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1. Introducao

No dindmico campo da Otorrinolaringologia, o
entendimento e tratamento das rinossinusites continua
a evoluir, refletindo uma confluéncia de novas pesquisas,
tecnologias avancadas e praticas clinicas estabelecidas.
Reconhecendo a necessidade de manter a comunidade
médica atualizada com as mais recentes evidéncias e praticas
recomendadas, um grupo de especialistas se reuniu para
revisar e atualizar o ultimo Consenso sobre Rinossinusites
de 2017. Este encontro de mentes, composto por lideres
em pesquisa e pratica clinica, culminou na publicacao de:
“Rinossinusites: Evidéncias e Experiéncias - 2024”.

Este documento € uma peca essencial para todos os
profissionais envolvidos no diagndstico e tratamento das
rinossinusites, fornecendo uma base solida para praticas
clinicas fundamentadas e eficazes. O objetivo principal
deste Consenso atualizado é esclarecer os conceitos mais
recentes, destacar a importancia de um diagnéstico preciso
e promover abordagens de tratamento que reflitam as
melhores praticas baseadas em evidéncias solidas. Ao fazer
isso, buscamos nao apenas melhorar os resultados dos
pacientes, mas também orientar os profissionais de salde
através de um panorama clinico que esta constantemente
em transformacao.

1.1 Definicdo de Rinossinusite

A rinossinusite € definida como um processo inflamatério
da mucosa do nariz e dos seios paranasais. Essa inflamacao
pode ser decorrente de causas infecciosas e/ou nao
infecciosas. As rinossinusites podem ser classificadas de
acordo com a duracdo do processo inflamatério e a
frequéncia de seu aparecimento."?

Rinossinusite Aguda (RSA): E caracterizada por sintomas
que duram até 12 semanas. O diagndstico baseia-se na
presenca de 2 ou mais sintomas:

» Obstrucao nasal;

« Rinorreia anterior ou posterior;

» Dor ou pressao facial;

» Reducao ou perda do olfato (ou tosse no caso de pacientes
pediatricos).

Nao ha necessidade de complementacao radiologica ou
endoscopica para o diagndstico. Em pacientes pediatricos,
o critério de alteracao do olfato € substituido por tosse.3*

Rinossinusite Cronica (RSC): Definida por sintomas que
duram mais de 12 semanas. O paciente deve apresentar
pelo menos dois dos seguintes sintomas:

e Obstrucao nasal;

» Rinorreia anterior ou posterior;

» Dor ou pressao facial;

« Reducdo ou perda do olfato (ou tosse no caso de pacientes
pediatricos).

Além disso, deve haver evidéncia de inflamacdo na
endoscopia nasal e/ou tomografia computadorizada.3*

Neste Consenso, agrupamos a evidéncia de RSC pela
presenca (RSCcPN) e auséncia de polipos nasais (RSCsPN).

Rinossinusite Aguda Recorrente (RSAR): Quando o
paciente apresenta 4 ou mais episodios de RSAB, com
periodos de normalidade entre as crises. Consideramos
somente quadros de RSAB pela necessaria diferenciacao de
excesso de resfriados, que apresentam menor dificuldade
terapéutica e menor repercussao no dia a dia dos pacientes
que os quadros bacterianos. A comprovacao de normalidade
entre as crises se faz necessaria para diferenciar a RSAR da
RSC.

Vale ressaltar que essa classificacao baseada no tempo
dos sintomas é arbitraria e ndo considera a fisiopatologia
subjacente. De maneira geral, a rinossinusite aguda é
predominantemente de origem infecciosa, enquanto a RSC
representa um processo mais complexo e multifatorial.
Assim como a RSA pode ser causada por diversos agentes,
RSC é um termo genérico que abrange diversas doencas
com fisiopatologia e mecanismos distintos, que devem ser
corretamente identificados para um melhor tratamento dos
pacientes.
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2. Rinossinusite Aguda

O diagnostico da RSA deve ser focado na diferenciacao
entre etiologia viral e bacteriana, o que norteia a escolha do
tratamento. Seguindo este raciocinio terapéutico, os termos
resfriado comum, infeccdo de vias aéreas superiores (IVAS) e
RSA viral (RSAV) serao considerados sinbnimos nesta diretriz.

Estima-se que os adultos possam apresentar de dois a
cinco episddios de RSAV, e as criancas em idade escolar, de
sete a dez resfriados comuns por ano.> A grande incidéncia da
RSA, associada a frequente procura por atendimento médico
nestes episodios, faz com que a RSA seja uma das doencas
mais comumente diagnosticadas em ambiente ambulatorial,
responsavel por 2 a 10% das consultas de atencdo primaria
e otorrinolaringoldgicas.® Mesmo que autolimitadas na
vasta maioria das vezes, estas infeccbes tém um impacto
significativo na vida dos pacientes, que acabam por utilizar
um grande nimero de medicamentos frequentemente
desnecessarios e com efeitos adversos. A diferenciacao entre
quadros virais e bacterianos e a avaliacao de custo-beneficio
das variadas opcbes terapéuticas se torna essencial em
termos de salde coletiva e individual. A importancia desse
tema deve ser compartilhada com os pacientes.

2.1 Diferenciacdo entre Rinossinusite Aguda
Viral e Bacteriana

2.1.1 Histéria Natural da Rinossinusite Aguda Viral

As rinossinusites agudas sao processos autolimitados,
sendo essencialmente virais nos primeiros 7 a 10 dias, com
uma clara melhora ap6s o quinto dia. Quadros com duracao
superior a 10 dias ainda sao predominantemente virais,
desde que nao haja piora significativa dos sintomas ou sinais
de complicacdes. Em algumas situacdes, quadros virais
podem durar mais de 3 semanas. Estima-se que apenas 0,5%
a 2% das RSA virais evoluam para quadros bacterianos em
adultos, e de 5-13% em criancas.””®

Os quadros virais tém uma evolucdo temporal bem
clara, com piora abrupta nos primeiros dias e subsequente
melhora gradual que pode variar de poucos dias a cerca
de 3-4 semanas. Rinorreia, espirros, dor de garganta e
cefaleia comecam logo no inicio do quadro. Obstrucao nasal,
mal-estar, mialgia e calafrios aparecem no dia seguinte. Por
fim, sobrevém a tosse. Esta sequéncia temporal ilustra trés
estagios da rinossinusite:

« primeiro, sintomas da superficie dos sitios primarios

(nariz) e sua drenagem (garganta);

« segundo, inflamacao mais profunda nos tecidos e a
resposta do corpo a infeccao (viremia); e

o terceiro, os tecidos afetados comecam a se
restabelecer.®1°

Em criancas, se observa uma distribuicao bifasica dos

sintomas: nos trés primeiros dias, prevalecem febre, sono
ruim, irritabilidade, adinamia e cefaleia; a partir do quarto
dia, coriza, tosse, dor de garganta e inapeténcia dominam
o0 quadro, podendo persistir por até 2 semanas."’

Por vezes, a recuperacao da RSAV pode nao ser tao
rapida, podendo demorar até 3-4 semanas para resolucao
completa.

