por conseguinte, em casos corriqueiros. Vale
mais o quadro clinico do que o resultado de uma radiogra-
fia de seios paranasais ou de uma tomografia computadori-
zada.

Varios estudos tém demonstrado que o tratamento da
rinite reduz a morbidade da asma. Todavia, em ensaio con-
trolado recente, Dahl et al, ndo conseguem demonstrar
efeito protetor do tratamento da rinite, com corticosterdide
topico, sobre o desencadeamento de sintomas da asma sa-
zonal. Metaanadlise de ensaios controlados abordando este
tépico ndo conseguiu comprovar beneficio do tratamento
da rinite sobre os sintomas da asma. Estas observagdes
permitem supor que asma e rinite, em muitos casos, po-
dem requerer tratamento simultdneo para alcangar o con-
trole da doenga Unica da via aérea. Alternativas de trata-
mento sistémico, tais como a imunoterapia especifica com
alérgenos, os antagonistas de receptores de leucotrienos,
os anti-histaminicos e a anti-IgE, isoladamente ou em
combinagdo, representam possibilidades terapéuticas de
efeito global sobre a rinite e a asma que merecem consi-
deragdo como alternativa ao padrdo de tratamento com
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corticosterdide tépico inalatério, associado ao corticosteroi-
de de uso tépico nasal. Uma maneira criativa de empregar
a corticoterapia tépica inalatéria em pacientes com asma e
rinite foi investigada por Camargos et al, que demonstra-
ram que a inalagdo de aerossol de corticosterdides por
meio de uma mascara nasal pode permitir o controle si-
multdneo dos sintomas das vias aéreas superiores e
inferiores.

Na pratica, a recomendagdo para ndo especialistas é
proceder anamnese e exame fisico cuidadosos para identi-
ficar manifestagGes de rinite em asmaticos e de asma entre
pacientes com rinite, 0 que permite tratamento integral
adequado de cada paciente. Esta avaliagdo eminentemente
clinica pode ser complementada com prova de fungdo pul-
monar e com nasofibroscopia ou consulta otorrinolaringo-
l6gica, em casos de duvida.

Pontos importantes

Co-morbidades da rinite alérgica:

. respirador bucal
. otites

. rinossinusite

. asma

Quadro 2 - Medidas de controle do ambiente
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3.7. Tratamento

3.7.1. Medidas ndo-farmacoldgicas

3.7.1.1. Controle do ambiente

Embora ndo haja evidéncias que comprovem a eficdcia
das medidas de controle do ambiente sobre a rinite alérgi-
ca, talvez pela dificuldade metodolégica de se realizar es-
tudo cientifico adequado para analisar o potencial beneficio
das medidas de controle ambiental, o paciente deve ser in-
formado sobre as vdrias medidas que podem reduzir a ex-
posigdo aos fatores desencadeantes ou agravantes. Por ou-
tro lado, o médico deve estar ciente das limitages de suas
recomendagdes, decorrentes muitas vezes da pouca ade-
sdo do paciente, até por motivos financeiros. E importante
também lembrar que certos fatores podem agravar a rinite
em alguns pacientes e em outros ndao. O quadro 2 resume
as principais medidas para o controle do ambiente

A avaliagdo do impacto das medidas de controle de ex-
posigdo a alérgenos, sobre a redugdo de sintomas, depen-
de do nimero de alérgenos aos quais o individuo estd sen-
sibilizado e exposto, o que interfere na interpretagdo dos
resultados de estudos das medidas de controle ambiental
pela dificuldade em se atingir uma suficiente diminuigdo da
carga de alérgenos com relevancia clinica. Todos os con-
sensos de asma e rinite alérgica recomendam as medidas
de afastamento de alérgenos como uma etapa da estraté-
gia terapéutica.

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

. Evitar travesseiro e colchdo de paina ou pena. Usar 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 almofaddes. Dar preferéncia a pisos lavaveis (ceramica, vinil e madeira) e cortinas do tipo persianas

ou de material que possa ser limpo com pano tmido.

. Camas e bergos ndao devem ser justapostos a parede.

. Evitar bichos de pelticia, estantes de livros, revistas e caixas de papeldo no quarto de dormir.

Combater o mofo e a umidade, principalmente no quarto de dormir. Verificar periodicamente as areas (imidas da casa, como banheiro
(cortinas plasticas do chuveiro, embaixo das pias, etc.). A solugdo de acido fénico entre 3% e 5% pode ser aplicada nos locais mofados,
até a resolugdo definitiva desta umidade.

Evitar o uso de vassouras, espanadores e aspiradores de p6 comuns. Passar pano umido diariamente na casa ou usar aspiradores de pé
com filtros especiais.

Evitar animais de pelo e pena. De preferéncia, animais de estimagdo para criangas alérgicas sdo peixes e tartarugas. Evitar inseticidas e
produtos de limpeza com forte odor.

Dar preferéncia as pastas e sabGes em p6 para limpeza de banheiro e cozinha. Evitar talcos, perfumes, desodorantes, principalmente na
forma de sprays.

N&do fumar e nem deixar que fumem dentro da casa e do automével.

Roupas e cobertores devem ser lavados e secados ao sol antes do uso. Evitar banhos extremamente quentes. A temperatura ideal da
agua é a temperatura corporal.

Dar preferéncia a vida ao ar livre. Esportes podem e devem ser praticados.

3.7.2. Medidas farmacolégicas

3.7.2.1. Anti-histaminicos

A primeira fase da reagdo alérgica ocorre 15 a 30 minu-
tos apés um antigeno bivalente combinar-se a duas molé-
culas de IgE préximas que estdo ligadas 8 membrana de

mastécito ou basoéfilo. A seguir temos a degranulagdo
destas células com liberagdo de mediadores iniciando a
cascata da reagdo alérgica. A histamina é o principal
mediador liberado nessa degranulagdo e tem como agdes
promover vasodilatagdo, edema, aumento de secregdo e
prurido.
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Os anti-histaminicos sdo as principais substéncias usa-
das para o tratamento dos sintomas que, entdo, podem
ocorrer. No caso da rinite alérgica tais sintomas sdo: pru-
rido nasal, espirros em salva, coriza e bloqueio nasal. Os
anti-histaminicos sdo efetivos para neutralizar esses sinto-

Tabela 6 — Anti-histaminicos H; classicos
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mas exceto o bloqueio nasal. Alguns anti-histaminicos po-
dem também melhorar o bloqueio nasal.

Os anti-histaminicos sdo classificados em dois grupos:
classicos ou de primeira geragdo que podem apresentar
também sedagdo (tabela 6), e os ndo-cldssicos, de 23 ou
38 geragdo, que promovem menor sedagao (tabela 7).

Nome Apresentagao Posologia
Criancas Adultos e criangas > 12 anos
Cetotifeno Xarope: 0,2mg/ml 6 meses a 3 anos: 1 capsula a cada 12 horas
Solugdo oral: 1mg/ml Comprimidos: 0,05mg/kg 2x ao dia > 3 anos: 5ml
1mg 2x ao dia
Clemastina Xarope: 0,05mg/ml Menores de 1 ano: 20ml a cada 12 horas ou

Dexclorfeniramina

Hidroxizine

Prometazina

Comprimidos: 1mg

Xarope: 2mg/5ml

Comprimidos: 2mg Drageas: 6mg

Xarope (2mg/ml) ou
comprimidos (10 e 25mg)

Xarope: 5mg/5ml
Comprimidos: 25mg

2,5a 5ml acada 12 horas
3 a6 anos: 5ml a cada 12 horas
6al1l2anos: 7,5ml a cada 12 horas

1 comprimido a cada 12 horas

2 a 6 anos: 5ml ou 1 comprimido a
1,25ml a cada 8 horas cada 8 horas (maximo de 12mg/dia)
6a 12 anos:

2,5ml a cada 8 horas

Até 6 anos:
até 50mg/dia
Maiores de 6 anos:
até 100mg/dia
1mg/kg por dia em 2
ou 3 vezes ao dia

