RINITE ALERGICA

Resumo

A rinite alérgica ¢ definida como uma inflamagio da mucosa nasal, induzida pela
exposicdo a alérgenos, que pode resultar em sintomas cronicos ou recorrentes como:
rinorréia aquosa (corrimento nasal), prurido nasal (coceira), espirros e sintomas
oculares. A epidemiologia da rinite alérgica é pouco conhecida, mas a doenga pode ser
considerada a de maior prevaléncia entre as doencas respiratdrias cronicas.! Dentre as
opgoes para o tratamento farmacoldgico estdo: anti-histaminicos sedativos e nio sedativos,
corticosteroides, antileucotrienos, descongestionantes nasais e cromoglicato dissédico.
Este Boletim abordard apenas os anti-histaminicos nio sedativos. Serio comparados os
custos de tratamento dos seguintes medicamentos representantes desta classe: dicloridrato
de cetirizina, desloratadina, cloridrato de epinastina, cloridrato de fenoxifenadina,
dicloridrato de levocitirizina, rupatadina e bilastina. Nao hd evidéncias disponiveis que

apontem superioridade entre eles.

A Doenca

A rinite alérgica é a inflamagio da
mucosa de revestimento nasal, mediada
por IgE (imunoglobulina E - anticorpos
produzidos pelo préprio organismo,
cujas atividades desempenham um papel
no funcionamento do sistema imune. A
sua alta concentracao tem sido associada
com hipersensibilidade alérgica), apds
exposicio a alérgenos, cujos sintomas
(obstrugio aquosa,
espirros e prurido nasal) sdo reversiveis

nasal, rinorréia
espontaneamente ou com tratamento.
De acordo com a frequéncia das
manifestagdes clinicas, as rinites alérgicas
podem ser classificadas em: sazonais
(ocorrem  em determinados periodos
do ano); perenes (durante todo o ano);
circunstanciais (sintomas esporddicos na
presenca dos alérgenos); e ocupacionais
(sintomas presentes nos dias de trabalho,
melhorando em fins de semana e
feriados).? Segundo recomendacoes da
iniciativa Allergic Rhinitis and Its Impact
on Asthma (ARIA) e da Organizacio
Mundial da Satide (OMS), a classificacao
da rinite alérgica deve considerar a
duracio e a gravidade dos sintomas,
incluindo aspectos de qualidade de

vida.? Neste caso, ela pode ser classificada
em intermitente (sintomas < 4 dias por
semana ou < 4 semanas); persistente
(sintomas > 4 dias por semana ¢ > 4
semanas); leve (sono e atividades normais,
sintomas nio incomodam); e moderada
(sono e atividades
sintomas nio incomodam). 2

comprometidos,

De acordo com o Consenso Brasileiro so-
bre Rinites, de 2006, existem outras for-
mas de renite que podem ser classificadas
com base em critérios clinicos, frequéncia
e intensidade de sintomas, citologia nasal
e fatores etioldgicos (agentes causadores).
Segundo a sua duragio, as rinites tam-
bém podem ser classificadas em: aguda,
subaguda e cronica. A classificacio etiolé-
gica parece ser a mais adequada, pois estd
diretamente relacionada ao tratamento,
conforme Tabela 1.2

A rinite pode reduzir a qualidade de vida,
interferir na assiduidade e performance
na escola e no trabalho, o que resulta
em custos. Tanto as rinites alérgicas
quanto as nio alérgicas estdo associadas
a0 desenvolvimento da asma, portanto,
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Tabela 1 - Classificacao das rinites
segundo fator etiolégico?

- Infecciosa: viral, bacteriana, outros
agentes;

- Alérgica;

- Ocupacional (alérgica e nao alérgica);
- Induzida por drogas: vasoconstritores
topicos (rinite medicamentosa), acido

acetil-salicilico (AAS), anti-hipertensivos,

antipsicdticos, entre outras;

- Hormonal,

- QOutras causas: rinite eosinofilica
n&o alérgica (RENA), irritantes,
alimentos, emocional atréfica, refluxo

gastroesofagico, idiopatica, entre outras.

sio doengas co-existentes, uma vez que o0s
sintomas da rinite sdo encontrados em 75-80%
dos pacientes com asma. Ambas as doencas
geram um custo considerdvel para os pacientes,
empregadores e sistemas de saide.’