A Academia Brasileira de Rinologia (ABR) recomenda
que estes quadros de RSAV que levam mais do que 7-10
dias para recuperacdao completa, apresentando melhora
lenta e progressiva, sejam chamados de Rinossinusite
Aguda Viral Prolongada (RSAVP), para reforcar o conceito
de que mesmo quadros prolongados ainda costumam ser
de origem viral.

Em conclusdo, a histéria natural da rinossinusite aguda
viral apresenta um claro padrao de evolucao dos sintomas,
com pico intenso nos primeiros dias e melhora gradual que
usualmente leva poucos dias mais, mas pode se prolongar
por até 3-4 semanas. Essa alta intensidade nos primeiros
dias ndo é sugestiva de quadros bacterianos, nao devendo
ser utilizada pelo médico como critério para utilizacao de
antibiéticos, assim como a duracao do quadro isoladamente,
ja que os quadros virais podem ser prolongados, mas que
normalmente apresentam melhora gradativa.

2.1.2 Rinossinusite Aguda Bacteriana (RSAB)

Quando o paciente apresenta deterioracdao clinica
apos o quinto dia, ou auséncia de melhora apds o décimo
dia, se deve considerar a possibilidade de uma evolucao
para quadro bacteriano.> Nenhum sintoma isolado é
patognomonico de RSAB. Estima-se que secrecao purulenta
tenha sensibilidade de 77% e especificidade de 54%;
recaida dos sintomas, 74% e 41%; congestao ou obstrucao
nasal, 83% e 24%, respectivamente.'? Uma traducdo dessa
baixa especificidade se verifica no estudo de Rubin et al.,
onde mesmo entre os pacientes que apresentaram os 3
principais sintomas (secrecao nasal, obstrucao nasal e dor
facial) por mais de 10 dias, apenas 40% a 50% tinham RSAB
comprovada.’ Por isso, para aumentar a especificidade
do diagnostico de RSAB, o EP0S2020 utiliza um padrao
de unilateralidade e gravidade e considera que, além dos
sintomas por mais de 10 dias, o paciente precisa apresentar
pelo menos 3 destes 5 sintomas: secrecao amarelada
com predominio unilateral, dor local intensa (geralmente
unilateral), febre > 38°C, proteina C reativa (PCR) e/ou
velocidade de hemossedimentacao (VHS) aumentados, e
dupla piora (melhora seguida de piora).* O ICAR-RS-2021
utiliza este mesmo critério de unilateralidade e gravidade
para diagnostico de RSAB em criancas. Nos adultos, o ICAR-
RS-2021 so6 leva em consideracao a duracdo e evolucao do
quadro para o diagnostico de RSAB, focando principalmente
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na dupla piora. Porém, uma vez feito o diagnodstico de RSAB,
a recomendacao da diretriz americana é de aguardar mais 1
semana antes de iniciar antibiotico.?

Vale lembrar que muitos pacientes apresentam
comorbidades, como rinite alérgica por exemplo, que
podem ser exacerbadas por processos virais, o que poderia
causar a resolucao incompleta dos sintomas nasais, nao
sendo entdo indicativa de evolucao para RSAB. Como os
sintomas de infeccdes de via aérea superior em geral sao
muito semelhantes, é dificil a diferenciacdo etiologica
antes de 10 dias de sintomas.

Segundo a ABR, deve-se considerar o diagnoéstico de
RSAB quando o paciente apresentar sintomas de RSA com:
o Piora importante do quadro (aumento de intensidade/
gravidade e/ou sinais de unilateralidade) apos melhora
dos primeiros 5 dias - dupla piora OU;

e Manutencdo do quadro intenso inicial sem melhora
gradual apos 14 dias.

Considera-se aumento da intensidade ou gravidade
quando o paciente apresenta piora de sintomas,
especialmente a dor e a rinorreia, ou ainda aparecimento
de febre, apds o pico normal de piora dos sintomas dos
primeiros 2-3 dias, ou seja, uma recaida quando o paciente
ja estava melhorando do quadro. E se consideram sinais
de unilateralidade quando o paciente apresenta mudanca
de padrao dos sintomas com claro predominio unilateral,
especialmente a dor e a rinorreia, apos o inicio mais difuso
(bilateral) que é tipico dos quadros virais.

A ABR recomenda que o diagnostico da RSA, RSAV,
RSAVP e RSAB seja realizado conforme o Quadro 2.1

Quadro 2.1: Diagnostico das rinossinusites agudas

e Figura 2.1. Situacdes atipicas, muito distintas das
descritas nesta diretriz, devem ser encaminhadas ao
especialista para avaliacao mais aprofundada.

2.2 Critérios Diagnosticos da Rinossinusite
Aguda

O diagndstico da RSA é essencialmente clinico. Desta
forma, pode ser realizado sem a utilizacao de exames
radiologicos ou endoscopicos, de acordo com o Quadro
2-1. Os parametros clinicos ou suas combinacdes sao todos
de valor diagnéstico limitado'? e nao sao preditivos para a
resposta ao tratamento com antibidticos. '

2.2.1 Sintomas

A rinorreia purulenta, apesar de ser classicamente
associada a etiologia bacteriana, nao demonstrou ser um
preditor adequado para RSAB, tanto em adultos quanto em
criancas, ja que a prevaléncia de crescimento bacteriano
(através de puncao do seio maxilar ou culturas guiadas por
endoscopia) variou de 31% a 61,1%.'%'51¢ J4 a dor facial e
dentaria, especialmente quando unilaterais, demonstraram
ser os melhores preditores entre os sintomas.'2 A rinoscopia
anterior, embora seja um exame limitado a regiao anterior
das fossas nasais, & capaz de demonstrar sinais de
inflamacao, como edema, hiperemia e rinorreia.'’

O diagnodstico diferencial entre quadros virais e
bacterianos e seu consequente tratamento ndo deve
ser baseado em sintomas isolados, devido ao seu baixo
valor preditivo positivo, mas sim no bindmio “duracao e

Rinossinusite Aguda
(RSA)

Dois ou mais sintomas por até 12 semanas:
o Obstrucao/congestao nasal;

 Rinorreia anterior/posterior;

 Dor/pressao facial;

» Reducao do olfato (tosse em criancas).
Sem necessidade de exame fisico e radioldgico para diagndstico.

Rinossinusite Aguda Viral o Critérios de RSA;

(RSAV) « Sintomas mais intensos nos primeiros 2-3 dias;
 Melhora gradativa, normalmente até 14 dias.

Rinossinusite Aguda Viral Prolongada e« Critérios de RSA;

(RSAVP) » Sintomas mais intensos nos primeiros 2-3 dias;
» Melhora gradativa mais lenta, podendo durar 3-4 semanas ou mais.

Rinossinusite Aguda Bacteriana Critérios de RSA;

(RSAB) E

Piora importante do quadro (aumento de intensidade/gravidade e/ou sinais de

unilateralidade) apds melhora dos primeiros 5 dias - dupla piora;

ou

» Manutencao do quadro intenso inicial sem melhora gradual apds 14 dias.