Até 150mg/dia

20 a 60mg/dia

Tabela 7 - Anti-histaminicos Hy ndo-classicos

Nome Apresentagao Posologia
Criancas Adultos e criangas > 12 anos
Cetirizina Gotas: 10mg/ml 2 a 6 anos: 2,5mg/dose a cada 12 horas 10mg/dia
Comprimidos: 10mg 6 a 12 anos: 5mg/dose
Solugdo oral: 1mg/ml a cada 12 horas
Desloratadina Solugdo oral: 0,5mg/ml 6 meses a 2 anos: 5mg/dia
Comprimidos: 5mg 2ml, 1 vez ao dia
2 a 6 anos:
2,5ml, 1 vez ao dia
6allanos:
5ml, 1 vez ao dia
Ebastina Xarope: 1mg/ml 2 a 6 anos: 10mg/dia
Comprimidos: 10mg 2,5ml, 1 vez ao dia
6a 12 anos:
5ml, 1 vez ao dia
Epinastina Comprimidos: 10mg ou 10 a 20mg/dia

Fexofenadina

Levocetirizina

Loratadina

Rupatadina

20mg

Comprimidos: 30, 60,
120 e 180mg

Comprimidos: 5mg

Solugdo oral: 5mg/ml
Comprimidos: 10mg

Comprimidos: 10mg

6 allanos:
30 a 60mg/dia

Acima de 6 anos:
5mg/dia

Maiores de 2 anos
menores de 30kg:
5mg/dia
Maiores de 30kg:
10mg/dia

60mg a cada 12 horas ou
120mg, 1 vez ao dia

5mg/dia

10mg/dia

10mg/dia
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Durante anos os anti-histaminicos foram vistos como
antagonistas competitivos da histamina, bloqueando o sitio
de ligagdo 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 dindmico. A histamina estabiliza a forma ati-

Quadro 3 - Receptores de Histamina
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va e 0s anti-histaminicos a forma inativa. Assim, os anti-
-histaminicos ndo sdo antagonistas competitivos, mas sim
agonistas inversos. Admite-se, atualmente, a existéncia de
quatro receptores de histamina, denominados de Hj a Hg,
sabendo-se a quais proteinas G estdo acoplados e quais
suas atividades principais (quadro 3).

Receptores Localizagdo cromossdmica Proteina G Atividade Principal
H, 3p atopia — Tipo I
H, 5q trato digestivo
Hs 20 p sistema nervoso central
Ha 18 q quimiotaxia de eosinéfilos e mastécitos

O primeiro anti-histaminico foi sintetizado em 1933,
sendo ele um derivado da dietil amina com atividade anti-
H:; potente, mas provocando sonoléncia. Vdrias outras
substancias foram industrializadas até 1970, sendo esses
os incluidos no grupo cldssico ou de primeira geragdo. A
partir de 1970 varias pesquisas levaram a outros anti-
-histaminicos que, mantinham agdo anti-H; potente, porém
promoviam menor sonoléncia. E 0 grupo apresentado como
ndo-cldssico ou de segunda geragdo.

Tabela 8 - Anti-histaminicos H; de uso tépico

Recomenda-se para lactentes os anti-histaminicos clas-
sicos como a dexclorfeniramina, a clemastina e a hidroxi-
zina e, 0s ndo-classicos cetirizina e desloratadina.

Para gestantes sdo recomendados os anti-histaminicos
classicos (dexclorfeniramina e clemastina) e, mais recente-
mente, foi liberado o ndo-classico loratadina.

Hoje sdo disponiveis anti-histaminicos para uso tépico
nasal ou ocular como mostra a tabela 8.

Nome Apresentagao Posologia

Criancas Adulto e criangas > 12 anos
Azelastina Spray nasal: Maiores de 6 anos: 1 jato em 1 jato em cada narina
(topico nasal) 1 mg/ml cada narina a cada 12 horas a cada 12 horas
Cetotifeno Colirio: Maiores de 3 anos: 1 gota em cada olho

(tépico ocular) 0,25 e 0,5 mg/ml

Emedastina
(tépico ocular)

Colirio: 0,5 mg/ml

Olopatadina
(tépico ocular)

Colirio: 1mg/ml

1 gota em cada olho 2 vezes ao dia
(méaximo 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

2 a 4 vezes ao dia
(méaximo 6 semanas)

1 gota em cada olho

2 vezes ao dia

1 gota em cada olho
2 vezes ao dia

Como a agdo sobre o blogueio nasal ndo é efetiva, os
anti-histaminicos podem ser administrados associados a
descongestionantes orais como mostram as tabelas 9 e 10.

Os anti-histaminicos ndo cldssicos bloqueiam a ativagdo de
ICAM-1, dificultando, a chegada de eosinéfilos ao processo
inflamatério podendo diminuir, assim, a congestdo nasal.



Consenso

Rev. bras. alerg. imunopatol. - Vol. 29, N° 1, 2006

Tabela 9 - Associacao anti-histaminico H; classico e descongestionante para uso oral
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Associagao Apresentagao

Posologia

Adultos e criangas >

Criangas 12anos

Azatadina +
Pseudoefedrina

Drageas 1mg azatadina +
120mg pseudoefedrina
Xarope 0,5mg azatadina +
30mg pseudoefedrina/mi

Bromofeniramina +
Fenilefrina

Xarope 5ml ¢/ 2mg
bromofeniramina + 5mg
fenileferina
Gotas 1ml ¢/ 2mg
bromoferiramina + 2,5mg
fenilefrina
Comprimido: 12mg
bromofeniramina + 15mg
fenilefrina
Xarope 1ml ¢/ 0,2mg
bromofeniramina + 3 mg
pseudoefedrina
Capsulas com 4mg
bromofeniramina + 60mg
pseudoefedrina
Capsula com 400mg
paracetamol + 4mg
fenilefrina + 4mg
clorfeniramina
Xarope com 40mg
paracetamol + 0,6mg
fenilefrina + 0,6mg
clorfeniramina
Gotas: cada ml (30 gotas)
com 100mg paracetamol +
2mg fenilefrina + 2mg
clorfeniramina
Xarope: cada 5ml
1,25mg triprolidina + 30mg
pseudoefedrina

Bromofeniramina +
Pseudoefedrina

Clorfeniramina +
Pseudoefedrina +
Paracetamol

Clorfeniramina +
Pseudoefedrina +
Paracetamol

Triprolidina +
Pseudoefedrina

Comprimido: 2,5mg
triprolidina + 60mg
pseudoefedrina

1 comprimido
de 12 em 12 horas
10 a 20ml
de 12 em 12 horas

> 6 anos: 5ml de
12 em 12 horas

1 a6 anos: 2,5ml de
12 em 12 horas

> 2 anos: 2,5 a 5ml
de 6 em 6 horas

15 a 30ml
de 6 em 6 horas

> 2 anos:
2 gotas/kg de 8 em 8 horas

1 comprimido
de 12 em 12 horas

> 6 meses: 20ml
0,25 a 0,30ml/kg/dose de 6 em 6 horas
de 6 em 6 horas
1 capsula
de 6 em 6 horas

1 a 2 capsulas
de 4 em 4 horas

> 6 anos: 10ml
5ml de 4 em 4 horas de 4 em 4 horas

2 a 4 anos:
17 a 25 gotas de 6 em 6 horas
4 a 6 anos:
25 a 35 gotas de 6 em 6 horas
2 a 5 anos: 10ml
2,5ml de 6 em 6 horas de 6 em 6 horas
6 a 12 anos:
5ml de 6 em 6 horas
1 comprimido
de 6 em 6 horas

Tabela 10 - Associagdo anti-histaminico Hy ndo classico e descongestionante para uso oral

Associagao Apresentagao

Posologia

Adultos e criangas >

Criangas 12anos

Fexofenadina + Pseudoefedrina Comprimido com
60mg fexofenadina+
120mg pseudoefedrina

Loratadina + Pseudoefedrina Comprimido com
5mg loratadina +
120mg pseudoefedrina
Comprimido 24 horas
10mg loratadina +
240mg pseudoefedrina
Xarope com
1mg loratadina +
12mg pseudoefedrina / ml

Ebastina + Pseudoefedrina Capsulas com
10mg ebastina +
120mg pseudoefedrina

Cetirizina + Pseudoefedrina Capsulas com
5mg cetirizina +

120mg pseudoefedrina

1 comprimido de 12 em 12 horas

1 com primido de 12 em 12 horas

1 comprimido ao dia

Peso > 30kg: 5ml
de 12 em 12 horas
Peso < 30kg: 2,5ml
de 12 em 12 horas
1 comprimido ao dia
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Trabalhos recentes sugerem que estes anti-histaminicos
apresentam agdo anti-H4, desta forma bloqueiam a quimio-
taxia e ativagdo de eosinéfilos e reduzem a congestdo na-
sal.