A rinite alérgica é a forma predominante em
criangas, mas responde por 1/3 dos casos em
adultos.? Apesar de nao estar entre as doencas
respiratdrias cronicas de maior gravidade, ¢
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um problema de satde publica, porque
afeta a qualidade de vida dos pacientes
e dificulta o controle da asma. A sua
prevaléncia provavelmente é subestimada,
pois muitos individuos néo a reconhecem
como uma doenga e nio procuram
atendimento médico. Ainda assim, a
rinite alérgica encontra-se entre as dez
razbes mais frequentes para a procura de
atendimento primdrio 4 satde.!

Os alérgenos precursores de rinite
alérgica de maior relevancia clinica sio
os oriundos de 4caros da poeira, baratas,
fungos e de outras fontes alergénicas
(ex: pelos, saliva e urina de animais
domésticos; restos de insetos; alimentos).
A rinite alérgica também pode ser
desencadeada ou agravada pela exposigio
a mudangas bruscas de clima, inalacio
de irritantes inespecificos (ex: odores
fortes, gds de cozinha, fumaga de cigarro),
inalacio de ar frio e seco e ingestdo de
anti-inflamatérios nio hormonais, em
individuos predispostos.?

Definicao de rinite alérgica:

¢ Inflamacdo da mucosa nasal
mediada por imunoglobulina E,
caracterizada por:

- Congestao (osbtrugéo nasal);
- Rinorréia (corrimento nasal);

- Espirros;

- Prurido nasal (coceira).

O estudo colaborativo denominado
International Study on  Asthma and
Allergies in  Childhood (ISAAC), cuja
primeira fase finalizou-se em 1996 e
a terceira em 2002, mostrou que, no
Brasil, a prevaléncia média de sintomas
relacionados 4 rinite alérgica foi 29,6%
entre adolescentes e 25,7% entre criancas
de 6 a 7 anos. Os resultados foram
varidveis e as maiores taxas de prevaléncia
de rinite foram observadas nos grandes
centros urbanos, sendo que os sintomas
se agravam nos meses mais frios. !

O diagnéstico de rinite alérgica é basica-
mente clinico, com associacio de virios
dos seguintes sintomas: crise de espirros,
coriza clara abundante, obstrucao nasal e
intenso prurido nasal ou no palato e nos
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olhos. Inclui também a histéria clinica
pessoal e familiar de atopia (asma, con-
juntivite alérgica e eczema atdpico - um
tipo de dermatite), além de exames fisicos
e complementares, como o das cavidades
nasais. E importante também saber
acerca dos hdbitos de vida do paciente,
por exemplo, se é fumante. Além disso,
¢ interessante pesquisar as condi¢oes
ambientais em que o paciente vive,
observando-se: ventilagio, presenca de
carpete ou tapete, material e revestimen-
tos de colchio, travesseiros e cobertores,
convivio com animais de pelo e pena,
presenca de baratas, exposi¢io a irritantes
inespecificos (produtos de limpeza), e ou-
tras possiveis fontes de agentes alérgenos.
Os sintomas de rinite alérgica podem
ocorrer em qualquer idade, iniciando-se
geralmente na infAncia.?

Tratamento

A estratégia nio medicamentosa é o
controle dos fatores ambientais, com o
objetivo de se evitar o contato com os
alérgenos. Dentre as medidas de controle
ambiental pode-se citar: combate ao
mofo e A umidade; manter ambientes
ventilados; evitar bichos de pelicia e
animais de pelo e pena.? A remogio ou
a prevengio do contato com alérgenos
¢ sempre recomendada, no entanto, o
tratamento farmacolégico é geralmente
necessdrio.'

Aeroalérgenos

(alérgenos presentes no ar):-
acaros da poeira;

- fungos;

- animas (céo, gato, hamster);

- polens ;

- ocupacionais: trigo, poeira de
madeira, detergentes latex;

- Irritantes poluentes:

- Intradomiciliares: fumaca de
cigarro, poluentes ambientais;

- Extra-domiciliares: oz6nio,
oxidos de nitrogénio, dioxido de
enxofre.