Quadros atipicos ou muito distintos dos descritos acima devem ser encaminhados ao especialista para melhor elucidagao.
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Figura 2-1: Duracao e evolucao dos sintomas na rinossinusite aguda. RSAV - rinossinusite aguda
viral. RSAVP - rinossinusite aguda viral prolongada. RSAB - rinossinusite aguda bacteriana.

evolucao” dos sintomas. Sempre é bom ressaltar que os
quadros virais tipicos tém piora abrupta nos primeiros dias
e melhora gradativa apos o quinto dia, sendo que a melhora
completa pode demorar até 3-4 semanas. Portanto, uma
duracdo maior que 10 dias, isoladamente, também nao
significa necessariamente transformacao bacteriana.

2.2.2 Exames Complementares
2.2.2.1 Endoscopia Nasal

A endoscopia nasal preferencialmente  apos
vasoconstricao, permite a inspecao adequada dos meatos
médios, recessos esfenoetmoidais e rinofaringe. Quando
for necessaria uma definicako mais precisa do agente
etiologico, principalmente apds falha terapéutica de
antibiotico empirico prescrito anteriormente, a endoscopia
nasal permite, além da inspecao mais precisa, a coleta de
amostragem para culturas da secrecao no meato médio dos
pacientes com suspeita de RSAB.

2.2.2.2 Testes Virais

A maioria dos quadros de infeccOes virais das vias
aéreas superiores acaba sem um diagndstico etiologico
especifico. Nas ultimas décadas, as pandemias pelo virus da
influenza e mais recentemente pelo SARS-CoV-2 (COVID-19)
aceleraram o desenvolvimento e acesso a testes rapidos de
antigenos e testes moleculares (RT-PCR - reacao em cadeia
da polimerase de transcricao reversa em tempo real). Os
testes moleculares sdo mais sensiveis e especificos, sendo
considerados o teste padrao referéncia para o diagnostico
de influenza ou COVID-19, porém, seu resultado pode
demorar horas ou dias para ser entregue a depender da
demanda do laboratério que o realizar, o que torna o teste

rapido de antigeno mais interessante por seu resultado nao
depender da estrutura de laboratoérios. Como regra pratica,
um teste rapido de antigeno positivo ja é suficiente para o
diagnostico, mas um teste negativo em alta suspeita clinica
exige a realizacao do teste molecular.

Especificamente para o influenza e para o SARS-CoV-2,
a deteccao precoce permite a introducao de tratamento
especifico quando indicado, ou ainda favorece a prevencao
da disseminacao desses virus com o isolamento do paciente
que teste positivamente.

Além dos testes especificos isolados para estes dois
virus, existem testes moleculares denominados painéis
virais respiratorios que testam varios virus respiratorios
ao mesmo tempo, como Influenza A e B e Coronavirus
(inclusive SARS-CoV-2), mas também rinovirus, adenovirus,
virus sincicial respiratorio, metapneumovirus, parainfluenza
etc. A depender da evolucao e gravidade, estes exames
podem ser (teis na tomada de decisao, sem contar o papel
epidemioldgico desta conduta. Porém, considerando a
auséncia de tratamento especifico para os outros virus que
nao sejam influenza ou SARS-CoV-2, ndo ha indicacao formal
para a realizacao deste exame.

2.2.2.3 Cultura de Secrecao

As culturas de nasofaringe ou sinusais nao sao
imprescindiveis para o diagnoéstico de RSAB, mas podem
auxiliar na escolha do tratamento antibidtico em casos
especificos.'® Uma das limitacées do exame de nasofaringe
€ a possibilidade de colonizacdo de algumas bactérias,
como Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae
e Moraxella catarrhalis no epitélio respiratorio, de modo
que sua presenca nem sempre indica infeccao. Por outro
lado, um estudo recente demonstrou que a identificacao
de Streptococcus pneumoniae e Haemophilus influenzae
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na rinofaringe em pacientes com diagnostico clinico de
RSA estava associada com impacto mais significativo do
tratamento com antibioticos. '

A cultura de meato médio guiada por endoscopia é um
método diagnostico altamente sensivel e preciso para RSAB
e pode ser mais sensivel do que a cultura antral, dada a
presenca de bactérias patogénicas nao encontradas na
lavagem antral. A cultura guiada por endoscopia € um
método viavel e preferido para determinar a eficacia
antimicrobiana e os padrdes de resisténcia bacteriana. '°

2.2.2.4 PCR e VHS

A Proteina C Reativa (PCR) e a Velocidade de
Hemossedimentacao (VHS) sao biomarcadores inflamatorios
e estao aumentados nas doencas bacterianas. Desta forma,
nos casos duvidosos, se pode lancar mao destes exames
séricos como um preditor de doenca bacteriana. Entretanto,
sua limitada especificidade faz com que o uso rotineiro nao
seja justificado.?®

2.2.2.5 Exames de imagem

Os exames de imagem nao fazem parte do arsenal
diagnodstico de RSA nao-complicada. Além de nao serem
necessarios, pois os achados clinicos sao suficientes, estes
exames envolvem maior custo e exposicao a radiacao.

Achados de imagem comuns em individuos com RSA sao
0 espessamento da mucosa, niveis hidroaéreos (bolhas de
ar entremeadas com liquido) e obstrucdo do complexo
ostiomeatal.?' Porém, a maioria dos pacientes com resfriado
comum também apresenta opacificacao devido a presenca
de muco nos seios paranasais, 0 que torna o exame de
imagem inadequado na diferenciacao entre etiologia viral
e bacteriana.??

Além disso, estes achados podem ser vistos tanto em
paciente com RSA quanto em pacientes acamados, nos casos
de trauma e até mesmo em pacientes assintomaticos.?3. A
tomografia de seios paranasais e/ou a ressonancia magnética
sao reservadas para os casos de complicacdes ou na suspeita
de outros diagnosticos (para descartar rinossinusite aguda).

A ABR recomenda que seja utilizado o padrdao de
sintomas, sua duracdo e evolucdao para o diagnéstico
das rinossinusites agudas, sem a necessidade de exames
complementares nos casos tipicos e ndo graves. Exames
complementares podem ser considerados nos casos
atipicos ou com duvida diagnéstica, especialmente apos
falha no tratamento inicial.

2.3 Tratamento da Rinossinusite Aguda

Em relacdo ao tratamento do resfriado comum e das
rinossinusites agudas virais, o objetivo é proporcionar
alivio dos sintomas, reduzir o tempo de convalescéncia
e, por ultimo, evitar complicagbes. Tudo isso sob um
prisma de custo-efetividade. Ou seja, os beneficios da
intervencao proposta devem ser superiores aos custos e
aos riscos a curto e longo prazo da observacao da evolucao
natural da doenca. Nesse sentido, evitar efeitos adversos
dos diferentes tratamentos pode ser mais relevante que
adicionar efeitos benéficos com pequeno impacto clinico

ou que tenham um nimero de pacientes muito grande que
precisam ser tratados para que um paciente tenha real
beneficio do tratamento (NNT, do inglés Number Needed to
Treat), o que sugere um tratamento com baixa eficacia para
esse grupo de pacientes.