3.7.2.2 Descongestionantes

Os descongestionantes nasais sdo drogas pertencentes
ao grupo dos estimulantes adrenérgicos ou adrenomimé-
ticos, cuja agdo principal é vasoconstrigdo. Como efeitos
indesejaveis podem provocar hipertensdo, cefaléia, ansie-
dade, tremores e palpitagdes. Doses altas podem provocar
nduseas, vomitos e até mesmo convulsdes e arritmias car-
diacas.

De acordo com a via de aplicagdo, sdo divididos em dois
grupos: oral e tépico intra-nasal. O mais importante exem-
plo de descongestionante oral é a pseudoefedrina, muito
utilizada em associagdo a anti-histaminicos H;, como apre-
sentados nas tabelas 9 e 10.

Outro produto de agdo descongestionante associado a
anti-histaminicos Hj, porém utilizado com menor freqién-
cia, é a fenilefrina.

Os descongestionantes topicos nasais devem ser usados
no maximo por cinco dias. Tais medicamentos devem ser
evitados em lactentes pelo risco de intoxicagdo grave que
pode ocorrer. Devem ser evitados, também, em idosos pa-
ra que sejam oelo risco de hipertensdo e retengdo urindria.

Os descongestionantes tépicos nasais podem ser classi-
ficados em trés grandes grupos como mostra a tabela 11.

Tabela 11 - Descongestionantes topicos nasais

Aminas aromaticas

. Efedrina

. Fenilefrina
Aminas alifaticas

. tuaminoeptano

Derivados imidazélicos

. nafazolina
. oximetazolina
. xilometazolina

. fenoxazolina

3.7.2.3 Corticosterdides

Os corticosteréides agem através do controle da sintese
protéica. Quando administrados, seja por via topica ou sis-
témica, as moléculas livres do esterbide atravessam a
membrana celular por difusdo passiva e penetram no cito-
plasma, onde se ligam aos receptores para os glicocorticéi-
des (GCs). Apéds esta associagdo, o complexo glicocorticoi-
de-receptor (CG-R) ativado transloca-se para o nucleo ce-
lular, onde se liga ao DNA nuclear em sitios denominados
elementos promotores de resposta ao glicocorticéide. O
resultado desta interagdo € o aumento da transcrigdo de
genes para a sintese de proteinas que inibem o processo
inflamatério, como a lipocortina-1 ou a inibigdo da sintese
de proteinas inflamatérias, como as citocinas (quadro 4).

Os GCs sdo altamente lipofilicos, apresentam captagdo
rapida e aumentada pela mucosa, maior retengdo nos teci-
dos e maior habilidade para alcangar o receptor de corti-
costerdide. Apds sua ligagdo aos receptores, os GCs podem
aumentar ou inibir a expressdo génica por processos deno-
minados transativagdo e transrepressdo, respectivamente.
Os GCs transativam por exemplo o gene do receptor beta-
2 adrenérgico e podem, conseqlientemente, facilitar a agdo
broncodilatadora dos beta-2 agonistas. Entretanto, a maio-
ria dos genes transativados pelos GCs estdo possivelmente
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envolvidos em efeitos colaterais incluindo a hipertensao, o
edema, a hipocalemia, o glaucoma e o diabetes. Por outro
lado, pelo mecanismo de transrepressao os GCs “inibem” a
agao dos fatores de transcrigdo AP-1 e NF-kB, diminuindo a
produgcdo de mediadores inflamatérios, possivelmente pela
inibigdo da acetilagao das histonas. Aceita-se que este seja
0 mecanismo de atuagdo mais importante dos GCs nas
doengas inflamatérias.

Quadro 4 - Efeitos antiinflamatérios dos corticosteréides

Eosinofilos:
« reducdo de eosinoéfilos circulantes
e inibigdo do recrutamento e ativagdo na mucosa
e indugdo direta de apoptose (morte celular)
Linfocitos T:

e inibicdo da sintese de citocinas

e reducgdo de linfécitos CD4/TH2 no epitélio é lamina
prépria

e reducdo de linfécitos T ativados apés provocagao
nasal

Mastocitos
e« reducdo do niimero de mastécitos no epitélio e
lamina prépria
e reducgdo do influxo celular na resposta de fase tardia
Macroéfagos
e inibicdo da sintese de citocinas

Célula Apresentadora de Antigeno:
e« desaparecimento da célula de Langerhans do

epitélio

e« diminuigdo do nlimero de células dendriticas
Células Epiteliais:

e inibicdo da sintese de citocinas

e« diminuigdo da liberacao de mediadores
Células Endoteliais:

e inibicdo do aumento de permeabilidade capilar
Glandulas Mucosas:

e« diminuigdo da secrecdo de muco

3.7.2.4 Corticosterdide tépico nasal

Os esterdides intranasais constituem opgdo terapéutica
efetiva e segura para a rinite alérgica. A vantagem da apli-
cagdo tépica é a menor probabilidade de ocorréncia de
efeitos sistémicos. Apesar disso, todos os corticosterdides
de uso tépico sdo absorvidos e exibem efeitos sistémicos,
na dependéncia da dose e da formulagdo empregadas.

As opgGes de formulages para uso topico nasal incluem
o dipropionato de beclometasona (BDP), a flunisolida (ndo
disponivel em nosso meio), a acetonida de triamcinolona
(TA), a budesonida (BUD), o propionato de fluticasona (FP)
e o furoato de mometasona (MF). Com excegdo do FP, da
BUD (quatro anos de idade) e do MF (dois anos de idade),
os corticosterdides intranasais sdo aprovados para uso aci-
ma dos seis anos de idade.

A dose recomendada varia de uma a duas instilagdes em
cada narina uma a duas vezes ao dia, conforme o produto
e a intensidade dos sintomas, ndo sendo recomendavel ex-
ceder a dose de 400mcg (ou 440mcg) por dia. Apos utilizar
a dose inicial por cerca de duas semanas, recomenda-se a
reavaliagdo do paciente, procurando se estabelecer a me-
nor dose de manutengdo capaz de controlar e fetivamente
os sintomas nasais. O quadro 5 lista as opgdes de corticos-
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terdides tépicos nasais, doses recomendadas e a biodispo-
nibilidade sistémica.

A poténcia dos corticosterdides pode ser avaliada in vi-
tro, de varias maneiras. Recentemente, medidas diretas da
inibigdo de produgdo de citocinas (ex IL-4, IL-5, IFN-y) em
voluntdrios sadios demonstraram que MF e FP inalados a-

Quadro 5 - Corticosteréides de uso topico nasal
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presentaram poténcias semelhantes e superiores a dos de-
mais corticosterdides. A avaliagdo da afinidade de ligagdo
ao receptor de glicocorticéide, considerada a melhor forma
de comparagdo de poténcias, evidencia em ordem decres-
cente de poténcia a seguinte sequéncia: FP=MF>BDP=BUD
>TA.

Corticosterodide

Dosagem e Administragdo

Beclometasona 50 e 100mcg/jato

1-2 jatos/narina 1x/dia

Triancinolona 55mcg/jato

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

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

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

Dose Idade
100-400mcg/dia > 6 anos
100-400mcg/dia > 4 anos
100-200mcg/dia > 4 anos
100-200mcd/dia > 2 anos
100-440mcg/dia > 6 anos

3.7.2.4.1. Efeitos colaterais dos corticosterdides

Os principais efeitos colaterais relacionados com o uso
de corticosterdides topicos nasais estdo apresentados no
quadro 6.