O objetivo do tratamento farmacolégico
da rinite alérgica ¢ promover a prevengio
efetiva ou o alivio dos sintomas. As prin-
cipais classes de medicamentos utilizadas
sdo: anti-histaminicos orais, anti-hista-

minicos tdpicos nasais, corticosteroides
topicos
orais, corticosteroides injetdveis, anti-

intranasais,  corticosteroides

leucotrienos, anti-colinérgicos  tdpicos
nasais, descongestionantes nasais e orais.’
A adocio de medidas simples, como
lavagem nasal com solu¢do salina ou a
adi¢do de anti-histaminico tépico ou oral
associado a uma baixa dose de corticoste-
roide intranasal, pode ajudar no controle

da rinite alérgica cronica’!

A Tabela 2 resume os efeitos das principais
classes de medicamentos no controle dos
sintomas da rinite alérgica, de acordo com
a descri¢ao apresentada no Guia de Rinite
Alérgica e seu impacto no tratamento da
Asma (ARIA guidelines) e ParAmetros
Rinite nos EUA. Virias
versoes dessa tabela tém sido publicadas,

Praticos da

inclusive no Consenso Brasileiro sobre
Rinites?, mas a inexisténcia de estudos
comparativos diretos ¢ o uso de estudos
com diferentes desenhos faz com que ela
seja muito simplificada.?

A histamina ¢
responsdvel pelo aparecimento dos sinto-

o principal mediador

mas caracteristicos da rinite alérgica. Os
primeiros  anti-histaminicos = sintetizados
(anti-H1) tém como principal efeito ad-
verso a sonoléncia e sio denominados de
primeira geracio. Exemplos: hidroxizina e
a dextroclorfeniramina. Os anti-H1 mais
novos provocam menos efeitos colaterais e
sio chamados de segunda geracio, dentre
eles: loratadina, cetirizina, levocabastina,
azelastina, epinastina, ebastina, fexofena-
dina, € outros.1 Assim, os anti-H1 podem
ser divididos em: anti-H1 cldssicos, de
primeira geragio ou sedativos; e anti-H1
nio-cléssicos, de segunda geracio ou nio

sedativos. 3

A acio dos corticosteroides intranasais visa
a reducio da inflamagio da mucosa nasal,
levando 4 melhora da obstrugio nasal, do
prurido, espirros, bem como da rinorréia.
Apesar do uso tdpico, os corticosteroides
intranasais exibem efeitos sistémicos, que
dependem da dose e formulagio utilizadas.?
Sao exemplos: dipropionato de beclometaso-
na, budesonida, propionato de fluticasona e
furoato de mometasona. Os corticosteroides
nasais so geralmente usados no tratamento
de rinite alérgica persistente.'
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Tabela 2: Controle dos sintomas de Rinite alérgica por classe*

Classe Espirros | Rinorréia | Obstrugao | Prurido | Sintomas | Inflamagao
nasal nasal oculares

Anti-histaminicos | ++ ++ +/- ++ + +
orais
Anti-histaminicos | ++ ++ + ++ +/- +
intranasais
Corticosterdides | ++ ++ ++ ++ + i+
intranasais
Antileucotrienos | +/- +/- - +/- +/- +
Cromonas + + - + + n

Simbolos: ++, beneficio substancial; +, beneficio modesto; +/-, pouco ou nenhum beneficio.

O montelucaste, antileucotrieno dispo-
nivel no Brasil, é um antagonista seletivo
do receptor do leucotrieno cistefnico tipo
1, encontrado nas vias aéreas de humanos.
Os leucotrienos atuam como mediadores
inflamatérios e tm importante papel na
fisiopatologia da rinite alérgica.'

7

O cromoglicato dissddico ¢ um estabili-
zador de mastdcitos (células relacionadas
ao processo inflamatdrio) que pode ser
utilizado para o tratamento da rinite
alérgica e apresenta poucos efeitos cola-
terais, no entanto, sua eficicia é modesta.
Trata-se de uma opgdo para os pacientes
que responderam bem ao tratamento com
corticosteroide, mas estdo usando a droga

hd muito tempo.!

Outras classes de medicamentos também
podem ser utilizadas na terapia da rinite
alérgica, tais como os descongestionantes
nasais do grupo dos estimulantes adrenér-
gicos, cuja acdo principal ¢ vasoconstrigio.
Eles sao de uso oral ou tdpico intra-nasal.
O mais importante exemplo de descon-
gestionante oral é a pseudoefedrina, muito
utilizada em associacio a anti- H1. Dentre
os descongestionantes intranasais pode-se
citar: efedrina, fenilefrina, nafazolina e
fenoxazolina.?