A prevencao deve ser buscada com reforco das medidas
de higiene, como lavar as maos, o uso de mascaras e ainda
o distanciamento social quando recomendavel.?*?’” Em
relacdo a imunidade, a amamentacao tem um papel bem
definido, enquanto os probio6ticos ainda navegam no campo
das hipoteses e das evidéncias indiretas sobre a forma
como atuariam no microbioma humano resultando também
em um aumento de defesas contra os virus. Essa classe
de medicamentos, assim como os fitoterapicos, minerais
e vitaminas, vem ocupando um espaco significativo nas
opcdes terapéuticas com o mesmo proposito, mas ainda
carecem de evidéncias definitivas para que seu uso se
justifique em relacao a histdria natural das infeccdes de via
aéreas superiores pelos diferentes virus ou bactérias. 283

Para fins didaticos, esta sessdo abordara as classes
terapéuticas e separara seu papel e evidéncia entre
os quadros de etiologia viral (resfriados e RSAV) e os de
etiologia bacteriana (RSAB), quando pertinente. Os estudos
que avaliaram a eficacia de diferentes intervencdes para
pacientes com RSA pos viral, conforme a classificacao
proposta pelo EP0S2020, serdo, para fins praticos,
considerados de etiologia viral e, assim, incluidos no
primeiro grupo. Contudo, como muitos desses pacientes
apresentam sintomas por mais de 10 dias, em relacdo a
interpretacao dos tratamentos baseados na definicao da
escola americana, existira uma divida se tal intervencao
atuou sobre um quadro ainda resultante do processo
inflamatorio viral ou se foi efetivo para uma infeccao
bacteriana. Independentemente do entendimento do leitor,
se reforca a ideia que mesmo quadros potencialmente
bacterianos realmente melhoram sem o uso de antibioticos.

2.3.1 Antivirais

Em relacdo a influenza, se suspeitada e diagnosticada
de forma precoce (nas primeiras 48 horas do inicio dos
sintomas), ha indicacdo do uso do oseltamivir. Essa droga
diminui a replicacao viral, encurtando a duracao da doenca
e minorando o risco de complicacoes, dentre as quais esta
a RSAB.3?

A ABR recomenda o uso de oseltamivir nos casos de
Influenza grave com diagnéstico precoce (em até 48 horas
do inicio dos sintomas) para prevencdo de potenciais
complicacées respiratorias.

Para o SARS-CoV-2, foram desenvolvidas novas drogas
antivirais, como o Paxlovid®, formado pelo antivirais
nirmatrelvir e ritonavir. No momento, sua indicacao é para
adultos com COVID-19 confirmada, leve a moderada, com
alto risco de progressao para COVID-19 grave, incluindo
hospitalizacdo ou 6bito. Nao esta indicado para pacientes
que ja tenham indicacdo de hospitalizacao por COVID-19
grave ou critico, nem para profilaxia pré ou pds-exposicao.
Ha claro beneficio da droga em reduzir nimero e duracao
de hospitalizacdes, admissdes em UTI e visitas ao pronto-
socorro, além de acelerar o tempo para negativacao do
RT-PCR para SARS-CoV-2.3%33



Rinossinusites: Evidéncias e Experiéncias - 2024

19

A imunizagao para ambas as doencas é preconizada. A
reducao do nimero de casos e de sua gravidade acaba por
ter papel na prevencao das rinossinusites agudas virais e
bacterianas.

2.3.2 Antibiéticos
2.3.2.1 RSAV

Nao ha nenhum beneficio do uso de antibidticos para
quadros clinicos decorrentes de infeccdes virais, mesmo
que cursando com rinorreia purulenta, nem para controle de
sintomas, nem para evitar complicacées. >43%> Mesmo que nao
haja necessidade de pesar os riscos, ja que nao ha beneficios,
é sempre (til reforcar que esse tipo de medicamento
carrega consigo mais de 20% de eventos adversos tais
como reacbes alérgicas, alteracbes gastrointestinais,
eletrocardiograficas, dentre outros.3¢ Além disso, deve se
atentar para a alarmante inducao da resisténcia bacteriana,
que sera melhor discutida abaixo e que ja é considerada um
desafio mundial em termos de mortalidade, estimando-se
que nas proximas décadas causara mortes de milhdes de
individuos em todo o mundo.3” Por ultimo, ainda que no
campo das hipoteses, ha as modificacbes da microbiota
intestinal que poderiam ser responsaveis por distirbios do
sistema imunoldgico, desencadeando doencas autoimunes,
atdpicas e até comportamentais. 3840

A ABR recomenda CONTRA o uso de antibiéticos para
RSAV ou RSAVP.

2.3.2.2 RSAB

Aultima publicacado do “Evidéncias e Experiéncias” (2015)
e o position paper da ABORL-CCF sobre uso de antibioticos
(2018) deixaram clara a mensagem de que somente uma
selecao adequada de paciente com RSAB justificaria a
prescricao de antibidticos no sentido de obter menor
tempo com sintomas e resolucdo mais rapida da doenca.
Essa posicao mantém-se atual. SO assim seria possivel
minimizar os inevitaveis efeitos adversos dessa classe de
medicamentos em uma doenca com elevado percentual
de resolucdo espontanea mesmo quando for bacteriana.’’
Nos Ultimos anos, a literatura nao sofreu grande
enriquecimento em termos quantitativos, contudo tantos os
ensaios clinicos publicados, como as revisoes sistematicas,
incluindo o EPOS2020 e ICAR-RS-2021, reforcam a mesma
posicdo.>*443 Um estudo mais recente com a populacao
pediatrica sinaliza a importancia de serem identificados
critérios objetivos, no caso, microbiologicos da rinofaringe
dos pacientes, que diferenciam aqueles individuos para
0s quais o tratamento com antibidticos trara um impacto
significativo esperado.’ Do contrario, muitos pacientes
com diagndstico de RSAB seguirao recebendo antibioticos
para que poucos realmente tenham beneficio em termos
de controle de sintomas e cura mais rapida. No geral, a
cada 100 pacientes, 5 se beneficiardo do uso de antibioticos
baseados em critérios clinicos correntes e esse nimero sobe
para 11 e 28 com critérios mais especificos.'®*? Ou seja, ha
campo e necessidade de mudar essa realidade.

As diretrizes sugerem que, para quadros leves a
moderados de RSAB, nao se prescreva antibidtico. Por
outro lado, quando a prescricao de antibidtico é restrita

a pacientes com sintomatologia intensa apds 7 a 10 dias
(febre > 38,3°C e dor intensa em face e/ou predominancia
unilateral) e/ou com diagndstico/suspeita de complicacoes,
além de avaliacdes individualizadas para imunodeprimidos,
os beneficios superam os efeitos adversos.” 1643

Uma alternativa nos quadros leves a moderados de RSAB
€ a estratégia de “espera cuidadosa/prescricao adiada”,
que é o acompanhamento remoto da evolucdo do paciente
e utilizacdo do antibidtico prescrito somente apo6s 7 dias
da consulta, caso o paciente nao apresente melhora deste
quadro nao grave, ou antes, caso haja piora importante do
quadro.*

Nao ha evidéncias apropriadas para definicao da
duracado do tratamento com antibiéticos para quadros de
RSAB. A grande maioria dos tratamentos varia entre 7 e
10 dias. E muito importante lembrar que a comparacio
de tratamentos mais curtos (5-7 dias) deve ser analisada
em um contexto em que a diferenca entre tratar ou nao
tratar também é pequena baseada nos critérios de RSAB
nao grave ou sem complicacdes adotada na inclusao de
pacientes por esses ensaios clinicos.** Quanto a escolha dos
antibioticos no tratamento da RSAB, apesar dos temores
quanto a possibilidade de bactérias resistentes, segue
sendo a amoxicilina, associada ou nado ao acido clavulanico,
a primeira escolha na dose habitual e em casos de pacientes
com risco de serem portadores de Streptococcus pneumoniae
resistente, a dose pode ser aumentada para até 4g/dia sem
aumentar a quantidade do acido clavulanico.*> Em casos de
pacientes com alergia ndo grave a penicilina, podem ser
recomendadas cefalosporinas, € nos casos de alergia mais
grave, macrolideos.