Quadro 6 - Efeitos colaterais dos corticosteréides para uso tépico
nasal

Efeitos locais Efeitos sistémicos

e irritagdo local e interferéncia no eixo HPA*
e sangramento « efeitos oculares
e perfuragao septal « efeitos sobre o crescimento

e reabsorcdo 6ssea

o efeitos cutdneos

* hipotalamo-hpéfise-adrenal

3.7.2.4.2. Corticosterdides sistémicos

Os esterdides sistémicos podem ser administrados por
via oral ou em preparagdes injetaveis de depésito. Estas
ultimas, embora eficazes, devem ser evitadas, pois podem
acarretar efeitos colaterais graves que podem ndo ser re-
versiveis e causar supressdo da fungdo adrenocortical, se
utilizada por periodo prolongado de tempo.

3.7.2.5 Outros medicamentos

3.7.2.5.1. Cromoglicato dissddico

Possui agdo estabilizadora da membrana do mastécito e,
conseqlientemente, impede a agdo dos mediadores quimi-
cos liberados durante a reagdo alérgica. Um segundo me-
canismo seria 0 aumento da concentragao do AMP (adeno-
sina monofosfato) ciclico intracelular, o que evitaria a de-
granulagdo mastocitaria. Este medicamento ndo tem agdo
no fen6meno de unido do alérgeno a IgE fixada na mem-
brana mastocitdria, durante uma exposi¢do alergénica. E
condigao essencial para que ele seja eficaz, que seja utili-
zado de forma profilatica por um periodo antes da exposi-
gdo ao alérgeno. A utilizagdo durante a crise alérgica ndo
alivia os sintomas. E muito seguro em criangas.

3.7.2.5.2. Brometo de Ipratrépio
Possui agdo anticolinérgica nas fibras trigeminais secre-
tomotoras, que sdo estimuladas pelos mediadores quimicos

liberados pela degranulagdo dos mastécitos. Sua agdo prin-
cipal é no controle da secregdo, na fase tardia da reagdo
alérgica, tendo pouco efeito sobre o restante dos sintomas
alérgicos e sobre o olfato. Ndo disponivel em nosso meio a
apresentagdo para uso tépico nasal.

3.7.2.5.3. Antileucotrienos

Os leucotrienos (LTs) sdo derivados do acido araquido-
nico. Os LTs que contém aminodcido cisteinico, sdo deno-
minados LT-cisteinicos (cys-LT1) e sdo importantes media-
dores da resposta inflamatéria na rinite alérgica, causando
vasodilatagdo e conseqliente congestdo nasal. Os antago-
nistas de receptores de LTs (ARL) competem na ligagdo
dos LTs ao receptor cys-LT1. No Brasil, o antileucotrieno
disponivel para o tratamento da rinite alérgica é o monte-
lucaste. Estudos clinicos demonstraram a eficidcia de mon-
telucaste no tratamento da rinite alérgica, principalmente
no alivio dos sintomas congestdo e secregdo nasal, quando
comparado ao placebo.

A rinite induzida por acido acetil-salicilico e outros anti-
inflamatérios ndo hormonais associada a pélipos nasais e
rinossinusite, constitui uma sindrome clinica que pode pre-
ceder o desenvolvimento de asma grave em pacientes pre-
dispostos. O mecanismo desta hipersensibilidade permane-
ce controverso, embora tenha sido considerada expressao
exacerbada da enzima LTC4 sintetase, com consequente
produgdo excessiva de LTs e exacerbagdo da rinite efou
rinossinusite.

O montelucaste pode ser considerado uma alternativa
terapéutica para os pacientes com asma e rinite alérgica
concomitantes, na rinite induzida pelo acido acetil-salicilico
e em pacientes com dificuldade de adesdo aos regimes de
tratamento com medicagdo topica nasal, considerando-se
seu beneficio quando comparado ao placebo e, principal-
mente, pelo seu perfil de seguranga.

3.8. Imunoterapia

A imunoterapia especifica com alérgenos tem por objeti-
vo reduzir o grau de sensibilizagdo e conseqlientemente a
inflamagdo tecidual caracteristica da rinite alérgica. A indi-
cagao da imunoterapia deve estar fundamentada em al-
guns aspectos principais: comprovagdo da sensibilizagao
alérgica mediada por IgE, relevancia da alergia no desen-
cadeamento de sintomas do paciente e disponibilidade do
extrato alergénico padronizado para o tratamento (quadro
7).
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Quadro 7 - Fundamentos para imunoterapia especifica com alér-
genos

« sensibilizacgdo comprovada a alérgenos ambientais (testes
cutaneos e/ou determinagao de IgE sérica especifica)

« relagdo entre exposicdo ao alérgeno e manifestacdo clinica

« disponibilidade de extrato alergénico padronizado comprova-

damente potente e eficaz

A Organizagdo Mundial da Saude publicou relatério so-
bre imunoterapia especifica com alérgenos no qual define
que a mesma deve ser considerada quando os anti-hista-
minicos e a medicagdo tépica nasal ndo controlam os sin-
tomas, em pacientes que ndo desejam permanecer exclu-
sivamente sob farmacoterapia ou, quando o uso dos medi-
camentos resulta em efeitos indesejaveis (quadro 8). Neste
documento destaca ainda que a aplicagdo subcutdnea de
imunoterapia especifica altera o curso natural das doengas
alérgicas.

Quadro 8 - Indicagdes da imunoterapia especifica no tratamento
da rinite alérgica

« falha na resposta a terapéutica convencional (anti-hista-
minico Hy por via oral e corticosteréides tépicos)

« paciente recusa tratamento prolongado e exclusivo com far-
macos

« efeitos colaterais da farmacoterapia

A imunoterapia especifica com alérgenos deve ser consi-
derada como parte de um plano de tratamento que inclui
medidas de controle ambiental e farmacoterapia. Estudos
controlados demonstram seu beneficio com alérgenos pro-
venientes de acaros da poeira doméstica, polens de grami-
neas e de proteinas de gato. J& foi demonstrado que pode
prevenir o surgimento de novas sensibilizagdes, assim co-
mo, impedir o surgimento de asma em pacientes com rini-
te alérgica.

A eficacia da imunoterapia depende da dose utilizada do
antigeno alergénico. O esquema de aplicagdo da imunote-
rapia deve ser individualizado e permanentemente acom-
panhado pelo médico. A aplicagdo da imunoterapia deve
obedecer a um planejamento baseado na intensidade da
sensibilizagdo do paciente.

A principal via de administragdo da imunoterapia especi-
fica com alérgeno é a injegdo subcutdnea. No entanto, es-
tudos recentes também demonstram sua eficacia pela via
sublingual, desde que sejam empregadas doses elevadas
de alérgenos, em torno de 50 a 100 vezes maiores que as
utilizadas pela via subcutédnea. A maior parte destes estu-
dos foi realizada em paises europeus empregando alérge-
nos de polens e de acaros da poeira doméstica. Recentes
estudos controlados, avaliados por metaandlise, indicam
que a imunoterapia sublingual resulta em diminuigdo dos
sintomas e da necessidade de medicamentos.

Cabe ressaltar que as preparagdes para imunoterapia
especifica com alérgenos, para uso subcutdneo ou sublin-
gual, devem ser individualizadas quanto a composigdo e
concentragdo e somente podem ser disponibilizadas por
prescricdo médica. Portanto, ndo sdo passiveis de comer-
cializagdo em farmacias e drogarias.

O beneficio da imunoterapia especifica deve ser avaliado
periodicamente quanto & qualidade da resposta terapéuti-
ca, pela melhora clinica (intensidade e freqléncia dos sin-
tomas), diminuigdo do consumo e/ou da necessidade de
medicamentos. Para orientar a aplicagao de imunoterapia o
médico deve ter capacitagdo especifica. A aplicagdo de
imunoterapia com alérgenos por qualquer via é acompa-
nhada de riscos. Ao inicid-la, o paciente devera ser infor-
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mado desta possibilidade e o médico deve estar preparado
para tratar reag8es adversas, que podem ser graves.