Este Boletim apresentard os custos de trata-
mento para os anti-histaminicos orais nio
sedativos ou de segunda geragio. A escolha
para tratar dessa classe de medicamentos se
baseou nos seguintes fatos: os medicamen-
tos pertencentes a essa classe possuem perfil
de efeitos adversos diferentes daqueles de
primeira geracio; existem muitas opgoes
disponiveis no mercado; sao indicados para
alivio dos sintomas tanto em adultos quanto

em criancas; e, até a conclusio deste Bole-
tim, ndo foram encontradas evidéncias cien-
tificas de superioridade terapéutica entre os
medicamentos dessa classe para tratamento
dos sintomas de rinite alérgica. Além disso,
apds busca em base de dados de evidéncias
cientificas, nio foi encontrada nenhuma
revisio sistemdtica que comparasse todos os
diferentes anti-histaminicos orais.

Em 2009, uma revisio feita por Bechert
teve como objetivo avaliar a eficdcia dos
anti- H1 orais de segunda geracio deslo-
ratadina, fexofenadina e levocitirizina, no
alivio da congestdo nasal associada 2 rinite
alérgica. Foram selecionados 26 estudos,
de acordo com os critérios de inclusio
pré-estabelecidos. A conclusio do estudo
foi que os trés medicamentos sdo eficazes
no alivio da congestao nasal e se mostram
opgdes apropriadas de tratamento.’

Em 2005, Hore e colaboradores realizaram
uma revisio sistemdtica com o objetivo de
avaliar a efetividade dos anti- H1 orais no
alivio de obstrugao nasal na rinite alérgica
persistente. Foram selecionados 29 estudos
duplo-cegos, randomizados e controlados
com placebo. A metandlise encontrou uma
diferenca média ponderada de - 0,52 (95%
intervalo de confianca (IC) - 0.73, - 0.31,
p<0.00001) a favor do tratamento em rela-
4o ao placebo. Os autores conclufram que,
em relagio A opgio de nio tratar, os anti-
histam{nicos orais melhoram, significativa-

mente, os sintomas de obstrucio nasal em

Consulte seu médico e sempre confira os
precos dos medicamentos no site da Anvisa.

Acesse: http://anvisa.gov.br>Regulacao de Mercado>
Listas de Precos de Medicamentos> Precos de

Medicamentos

(Preco Fabrica e Preco Maximo ao Consumidor)
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pacientes com rinite alérgica persistente.®

Dessa forma, apds pesquisa na literatura
médica disponivel, constatou-se que nio
existem estudos e guias para tratamento de
rinite alérgica que apontem superioridade
entre os medicamentos pertencentes 2
classe dos anti-H1 orais nio sedativos ou
de segunda geragio.

Custos de tratamento:

Com a finalidade de mensurar as dife-
rengas de custo de tratamento mensal, os
anti-histaminicos orais foram separados em
dois grupos, divididos pela indica¢o, quais
sejam: adultos e criancas. Assim, fez-se um
levantamento de alguns medicamentos
mais caros e mais baratos comercializados
atualmente no Brasil.

Em uma andlise por principio ativo,
verificou-se que a diferenca entre o mais
caro (Loralerg) e o mais barato (Histamix)
pode chegar a 140%, no caso das lorata-
dinas para criancas, e a 104%, no caso da
desloratadinas para adultos (desloratadina
genérica x Desalex).

Quando se comparam todos os anti-his-
taminicos orais disponiveis no mercado,
esta diferenca pode chegar a 231%, para
os medicamentos indicados para criangas,
comparando-se a loratadina mais barata
(Histamix) com o medicamento mais
caro (cloridrato de epinastina - Talerc), e
2 229%, para os medicamentos indicados
para adultos, comparando-se a loratadina
mais barata (Histamix) com a desloratadi-
na mais cara (Desalex).

Cabe ressaltar que para efeitos do cdlculo do
custo de tratamento mensal foram conside-
rados: as doses previstas em bula para cada
fdrmaco e os Precos Méximos de Venda ao
Consumidor (PMC) dos medicamentos
analisados, com aliquota de 18% de ICMS.
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Custos de tratamen
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