Ha& uma preocupacao especifica com o uso das quinolonas
como medicamentos de primeira linha no tratamento das
infeccOes bacterianas das vias aéreas, no caso das RSAB,
pelos importantes eventos adversos associados a esses
medicamentos. Por esse motivo, ha recomendacao oficial
de instituicées internacionalmente reconhecidas que tais
medicamentos s6 devem ser prescritos em casos de falta de
uma alternativa no tratamento dessas infeccées.*®

No Quadro 2.2, informamos os antibioticos
recomendados pela Academia Brasileira de Rinologia (ABR)
para o tratamento da RSAB ndo complicada.’

Vale ressaltar que ha uma tendéncia a reduzir a duracao
da antibioticoterapia, sendo observada manutencao da
eficacia. Esta estratégia visa minimizar os efeitos colaterais
e a geracao de resisténcia bacteriana. Consideramos
“insucesso” da antibioticoterapia quando ha auséncia de
melhora clinica relevante apoés 48 a 72h de tratamento ou
quando ha piora em qualquer momento.

A ABR recomenda que antibioticos sejam utilizados
somente em RSAB inequivoca e nas formas mais graves.
Nas apresentacdes moderadas, se pode lancar mao da
estratégia da “espera cuidadosa/prescricdo adiada”, que
é o acompanhamento remoto da evolucdo do paciente e
utilizacdo do antibiotico prescrito, caso ndo haja melhora
ou apresente piora apés 48-72 horas.

Na opcdo por utilizar antibiotico na RSAB, a ABR
recomenda o uso, quando possivel, de amoxicilina com ou
sem acido clavulanico por 7 a 10 dias.
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Quadro 2.2: Antibioticos indicados pela Academia Brasileira de Rinologia para RSAB ndo complicada.

Amoxicilina

Amoxicilina com acido
clavulanico

500 mg
8/8h

875 mg
12/12h
500/125 mg
8/8h
875/125 mg
12/12hs

7 a 10 dias

7 a 10 dias

7 a 10 dias

7 a 10 dias

Preferido em pacientes sem bactérias resistentes,
sem uso prévio de antibiotico nos Ultimos 30 dias.

Indicado para bactérias produtoras de betalactamase.
Diarreia em 1-10%.

Opgées em alérgicos a . = . =
pcoes g Posologia Duracdo Consideracao
penicilina

Axetilcefuroxima

Cefdinir

Levofloxacino

Moxifloxacino

Claritromicina

Doxiciclina

250 a 500 mg
12/12hs

600mg
24/24h

500 mg
24/24hs

400 mg
24/24hs

500 mg
12/12hs

ou

24/24 horas na
apresentacao de
liberacao lenta
100 mg
12/12hs

7 a 10 dias

10 dias

5 a 7 dias

5 a 7 dias

7 a 10 dias

7 a 10 dias

Espectro semelhante a amoxicilina/acido clavulanico,
mas inferior para anaerdbios.

Contraindicado em pacientes que apresentaram
reacao alérgica grave a penicilinas.

Cefalosporina oral de terceira geracao com agao em
S. pneumoniae, H. influenzae e M. catarrhalis. Nao
tem o mesmo espectro que a ceftriaxona, opcao a
axetilcefuroxima. Contraindicado em pacientes que
apresentaram reacao alérgica grave a penicilinas.

Utilizar quinolonas para RSAB somente quando
nao houver outra opcao, pelos potenciais eventos
adversos.

Considerar na suspeita de germes atipicos ou em
pacientes alérgicos aos beta-lactamicos
Contraindicada para uso concomitante com estatinas.

Reacao de fotossensibilidade

Opgoes em caso de insucesso | Posologia Duracéo Consideracao

Amoxicilina alta dose

Amoxicilina alta dose com
acido clavulanico

Levofloxacino

Moxifloxacino

Clindamicina

Axetilcefuroxima

Cefdinir

Ceftriaxona

Claritromicina

1000 mg
8/8hs
2000/125 mg
12/12hs

750 mg
24/24hs

400 mg
24/24hs

300 mg 8/8hs,
300 mg 6/6hs,
ou

600 mg 8/8hs
250 a 500 mg
12/12hs

600 mg
24/24hs

la2g

24/24hs

500mg 12/12h
ou 24/24h na
apresentacao de
liberacao lenta

7 a 10 dias

7 a 10 dias

5 a7 dias

5 a7 dias

7 a 10 dias

7 a 10 dias

10 dias

7 dias

7-10 dias

Conduta de excecao sem evidéncias de eficacia clinica.
Observar efeitos gastrointestinais aumentados.
Considerar na suspeita de S. pneumoniae resistente.

Utilizar quinolonas para RSAB somente quando
nao houver outra opcao, pelos potenciais eventos
adversos.

Opcao em suspeita de anaerdbios ou S. aureus. Tomar
com 300 mL de agua pelo risco de lesdes de esofago.
Precaucao pelo risco de colite pseudomembranosa e
diarreia por Clostridium difficile.

Espectro semelhante a amoxicilina/acido clavulanico,
mas inferior para anaerobios.

Cefalosporina oral de terceira geracao com acao em
S. pneumoniae, H. influenzae e M. catarrhalis. Nao
tem o mesmo espectro que a ceftriaxona, opcao a
axetilcefuroxima.

Intramuscular.
Considerar na falha terapéutica por suspeita de

germe atipico.
Contraindicada para uso concomitante de estatinas.
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2.3.3 Corticosteroides Sistémicos

Apesar de nao haver informacdes precisas sobre o
percentual de pacientes pediatricos e adultos que recebam
corticosteroide para tratamento de resfriados e/ou RSA, a
impressao é que sua prescricdo ou mesmo a automedicacao
seja muito prevalente. Enquanto para os antibidticos ha
uma preocupacao constante dos 6rgaos de salde quanto ao
uso abusivo, os corticosteroides orais nao recebem a devida
atencao para isso, sendo que podem ser até mais utilizados
do que os antibioticos. Ha pouca evidéncia publicada e/ou
campanhas alertando para os riscos do uso excessivo dessas
medicacgdes nesse contexto.

A ABR recomenda CONTRA o uso de corticosteroides
intramusculares de depésito em todos os tipos de RSA.