A imunoterapia estd contra-indicada em pacientes com
doenga coronariana ou em uso de beta-bloqueadores e nos
casos de alteragles do sistema imunolédgico, tais como
imunodeficiéncias e doengas auto-imunes. A imunoterapia
raramente é indicada em criangas pré-escolares e nos ido-
sos, ndo devendo ser iniciada durante a gravidez, todavia
mulheres em uso de imunoterapia, que venham a engravi-
dar, podem continuar o tratamento.

Existe intensa pesquisa para desenvolver alérgenos
mais potentes e com menor risco de induzir reagdes, assim
como para preparar veiculos ou adjuvantes que favoregcam
a mudanga da resposta imunolégica.

3.9. Solugao salina

Durante décadas as solugdes salinas tém sido emprega-
das na lavagem nasal, bem como coadjuvante no trata-
mento de afecgBes nasais agudas e crénicas. Por ser mé-
todo barato, pratico e bem tolerado tornou-se muito difun-
dido, porém pouco estudado. Afecgdes como rinite alérgica
e rinossinusite crénica determinam prejuizo acentuado da
depuragdo mucociliar, quer seja por alteragdo na composi-
¢do do muco efou por diminuigdo na frequiéncia do bati-
mento ciliar. A solugdo de cloreto de sédio (NaCl) tem a
propriedade de diminuir a viscosidade do muco nasal in
vitro. Entretanto, o mecanismo exato pelo qual a solugdo
salina hipertdnica atua na via aérea ndo é conhecido. A li-
teratura é escassa no que se refere especificamente a uti-
lizagdo de solugdo hiperténica como coadjuvante no trata-
mento da rinite alérgica. Diferentes concentrages de NaCl
podem ser utilizadas na lavagem nasal e ndo ha consenso
sobre o tema.

Quanto a forma de administragdo da solugdo salina, ha
trés métodos bastante difundidos:
e pressdo positiva — paciente faz aplicagdo da solugao

por dispositivo tipo seringa.
e pressdo negativa — o paciente “aspira” a solugdo colo-
cada, por exemplo, na palma da mao.

» uso de aplicadores — nebulizadores ou spray.

Estudos que comparam a eficiéncia dos trés métodos

indicam que as fossas nasais podem ser bem higienizadas
por qualquer uma das técnicas.

Pontos importantes

Tratamento:
. medidas ndo farmacolégicas
¢} controle ambiental
. medidas farmacolégicas
¢} anti-histaminicos
[o] descongestionantes
¢} corticosteréides
[o] outros
] cromoglicato dissédico
] brometo de ipratrépio
] antileucotrienos
. imunoterapia
. solucdo salina

4. DESENVOLVIMENTO DE DIRETRIZES PARA O TRATA-
MENTO DA RINITE ALERGICA

As recomendagdes terapéuticas devem ser baseadas em

evidéncias, portanto em ensaios clinicos randomizados e

controlados por placebo (ERCP). A maioria dos estudos
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realizados empregou a classificagdo prévia da rinite, ou se-
ja rinite alérgica sazonal ou polinica e rinite alérgica pere-
ne.
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O nivel das recomendag8es (quadro 9) estd classificado
em “A” quando baseia-se em ERCP ou metaandlise e em
“D” quando na experiéncia clinica de especialistas:

Quadro 9 - Categoria das evidéncias para recomendagdo das opgdes de tratamento para a rinite alérgica

Sazonal Perene
adultos criangas adultos criangas

Anti-histaminico oral A A A A
Anti-histaminico nasal A A A A
Corticosteréide nasal A A A A
Cromoglicato dissédico nasal A A A
Antileucotrienos A A
Imunoterapia especifica com alérgenos

. via subcutdnea A A A A

. via sublingual* A A A

. via tépica nasal* A A A
Controle ambiental D D D D

Recomendagdes restritas a doses altas de alérgenos

E crescente o emprego de tratamentos alternativos (ho-
meopatia, ervas naturais e acupuntura) para o tratamento
da rinite alérgica, porém sem evidéncias clinicas ou cienti-
ficas que déem suporte para tais terapias. Ha necessidade
de ensaios controlados e randomizados para avaliar a efi-
cacia destas terapias nas doengas alérgicas.

O efeito dos diferentes medicamentos usados para o
tratamento da rinite alérgica estdo sumarizados no quadro
10.

5. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
5.1. Rinite infecciosa

5.1.1. Viral

Geralmente causado pelos virus: rinovirus, coronavirus,
parainfuenza, virus respiratério sincicial ou adenovirus. A
transmissdo se faz por contato pessoal (perdigotos), fre-
quentemente seguido por contaminagdo bacteriana secun-
ddria inespecifica. Comumente ndo é acompanhada de fe-
bre ou complicagles, tem resolugdo espontdnea e o trata-
mento deve ser sintomatico, composto por higiene nasal
(lavagens ou gotas com soro), descongestionantes locais
(por poucos dias) ou sistémicos, analgésicos e antitérmi-
cos, 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 acompanha-
da de febre, mal estar, cefaléia e predispde complicagGes
como infecgdo bacteriana secundaria (sinusite, otite, pneu-
monia, etc.). Como o virus da influenza (tipo A) sofre fre-
quentes mutagdes, as campanhas de vacinagdo anuais mi-
nimizam o problema, mas ndo conseguem controld-lo com-
pletamente. Devido as possiveis complicagdes em pacien-
tes idosos, cardiopatas, pneumopatas e com sindrome da
imunodeficiéncia adquirida, recomenda-se a imunizagdo
anual antes do periodo de outono-inverno.

5.1.2. Bacteriana

As contaminagB8es bacterianas nasais sao devidas aos
seguintes agentes: Staphylococcus aureus, Streptococcus
pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Neisseria meningi-

tidis e bacilos gram-negativos. Ndo devemos esquecer que
0 Haemophilus influenzae também se faz presente e pode
ser responsavel por varias complicag@es.

5.1.3. Rinite infecciosa crbnica

5.1.3.1. Especifica

Sao as decorrentes das chamadas doengas ulcerosas e
granulomatosas, com repercussdao no nariz. A leishmaniose
e a hanseniase sdo muito comuns e, mais raramente, a ri-
nosclerose (esclerose) e a rinosporidiose. Devemos lem-
brar que a blastomicose sul-americana (paracoccidiodomi-
cose) pode comprometer a pele do vestibulo nasal, mas
raramente afeta sua mucosa. Muito raro também é o com-
prometimento do nariz pela tuberculose e sifilis. Atualmen-
te, devemos estar atentos para os comprometimentos cré-
nicos e ndo usuais do nariz, pois podem estar associados a
imunodeficiéncias.

5.1.3.2. Inespecifica

Rara, se entendida como rinite pura, pois normalmente
é associada a quadro sinusal, definindo uma rinossinusite.
Quando ocorre, devemos ter em conta doengas como a
sindrome da discinesia ciliar (infertilidade, sinusite, bron-
quite, 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, onde
1/3 das criangas apresentam sintomas nasais, além da
polipose nasal. Malformagdes ou corpos estranhos também
podem mimetizar uma rinite infecciosa crénica.

5.2. Outras formas de rinite

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

5.2.1. Rinite idiopatica

Esta denominagdo parece ser mais adequada do que "ri-
nite vasomotora" devido os seus fatores desencadeantes
serem inespecificos e seu mecanismo ndo elucidado. A rini-
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te idiopatica é caracterizada por obstrugdo nasal, goteja-
mento nasal posterior e rinorréia profusa. Normalmente
espirros e prurido nasal ndo estao presentes.

Tanto a histéria familiar para alergia como os testes
alérgicos sdo negativos. A dosagem de IgE é normal e o
citograma nasal mostra pouco ou nenhum eosinéfilo. Odo-
res fortes (perfumes, cloro, solventes), irritantes (fumaga
de cigarro), poeira, alteragBes da temperatura ambiente e
da umidade, podem funcionar como gatilho para desestabi-

Quadro 10 - Efeito dos medicamentos sobre os sintomas de rinite alérgica

Consenso

lizar o sistema nervoso auténomo, levando a uma "hiper-
reatividade da mucosa nasal".

O tratamento é feito com corticosterdide topico nasal.
Em casos mais graves de obstrugdo nasal, um periodo cur-
to de corticosterdide oral pode ser necessario para alivio da
congestao nasal e depois o tratamento pode ser mantido
com corticosterdide tdpico nasal e anticolinérgico.

O principal objetivo do corticosterdide tépico nasal é
melhorar a obstrugdo nasal e, secundariamente, a rinorréia
e o gotejamento nasal posterior.

Espirros Rinorréia Obstrugdo nasal Prurido nasal Sintomas oculares
Anti-histaminicos
oral ++ ++ + ++4+ ++
nasal ++ ++ + ++ 0
ocular 0 0 0 0 +++
Corticosterodides
nasal +++ +++ +++ ++ ++
Cromonas
nasal + + + + 0
ocular 0 0 0 0 ++
Descongestionantes
nasal 0 0 ++++ 0 0
oral 0 0 +++ 0 0
Antileucotrienos 0 + ++ 0 ++

Modificado de van Cauwenberge et al. Consensus statement on the treatment of allergic rhinitis. Allergy 2000; 55(2):116-34.

5.2.2. Rinite eosinofilica ndo-alérgica (RENA)

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

A causa da rinite eosinofilica ndo-alérgica ndo estd defi-
nida. Caracteriza-se pela presenga de eosinofilia nasal, pe-
lo desencadeamento de sintomas por irritantes inespecifi-
cos, associados a testes alérgicos cutdneos e niveis de IgE
sérica normais.

Aproximadamente 30% dos pacientes com RENA tém
pélipos nasais e, em alguns casos, podem representar um
estdgio inicial de reagdo idiossincrdsica a aspirina.

O tratamento baseia-se na remogdo dos agentes irritan-
tes da mucosa nasal, remogdo cirirgica dos pélipos nasais
(se necessdrio) e corticosterdides tépicos nasais. Recomen-
da-se evitar o uso de acido acetil-salicilico e de antiinfla-
matérios ndo-hormonais correlatos.

O quadro 11 sumariza aspectos clinicos e alteragdes la-
boratoriais nos diferentes tipos de rinite.

5.2.3. Rinite hormonal
Este tipo de rinite pode ocorrer na gravidez, durante a
menstruagdo, com o uso de contraceptivos orais, hipoti-

reoidismo e acromegalias. Durante a gestagdo, ocorrem
varias alteragdes hormonais e sangliineas que podem in-
fluenciar a permeabilidade nasal (?). A progesterona relaxa
a musculatura lisa dos vasos nasais elevando o volume
sanglineo e o estrégeno eleva o componente do acido hia-
lurénico e inibe a acetilcolinesterase, provocando predomi-
nio do SNA parassimpatico na submucosa nasal, causando
edema da mucosa nasal.

A rinite da gravidez é caracterizada por congestdo nasal
sem espirros, prurido ou rinorréia e ocorre mais comumen-
te durante o segundo e terceiro trimestre de gestagdo. Em-
bora deva existir um didlogo com o médico obstetra da pa-
ciente, o uso adequado do corticosteréide, particularmente
o0 tépico intranasal, de pouca absorgdo, parece ser um mé-
todo seguro de tratamento. Podem ser também utilizados
an-ti-histaminicos, cromoglicato dissédico e descongestio-
nantes sistémicos, como a pseudoefedrina por periodos
curtos, em virtude de possiveis efeitos sobre a vasculari-
zagdo placentaria.

O hipotireoidismo induz a liberagdo do hormdnio tireo-
trofico, que estimula a produgdo do acido mucopolissacari-
deo, com aumento da turgicidade e edema das conchas
nasais, congestdo do tecido subcutdneo, hipertrofia de
glandulas mucosas e conseqliente obstrugdo nasal.
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Quadro 11 - Aspectos clinicos e alteragSes laboratoriais nos diferentes tipos de rinite

Tipos de Rinite His::ji)eriaaiéz;?;liar iggesfif:z: Citograma nasal Tes:stgl':'e;gico Obstrugdo nasal g:ﬁ:;zz Coriza
Alérgica + + + + + +
Idiopatica - - - + - +
RENA* - - - +/- + +

rinite eosinofilica ndo alérgica

5.2.4. Rinite induzida por drogas

Representa 5% das rinites crénicas e é caracterizada
por congestdao nasal rebote com edema, vermelhiddo,
engurgitamento e friabilidade da mucosa nasal. Este é 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 beta-bloqueado-
res, e ainda por outras drogas, como: aspirina, antiinfla-
matérios ndo-hormonais, beta-bloqueadores oftdlmicos de
uso tépico e clorpromazina, além dos contraceptivos orais
e drogas por aspiragdo, como a cocaina.

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

No tratamento da rinite medicamentosa por uso de va-
soconstrictores tépicos nasais, deve-se investigar e tratar a
causa que levou o paciente a fazer uso prolongado do far-
maco, como as alteragfes anatémicas nasais. Na primeira
instancia, deve-se suspender o descongestionante tépico,
fazer lavagens salinas nasais e usar corticosterdides sisté-
micos e/ou tépicos e descongestionantes sistémicos. Se as
alteragGes forem de caradter permanente, a cirurgia de con-
chas nasais inferiores deve ser indicada.

5.2.5. Rinite por irritantes

Os sintomas deste tipo de rinite podem ser desencadea-
dos pela inalagdo de diversos produtos quimicos e gases,
particulas de 6leo diesel, drogas, fatores fisicos, como ar
muito frio ou seco e exposigdo excessiva a luz. Quando tal
reagdo ocorre em ambientes de trabalho, constitui a rinite
ocupacional.

Os agentes irritantes atuam diretamente sobre as termi-
nagdes nervosas da mucosa, provocando mecanismos re-
flexos, ou também vasodilatagdo intensa com transudagdo
de liquido, através do sistema nervoso autdnomo paras-
simpatico. Isto leva a obstrugdo nasal, rinorréia aquosa e
espirros, que variam conforme o tipo e a concentragao dos
produtos inalados. Dependendo da substancia, podera ha-
ver degranulagdo de mastécitos por mecanismo imunolégi-
co ou ndo imunolégico.

A rinite provocada ou piorada por poluigdo incide cada
vez mais nos centros urbanos com grande numero de in-
dustrias e veiculos automotores. Os principais determinan-
tes destes quadros sdao denominados poluentes extra-do-
miciliares: monoéxido e diéxido de carbono, compostos de
enxofre e de nitrogénio, compostos organicos, compostos
halogenados, material particulado e oz0nio. Particulas de
6leo diesel levam a reagdo inflamatéria crénica. Por serem
irritantes de toda a mucosa respiratéria, agravam doengas
respiratérias das vias aéreas, contribuem para o apareci-
mento de novos problemas (se houver predisposigdo), por
seu efeito cancerigeno ou mesmo potencializador alergéni-
co. Tais poluentes podem causar danos a mucosa respira-
toéria, mesmo quando seus niveis em suspensdo no ar esti-

verem dentro do que se considera aceitdvel. Estas rinites
pioram nos periodos de inversdo térmica.

A poluigdo intra domiciliar é também fator associado a
rinites. A "Sindrome do Edificio Enfermo" abrange grande
variedade de sintomas respiratérios relacionados a inade-
quagdo dos sistemas internos de condicionamento e circu-
lagdo do ar nos edificios. Dentre outros poluentes intra do-
miciliares, a fumaga do cigarro destaca-se como um pro-
blema mundial de salde publica, com efeitos carcinogéni-
cos e irritantes para fumantes ativos e passivos. A irritagao
da mucosa resulta em produgdo excessiva de muco, espes-
samento do revestimento epitelial, diminuigdo da freqlén-
cia do batimento ciliar, retengdo de secregdo com os polu-
entes nela contidos, além da reconhecida predisposigdo as
infecgdes recorrentes (rinossinusites, otites).

O diagnéstico se faz pela histéria e, ndo raro, ha dificul-
dade em se identificar o agente causal. Na rinoscopia ante-
rior, o achado é a importante congestdo da mucosa, princi-
palmente das conchas inferiores, com rinorréia intensa.

O tratamento visa afastar o individuo preventivamente
das dreas poluidas e do contato com as substéncias irritan-
tes. Podem ser usados medicamentos sintomaticos por via
topica ou sistémica. Medidas que visam controlar fontes
poluentes devem ser tornadas pelos 6rgdos governamen-
tais competentes, com a colaboragdo da sociedade envol-
vida.