2.3.3.1 RSAV

Nao ha estudos avaliando o uso de corticosteroide oral
para o tratamento dos resfriados comuns.3#

AABR ndo recomenda o uso rotineiro de corticosteroide
oral na RSAV.

2.3.3.2 RSAB

Em quadros bacterianos com sintomatologia intensa
(especialmente a dor), o uso de corticosteroide oral
associado ao antibidtico proporciona controle maior
da dor e pressao na face, diminuindo o uso de outros
sintomaticos. Mais uma vez cabe salientar, conforme ja
consta no ultimo “Evidéncias e Experiéncias”, que apos duas
semanas nao ha diferenca entre os pacientes que receberam
e 0s que nao receberam corticosteroide oral." Uma revisdo
sistematica calculou em sete o nUmero de pacientes a serem
tratados para que um apresente maior alivio dos sintomas,
mas reforca a falta de estudos delineados especificamente
com esse propoésito para defender ou contraindicar esse
uso.*+47-49 Diante dessas evidéncias, se recomenda o uso
cada vez mais criterioso do corticosteroide oral em casos
de RSAB, evitando o uso rotineiro associado ao antibiotico,
como percebemos na atualidade, e reservando seu uso
somente nos casos bacterianos com dor intensa que nao
tenham melhorado suficientemente com 48hs de antibiotico
com medidas topicas.

A ABR recomenda que o corticosteroide oral seja
utilizado nas RSAB com dor intensa que nao apresentem
melhora satisfatéria apos 48-72h de antibiético associado
a analgésicos comuns e terapias topicas nasais, pelo
menor tempo possivel para melhora da dor intensa.

2.3.4 Corticosteroides intranasais

2.3.4.1 RSAV

Apesar de identificar-se com frequéncia o uso de
corticosteroides intranasais em pacientes com quadros
classicos virais, o efeito desta medicacao é modesto, tanto
que ha diferenca de recomendacdo entre o EP0S2020
e o ICAR-RS-2021 quanto a esta classe de medicamento
na RSA.>* O EP0S2020 considera que o efeito modesto

(apenas 7 pacientes apresentam melhora completa com
corticosteroides intranasais a cada 100 tratados) nao
justificaria os custos de seu uso no inicio do quadro,
quando estamos diante das RSAV, portanto, estabeleceu
recomendacdo contra seu uso hesta situacdao, mas
considera benéfico e indicado em RSAPV com sintomas
intensos.* J& o ICAR-RS-2021 considera que a melhora dos
sintomas da RSA (em especial congestao nasal e rinorreia)
e a reducao no tempo de doenca com dose dobrada de
corticosteroide intranasal associada ao baixissimo risco em
seu uso compensam o beneficio modesto, estabelecendo
recomendacao forte para seu uso em todas as RSA.

A ABR considera opgcdo o uso de corticosteroides
intranasais na RSAV, com beneficio nos quadros mais
graves de RSAV.

2.3.4.2 RSAB

Entre pacientes com critérios clinicos para etiologia
bacteriana, ha beneficio na diminuicao dos sintomas,
principalmente com dose dobrada do corticosteroide
intranasal comomonoterapiaouemassociacdoaoantibiotico,
além da possivel reducao no tempo de doenca. Inclusive,
nos casos leves a moderados de RSAB, a monoterapia com
corticosteroide intranasal em dose dobrada foi superior
ao antibidtico isolado, sendo recomendado seu uso pelas
diretrizes americana e europeia.®*

Contudo, vale, mais uma vez, enfatizar que pela evolucao
favoravel das rinossinusites sem nenhum tratamento, sua
utilizacdo deve ser uma opgao em casos muito sintomaticos.
Sem estudos definindo a duracao do tratamento, se deve
utilizar o minimo de dias possivel para resolucao dos
sintomas, com dose dobrada.3%:30

A ABR recomenda o uso de corticosteroide intranasal
em dose dobrada nas RSAB como op¢ao ao antibiético nas
RSAB leves, ou ainda em associacdo ao antibiotico nas
RSAB mais graves. Seu uso deve ser restrito ao tempo
necessario para a melhora dos sintomas.

2.3.5 Solugdes salinas nasais

As solucoes salinas nasais para quadros sintomaticos das
vias aéreas superiores, entre os quais estdao os resfriados/
RSAV e RSAB, vém se tornando uma prescricao habitual
entre os profissionais de salde, sendo praticamente uma
rotina entre pacientes.

Atualmente, tem sido difundido o uso de dispositivos de
alto volume nestas situacoes, mas a literatura é pobre em
afirmar que esta modalidade seja superior no tratamento
das RSA. Inclusive, estudos que demonstraram eficacia no
tratamento e prevencao das IVAS com as solucdes salinas
nasais, muitas vezes utilizaram dispositivos de baixo
volume.3"52 Sem contar que os dispositivos de alto volume
apresentam mais efeitos adversos que os de baixo volume,
em especial quanto a entrada de liquido na orelha média.>3

Tanto o EP0S2020 como ICAR-RS-2021 e mais
recentemente o manual sobre lavagens nasais da
Associacao Brasileira de Otorrinolaringologia e Cirurgia
Cérvico Facial (ABORL-CCF) e da Academia Brasileira de
Rinologia (ABR) concordam com a falta de evidéncias
que definam estatisticamente os beneficios clinicos
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desses procedimentos, especialmente diante do carater
autolimitado da doenca.?*3* Por esse motivo, os colocam
como op¢do na prevencao e tratamento desses quadros
respiratorios agudos virais, em muito baseados nos
potenciais efeitos benéficos sobre a fungao do revestimento
mucociliar e em resultados de melhora na qualidade de vida
dos pacientes. Assim como em alternativas terapéuticas,
se fazem necessarios mais estudos que tenham um grupo
sem intervencdes para estabelecer a real importancia
desses procedimentos.>57

A ABR considera op¢ao e orienta que o uso de lavagens
nasais nas RSA pode apresentar beneficio clinico ao
paciente, mas deve ser bem orientado pelo médico,
com o dispositivo e tonicidade que seja mais confortavel
ao paciente e com a ressalva do risco de penetracao
de liquido na orelha média com os dispositivos de alto
volume e alta pressao.

2.3.6 Descongestionantes orais e intranasais

Sao medicacdes muito utilizadas como medicacoes para
controle da rinorreia e da congestao nasal associada aos
processos inflamatérios agudos nasossinusais, tanto na
prescricao médica como por automedicacdo. Ha poucas
novidades em termos de literatura nesse contexto nos
ultimos anos.

Os descongestionantes intranasais proporcionam um
alivio da congestao de forma temporaria em criancas e
adultos. Levando-se em conta novamente que a RSA
é um processo autolimitado e pelos potenciais efeitos
sistémicos, principalmente em criancas, além do risco
de adicao em pacientes com histdria de rinite alérgica e
obstrucao nasal, ndao sao medicamentos colocados como
opcao de rotina. Em relacdao aos descongestionantes
sistémicos, em nosso pais comercializados em associacoes
com anti-histaminicos e analgésicos, pode haver algum
beneficio na linha do alivio sintomatico por curto prazo de
temp0.35’55’56'58'6°

Os  descongestionantes nasais sdao  farmacos
pertencentes ao grupo dos estimulantes adrenérgicos ou
adreno miméticos, cuja acao principal é a vasoconstricao
que produz alivio rapido do bloqueio nasal. Entre as
opcoes sistémicas, os compostos mais utilizados sao a
pseudoefedrina e a fenilefrina. Ao agirem sistemicamente,
podem levar a efeitos colaterais como insonia, cefaleia,
nervosismo, ansiedade, tremores, palpitacdes, retencao
urinaria, aumento da pressao arterial e outros efeitos
adversos.