5.2.6. Rinite na alimentacdo

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 "rinorréia gustatéria",
associada também a prurido, obstrugdo e espirros. A cap-
saicina, 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 oleagino-
sas, e podem determinar uma doenga ocupacional.

As bebidas alcodlicas produzem vasodilatagdo e obstru-
¢do nasal, podendo também provocar alergia ou hipersen-
sibilidade a algum dos seus componentes. Os sulfitos sdo
conservantes fortemente associados a deflagragdo de qua-
dros respiratérios e urticaria; flavorizantes mentolados re-
centemente tém sido descritos como desencadeantes de
rinite e asma. A alergia ao leite de vaca, em criangas muito
pequenas, é uma hipétese freqlientemente aventada nos
disturbios alérgicos e infecciosos de vias aéreas superiores.

O diagnéstico nas rinites alimentares é de dificil dedugdo
e confirmagdo. Podem ser necessarios testes in vitro
(RAST) e in vivo (cutaneos), dietas de exclusdo e
reintrodugdo até se comprovar a relagdo causal.

O tratamento da rinite por alimentos baseia-se na restri-
g¢do dos alimentos desencadeantes. No caso da rinite gus-
tatéria, pode-se indicar o brometo de ipratrépio por via
topica.
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5.2.7. Rinite emocional

E o quadro de rinite desencadeado em individuos sus-
ceptiveis, quando em situagfes de estresse: sobrecargas
psiquica, fisica, intelectual e emocional. Este disturbio tam-

bém aparece em outras situagdes, como no ato sexual, e

ocorre provavelmente por estimulagdo autondmica paras-

simpatica. AlteragOes psiquiatricas podem mimetizar doen-

gas, como a asma e a laringite estridulosa, incluindo-se a

sindrome do panico. Em forma de rinites, destacam-se os

quadros de somatizagdo, que nos casos mais graves,
podem alterar a vida produtiva do paciente e se observam:

« desproporgdo 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 superio-
res, etc.;

« utilizagdo inapropriada, excessiva de recursos médicos,
paralela a resisténcia em procurar ajuda psiquiatrica.

O sintoma predominante é a obstrugdo nasal em decor-
réncia de congestdo da mucosa. Pode haver sintomas as-
sociados, como: rinorréia aquosa, alteragdes olfativas, an-
siedade, depressdo, etc.

O tratamento visa orientar maior equilibrio entre traba-
Iho e lazer, exercicios fisicos e atividades visando relaxa-
mento e melhora da auto-estima. Medicamentos apropria-
dos e orientagdo psiquidtrica podem ser necessarios.

5.2.8. Rinite atréfica

5.2.8.1. Ozenosa

Caracteriza-se pela atrofia osteomucosa do nariz, prin-
cipalmente das conchas, que leva a formagdo de crostas e
secregao mucopurulenta, exalando mau cheiro. Sintomas e
sinais como cefaléia, hiposmia, obstrugdo nasal e epistaxis
podem estar presentes. A etiologia é desconhecida, atribui-
se 0 processo infeccioso como secundario a Klebsiella oze-
nae.

5.2.8.2. Secundaria

A rinite atréfica "secundaria" parece ser um quadro dis-
tinto e de ocorréncia rara, muitas vezes reversivel. Pode
ser resultado de tratamentos cirdrgicos radicais, por exem-
plo, exérese de tumores nasais ou turbinectomias muito
amplas. Granulomatose crénica, sinusite cronica, trauma-
tismo e radiagdo sdo causas que contribuem para o estabe-
lecimento de rinite atréfica. O tratamento de ambas se faz
com lavagem salina, associada a antibiéticos locais e sisté-
micos, e também estrdégenos. Tratamentos cirdrgicos (rino-
plastias) visam estreitar a cavidade do nariz.

5.2.9. Rinite secunddria a variacbes anatdémicas estru-

turais

Em algumas situagdes encontramos alteragdes estrutu-
rais que dificultam o sucesso do tratamento do paciente
com rinite. As principais sdo as seguintes:
« alteragOes da valvula nasal
. desvio de septo
. perfuragdo septal
e rindlito
. hipertrofia éssea de conchas uni ou bilaterais
« degeneragdo polipdide de concha média
. atresia coanal (uni e bilateral)
. hipertrofia acentuada de adendides

O exame do nariz com espéculo nasal é indispensavel
em todos os casos de rinite unilateral ou persistente. O
ideal é complementar o exame pela endoscopia nasal, a
qual tornard possivel a identificagdo de alteragdes estru-
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turais, sendo o tratamento dirigido para a corregao da cau-
sa.

5.2.10. Pdlipos nasais
A polipose nasal (PN) é uma doenga inflamatéria crénica

da mucosa nasal que acomete em torno de 0,5% da popu-
lagdo. O acometimento de criangas e adolescentes é inco-
mum, sendo que sua incidéncia aumenta com a faixa eta-
ria, atingindo o pico em pacientes com mais de 50 anos.
Muitas doengas estdo relacionadas com o aparecimento de
pélipos nasais, entre as quais: intolerancia ao acido acetil-
salicilico, fibrose cistica, RENA, asma, sindrome de Churg-
-Strauss, sinusite fungica alérgica, discinesia ciliar (sindro-
me de Kartagener) e sindrome de Young.

A polipose nasal pode ser classificada em:

*  polipo antrocoanal: pdlipo unico, normalmente prove-
niente do seio maxilar.

. pélipos de contato: decorrentes de dreas de contato de
mucosa, normalmente da regido do meato médio.

. pélipos associados com rinossinusite crénica sem eosi-
nofilia: polipose difusa com exame histopatolégico de-
monstrando discreto infiltrado eosinofilico.

. pélipos associados com rinossinusite crénica com eosi-
nofilia: polipose difusa com exame histopatolégico de-
monstrando intenso infiltrado eosinofilico.

. pélipos associados com doengas especificas (fibrose
cistica, discinesia ciliar, etc.).

O tratamento inicial da PN é clinico (excegdo: pélipo an-
trocoanal). Entre os tratamentos propostos estdo:
. lavagem nasal com soro fisiolégico
*  uso tépico de corticosterdides
*  uso sistémico de corticosterdides (eventual)
. uso sistémico de antimicrobianos
e uso sistémico de anti-histaminicos (pélipos eosinofili-
cos)

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

6. CONSIDERAGCOES ESPECIFICAS

6.1. Criangas

Criangas com rinite alérgica tém freqliéncia elevada de
infecgGes de vias aéreas superiores, que tendem a agravar
a rinite e podem acarretar complicag8es. Rinites virais po-
dem ocorrer ja nas primeiras semanas de vida, tornando-
-se mais freqiientes com o contato com outras criangas. Na
faixa etdria de dois a seis anos a freqUéncia média é de
seis resfriados ao ano. No entanto, infecgdes bacterianas
secundarias podem prolongar esse tipo de rinite por varias
semanas. Por outro lado, considerando-se que 0s seios pa-
ranasais estdo anatomicamente integrados as cavidades
nasais, este processo inflamatério poderia constituir uma
rinossinusite. Rinite de natureza viral com duragdo maior
do que uma semana sugere fortemente essa complicagdo.

Rinite desencadeada por aeroalérgenos € pouco obser-
vada até os quatro ou cinco anos de vida. Com o avangar
da idade hd 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 diagnédstico de rinite foi de 19,9%
para criangas de seis a sete anos. Em criangas que apre-
sentem rinossinusites infecciosas, otites médias e tonsilites
recorrentes é importante a avaliagdo de uma causa alérgi-
ca ou de uma deficiéncia imunolégica.

Rinite idiopatica e rinite eosinofilica ndo-alérgica (RENA)
sdo pouco frequentes na infancia, e a polipose nasal tam-
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bém. Entretanto, a sua presenga torna obrigatéria a exclu-
sdo diagnéstica de fibrose cistica. A intolerancia ao acido
acetil-salicilico (idiosincrasia) ocorre mais comumente em
adolescentes e adultos jovens. A rinite alérgica, raramente,
pode ser desencadeada por alimentos.

6.2. Idosos

A rinite persistente nos idosos raramente tem causa
alérgica, sendo geralmente provocada por mecanismos
ndo-alérgicos, como o desequilibrio autondmico ou seqtiela
de disturbios nasais prévios e do uso de medicamentos.
Um dos melhores exemplos de hiperreatividade nasal nesta
faixa etdria é o "gotejamento nasal do idoso", caracteriza-
da por rinorréia aquosa clara e profusa, formando um go-
tejamento retro-nasal. Nesses casos, instilagdo de brometo
de ipratrépio pode ser benéfica.

Rinite de causa alérgica também pode estar presente,
sendo recomenddvel cautela na escolha terapéutica, devido
a idade. Os anti-histaminicos ndo cldssicos sdo mais
seguros nos idosos, ja os cladssicos podem causar retengdo
urindria e problemas de acomodagdo visual. Vaso-
constritores, especialmente os sistémicos, mais freqliente-
mente promovem efeitos colaterais cardiovasculares, de
sistema nervoso central e retengdo urinaria.

6.3. Gravidez

Obstrugdo nasal e rinorréia podem ocorrer na gravida e
costumam desaparecer rapidamente apés o parto. A rinite
alérgica pode potencialmente melhorar, piorar ou até mes-
mo ficar inalterada durante a gravidez. O tratamento deve
ser cauteloso nesta fase. A dexclorfeniramina, pelo vasto
conhecimento de suas agdes na gravida e na crianga, deve
ser considerada como o anti-histaminico de escolha duran-
te a gravidez. Os anti-histaminicos de segunda geragdo
devem ser reservados para pacientes que tenham efeitos
colaterais intoleraveis com a dexclorfeniramina; devendo
ser, preferentemente, utilizados apenas apés o primeiro
trimestre de gravidez.

Estudos tém demonstrado que os descongestionantes
sistémicos podem causar disturbios vasculares na placenta
e no feto. A pseudoefedrina oral tem sido considerada o
descongestionante sistémico de escolha para uso durante a
gravidez. Entretanto, dados recentes tém associado seu
uso, assim como o de outros descongestionantes, no pri-
meiro trimestre da gravidez, com o aumento do risco do
desenvolvimento de malformagdo congénita como a gas-
trosquise.

Solugdo salina e cromoglicato dissédico podem ser utili-
zados como terapéutica adjuvante. Nos casos mais graves
os corticosterdides de uso intranasal, que j& demonstra-
ram poucos efeitos adversos, devem ser considerados,
dando-se preferéncia a budesonida. Na presencga de rinite
infecciosa bacteriana durante a gravidez, a amoxicilina
deve ser o antibiético de primeira escolha.

6.4. Atleta

Exercicio é fator desencadeante de doengas de natureza
alérgica como asma, urticdria e anafilaxia. Rinite desenca-
deada por exercicio tem como principal manifestagdo a ri-
norréia, sendo esta mais intensa e com maior potencial de
interferir sobre o desempenho aos exercicios, entre os in-
dividuos com doenga alérgica de base.

O exercicio fisico &, por si s6, um potente vasoconstri-
tor. A resisténcia nasal decresce gradualmente com o au-
mento da pulsagdo, devido principalmente a liberagdo de
noradrenalina. Em circunstdncias normais, ndo ocorre efei-
to rebote e a vasoconstrigao tem duragdo de cerca de uma
hora apés o exercicio. Em alguns atletas, como corredores
de longas distancias ou ciclistas, um efeito rebote ocorre
apés um curto periodo de aumento da paténcia nasal. O
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nariz, entdo, blogueia por um consideravel periodo de tem-
po, o que pode afetar o desempenho do atleta no esporte.
Ao se prescrever medicagao para o controle da rinite em

atletas, dois principios devem ser considerados:

« 0 medicamento preconizado nao pode ser proibido nas
competigdes (lista de doping).

« a medicagdao ndo deve ter efeito adverso que afete o
desempenho no esporte.

Os medicamentos citados na tabela 12 podem induzir
resultados positivos pelo teste de doping.

Tabela 12 - Medicamentos que induzem o exame de doping
positivo

Vasoconstrictores

. Derivados da betafeniletilamina
. Efedrina (oral e nasal)
. Pseudo-efedrina (oral e nasal)

Corticosterodides
. Sistémicos

. Topicos *

* Estes sdao permitidos se o atleta puder entregar uma declaragdo
da prescricao médica sobre as indicagdes terapéuticas.

Os seguintes medicamentos tém influéncia sobre o de-
sempenho fisico:
* anti-histaminicos de primeira geragdo tém efeito se-
dante e anticolinérgico
¢ imunoterapia pode causar desconforto no local da inje-
¢do subcuténea por varios dias.

Levando-se em conta essas consideragdes, se o atleta
com rinite alérgica necessitar de tratamento medicamen-
toso, deve-se preferir um anti-histaminico-H; de segunda
geracdo e/ou um corticosterdide tépico. Em casos de rinite
sazonal, a imunoterapia pode reduzir a necessidade ou a
quantidade de medicagdo 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 injecdo. E importante que todas as dro-
gas preconizadas para atletas com rinite sejam notificadas
aos 6rgdos responsdveis pela organizagdo das competi-
ces.

7. TRATAMENTO CIRURGICO

O tratamento cirdrgico da rinite alérgica refrataria ao
tratamento clinico é direcionado as conchas inferiores e
visa 0 aumento da cavidade nasal sem alterar a fisiologia
nasal.

Os procedimentos cirurgicos, listados abaixo, tém por
objetivo a redugdo da hipertrofia da mucosa e da hiper-
trofia éssea, ou ambos:

« infiltragdo de corticosterdides

e luxagdo lateral da concha nasal

«  turbinectomia parcial

« turbinoplastia inferior

. criocirurgia

e vaporizagdo a laser

e ressecgdo submucosa

« eletrocauterizagdo de superficie
e eletrocauterizagdao da submucosa
« ablagdo por radiofrequéncia

Até o momento, nenhuma técnica foi estabelecida como
padrdo-ouro. A remogdo completa da concha inferior, tam-
bém denominado de turbinectomia total, deve ser evitada
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por alterar a fisiologia nasal, provocar dor retro-ocular em
ambientes com temperatura baixa, formar crostas persis-
tentes e rinite seca. Ela deve ser restrita a casos de cirur-
gia para ressecgdo de tumores.

A infiltragdo de corticosterdide nas conchas nasais vem
sendo desencorajada, pois seu efeito é fugaz e também ha
relatos de trombose da artéria central da retina.

8. ADERENCIA AO TRATAMENTO

Com muita freqliéncia os pacientes que sofrem de rinite
alérgica abandonam seus tratamentos apds curto periodo
de tempo. Trata-se de doenga, que apesar de crbnica, ca-
racteriza-se por sintomas de leve intensidade perfeitamen-
te suportdveis pelos pacientes, sendo bastante subestima-
da por todos: médicos, pacientes e familiares. Entretanto,
suas conseqliéncias a médio e longo prazo, em relagdo as
complicagBes e a queda na qualidade vida, podem ser de-
sastrosas ao paciente.

A boa aderéncia ao tratamento corresponde a uma par-
ticipagdo ativa do paciente a prescrigdo médica, e ndo po-
demos deixar de destacar que, segundo alguns estudiosos
da area, a prescrigdo médica ndo é apenas a receita médi-
ca, mas sim todo o esclarecimento, orientagdes e a escolha
do medicamento mais adequado.

A aderéncia ao tratamento estd intimamente relacionada
a diversos fatores como: idade; sexo; estado nutricional;
patriménio genético; nivel socioeconémico; apresentagdo
do medicamento; posologia, caracteristicas fisico-quimicas;
efeitos colaterais; gravidade da doenga; enfim, uma ampla
e complexa interagdo entre diversos aspectos da doenga,
da droga e do paciente. Porém, ndo podemos deixar de
lembrar que o sucesso da aderéncia ao tratamento de uma
doenga crbénica como a rinite alérgica relaciona-se, funda-
mentalmente, com boa relagdo médico-paciente.
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