A pseudoefedrina, que pertence a familia das
anfetaminas, deve ser utilizada com cautela em funcao
de sua acdo psicotropica e potenciais eventos colaterais
cardiovasculares. De um modo geral, o seu uso nao é
recomendado para pacientes menores de quatro anos de
idade, pelo maior risco de toxicidade, e as formulacoes
de liberacao prolongada com doses de 120 mg nao sao
recomendadas para menores de 12 anos de idade. A
fenilefrina, por sua vez, é em grande parte inativada quando
ingerida via oral, o que potencialmente diminui a sua acao.

No Brasil, os descongestionantes sistémicos sé estao
disponiveis em combinagdo com anti-histaminicos H1 de
primeira ou segunda geracao e/ou analgésicos.®’

Os descongestionantes intranasais como a oximetazolina,
xilometazolina e fenilefrina sao agonistas a-adrenérgicos
que atuam como vasoconstritores topicos reduzindo o
edema da mucosa nasal. Quando utilizados em curto prazo
diminuem a congestao/bloqueio nasal, porém o seu uso
prolongado (por mais de 3 a 5 dias) pode levar a dependéncia
por rinite medicamentosa.

0 inicio de agao ocorre em até 10 minutos, e a duracao do
efeito, na dependéncia do farmaco, pode durar até 12 horas.
Estes medicamentos, assim como os sistémicos, podem
causar efeitos cardiovasculares importantes, assim como no
sistema nervoso central, sendo contraindicados em criancas
menores de seis anos de idade. Também devem ser evitados
em idosos, em funcdo da maior incidéncia de hipertensao e
retencao urinaria por seu uso nesta faixa etaria.

A ABR recomenda que a utilizacdo de descongestio-
nantes orais e nasais como sintomaticos seja muito
criteriosa e por curtos periodos, especialmente em
pacientes com maior risco de eventos adversos.

2.3.7 Anti-histaminicos

Essa é outra medicacdo que costuma ser utilizada por
profissionais de salde ou como automedicacao pelos
pacientes durante processos inflamatoérios e infecciosos
agudos das vias aéreas superiores que nao tem nenhum
beneficio isoladamente, e quando associada a um
descongestionante sistémico, como citado acima, pode
trazer algum alivio de sintomas maior que o placebo
por curto prazo de tempo. E uma opcao a ser julgada
criteriosamente para adultos, talvez com algum beneficio
mais marcante se o paciente também tiver rinite alérgica
como doenca de base.®?

Ndao had grau de recomendagcdo para uso desses
medicamentos para tratamento da RSA.

2.3.8 Anti-inflamatérios nao esteroidais e
analgésicos comuns

Tanto os anti-inflamatorios ndo esteroidais (AINE)
como os analgésicos comuns (paracetamol e dipirona)
tem potencial analgésico mas sem mudar a evolucao
natural da doenca. Como os AINE sao medicamentos com
potenciais efeitos adversos graves, nao sao recomendados
de rotina no tratamento das infeccdes das vias aéreas
superiores, devendo-se dar preferéncia aos analgésicos
comuns. 363,64

A ABR recomenda o uso de analgésicos comuns para
tratamento da RSA.

2.3.9 Mucoliticos

Do ponto de vista tedrico, € uma medicacédo para ajudar
na diminuicao da viscosidade das secre¢des e assim facilitar
a funcdo mucociliar. Contudo, as evidéncias até agora
disponiveis nao sao suficientes para que esse medicamento
seja indicado ou contraindicado no tratamento das RSAV ou
RSAB. 65:66
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Nao ha grau de recomendacdo para uso desses
medicamentos para tratamento da RSA.

2.3.10 Fitoterapicos

Ha mais de 20 anos, ha publicagcdes avaliando os
efeitos de diferentes fitoterapicos nas infeccoes das vias
aéreas superiores virais e bacterianas. Existe evidéncia
de que medicamentos como o Pelargonium sidoides
apresentem efeito na reducao dos sintomas e do tempo
de doenca.

Apesar dos resultados indicarem um papel benéfico no
controle de sintomas e tempo de doenca, ha criticas quanto
ao delineamento dos estudos. 47

Ndao ha grau de recomendagcdo para uso desses
medicamentos para tratamento da RSA.

2.3.11 Probiéticos e Imunomoduladores

No mesmo caminho dos fitoterapicos, apesar de existirem
resultados indicando papel na prevencao de infeccao viral e
bacteriana, a qualidade das evidéncias nao permite definir
esses medicamentos como parte do tratamento de rotina
dos resfriados comuns ou de sua prevencao, assim como das
RSAV e das RSAB.* 6869

Ndo ha grau de recomendacdo para uso desses
medicamentos para tratamento da RSA.

2.4 Proposta do EVIDENCIAS e EXPERIENCIAS
para as RSA (de viral a bacteriana)

Paracetamol com ou sem descongestionante, dipirona
e/ou ibuprofeno desde o inicio do quadro para dor e
desconforto geral.

« Solucao salina nasal desde o inicio dos sintomas, na
frequéncia e tonicidade que o paciente preferir. SO
manter esse tratamento caso sinta conforto e melhora
em seus sintomas.

Corticosteroide intranasal em dose dobrada, que pode
ser utilizado desde o inicio do quadro (cientes de um
potencial efeito pequeno), ou passados 7 dias com queixas
persistentes ou ja com suspeicao clinica de etiologia
bacteriana.

Persistindo sintomas por mais de 7 dias, associado a
piora do quadro (aumento de intensidade/gravidade e/
ou sinais de unilateralidade) apds melhora nos primeiros
5 dias (dupla piora), ou associado a manutencdao do
quadro intenso inicial sem melhora gradual apos 14 dias,
um antibiotico pode ter beneficio e, em caso de 48-72
horas ainda sem melhora palpavel ou sintomas muito
intensos, avaliar agregar corticosteroide oral por 3-5 dias
em dose Unica diaria pela manha (Opcoes em termos de
antimicrobianos: vide Quadro 2.2).
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3. Rinossinusite Aguda Recorrente (RSAR)

3.1 Definicéo e Investigacao

3.2 Fatores Predisponentes

A definicdo mais aceita para rinossinusite aguda
recorrente (RSAR) envolve a ocorréncia de quatro ou mais
episodios de rinossinusite aguda por ano, intercalados
por periodos assintomaticos entre as crises. Contudo,
ha diferencas conceituais entre as diretrizes europeia e
americana:3*4

a) O EP0S2020 considera necessario que os episodios de
RSA sejam pos-virais ou bacterianos, enquanto o ICAR-
RS-2021 contabiliza qualquer episdédio de RSA (seja
viral ou bacteriano) para o diagnostico de RSAR.

b) O EP0OS2020 exige comprovacao por endoscopia ou
tomografia de pelo menos um dos episodios de RSA da
série, enquanto o ICAR-RS-2021 requer comprovacao
endoscopica ou tomografica da normalidade entre as
crises.

Assim, a diretriz europeia é mais restritiva no diagnostico
de RSAR, enquanto a diretriz americana é mais permissiva,
refletindo as diferencas nos sistemas de salde vigentes em
cada local.>#

A ABR considera RSAR quando o paciente apresenta 4
ou mais episddios de RSAB, com periodos de normalidade
entre as crises. Consideramos somente quadros de RSAB
pela necessaria diferenciacdo de excesso de resfriados,
que apresentam menor dificuldade terapéutica e menor
repercussdo no dia a dia dos pacientes que os quadros
bacterianos. E a comprovacdao de normalidade entre as
crises se faz necessaria para diferenciar a RSAR da RSC.

Aliteratura sobre fatores predisponentes para RSAR ainda
€ escassa. Sabe-se que a maioria dos episodios ocorre apds
RSAV e que alguns pacientes apresentam imunodeficiéncias,
principalmente deficiéncia de IgA ou imunodeficiéncia
comum variavel.> Um estudo com 94 criancas com RSAR
evidenciou deficiéncia de IgG em 78,7% e rinite alérgica
35,1% nesses pacientes.”®

Outros possiveis fatores predisponentes incluem fibrose
cistica, discinesia ciliar e asma. Alguns autores sugerem
que fatores anatomicos poderiam predispor a RSAR, mas os
dados sao conflitantes na literatura.”"74

Dessa forma, parece razoavel investigar fatores
anatomicos, rinite alérgica e imunodeficiéncias em
pacientes com RSAR. Outras avaliagcées podem ser indicadas
visando aspectos especificos de cada caso (por exemplo:
investigacao para fibrose cistica e DCP em casos de infeccoes
da via aérea inferior concomitante). Frequentemente, parte
dessa investigacao ja foi realizada durante o seguimento
do paciente, antes mesmo do preenchimento dos critérios
para RSAR, como a investigacdo de alergias respiratorias.
Em relacdo a tomografia, o melhor momento para sua
realizacao € nos intervalos assintomaticos.?

3.2.1 Fatores Anatomicos

Aanatomia pode desempenhar um papel importante em
alguns pacientes com RSAR, embora essas anormalidades
também possam ser encontradas na populacao geral. Um
estudo holandés mostrou que 43% da populacao normal
apresenta alteracoes na tomografia de seios paranasais,
e 14% apresentavam uma alteracao significativa,
evidenciada por uma pontuacao de Lund-Mackay > 4. Um
estudo japonés encontrou niimeros menores, mas ainda
significativos, com 17% e 7,4%, respectivamente.”>7”

E possivel que variacdes anatdmicas sejam menos
diagnosticadas em criangas devido a menor realizacao de
exames de imagem e endoscopias nessa faixa etaria.”®

Um estudo de pequena amostra comparou variantes
anatomicas entre pacientes com RSAR e um grupo
controle, sugerindo que alteracdes anatomicas no
complexo ostiomeatal poderiam predispor alguém a RSAR,
com implicagdes cirlrgicas importantes. Observou-se um
numero significativamente maior de células infraorbitais
(“Células de Haller”) e um diametro menor do infundibulo
nos pacientes com RSAR, em comparacao com o grupo
controle. Evidenciou-se apenas uma tendéncia de
associacao de desvio de septo e concha bolhosa nos
pacientes com RSAR, porém o tamanho amostral nao
permitiu chegar a nenhuma conclusao.”’

Contudo, outro estudo mais recente, também com
amostra pequena, sO encontrou correlacdo entre as
células frontais do tipo 2 com um nimero maior de anos
com RSAR. A associacao entre as outras variantes e RSAR
nao foi confirmada.”"73

Um estudo mais recente com uma amostra maior
(n=160) avaliou as variacdes anatdomicas que podem
afetar o complexo ostiomeatal; contudo problemas
metodolégicos impediram qualquer extrapolacdao dos
resultados.”

A ABR considera que, num contexto de falha no
tratamento clinico com programacdao de tratamento
cirargico da RSAR, alteracées anatdomicas que
potencialmente levam a obstrucao das vias de drenagem
dos seios paranasais devem ser abordadas.

3.2.2 Alergia

Poucos estudos avaliaram as caracteristicas clinicas e
possiveis comorbidades associadas a RSAR. Tal fato pode
ser decorrente da dificuldade em diferenciar RSAR de RSC
ou de exacerbacao de RSC, conforme apontado por guias
internacionais sobre o tema.®* Rinite alérgica, asma,
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imunodeficiéncia primaria de anticorpos e distlrbios
autoimunes tém sido as mais descritas.”>#° Entretanto,
sao poucos os estudos que avaliam a relacao entre RSAR e
alergia. Choi et al. determinaram os fatores predisponentes
associados a RSC, RSA e subaguda em criancas menores de
13 anos e observaram que as prevaléncias de rinite alérgica,
atopia e asma significantemente maiores entre os pacientes
com RSC em comparacao com os demais pacientes. Por
outro lado, Veskitkul et al. avaliaram as caracteristicas
clinicas e os fatores predisponentes para RSAR em criancas
e verificaram que a rinite alérgica esta presente em 35,1%
dos pacientes avaliados. A auséncia de grupo controle limita
a interpretacdo destes resultados 7980,

Uma revisao sistematica que avaliou a associacdo
entre alergia e RSA e RSC em criancas nao conseguiu
estabelecer relacao entre alergia e rinossinusites agudas
por causa dos dados limitados. Apesar disso, os autores
documentaram uma reducgdo significativa do numero
e intensidade de infeccbes de vias aéreas superiores,
incluindo resfriado comum, entre os pacientes submetidos
a tratamento antialérgico.?’

Behnke et al., em estudo retrospectivo num servico
especializado, avaliaram pacientes adultos com RSAR
(N=81) e os compararam a outros com cefaleia e/ou
sindrome de dor facial (N=65). Os pacientes com RSAR
eram mais velhos e apresentaram maior frequéncia de
comorbidades que os demais: rinite alérgica (53,1%
x 9,2%, respectivamente), asma (33,3% x 15,4%,
respectivamente), imunodeficiéncia  primaria  de
anticorpos (13,6% x 1,4%, respectivamente), e doencas
autoimunes (20,3% x 7,7%, respectivamente). A avaliacao
tomografica (escore de Lund-Mackay) e endoscopica
(escore de Lund-Kennedy) mostrou alteracoes discretas.
Apos analise multivariada, a asma perdeu significancia
estatistica.”®

A rinite alérgica ocasiona, principalmente durante
os episodios agudos, edema de mucosa nasal com
comprometimento de mecanismos importantes de
defesa, mecanicos e imunoldgicos; maior producao de
muco mais fluido, diminuicao dos batimentos ciliares,
edema/obstrucao do dstio dos seios paranasais, retencao
de secrecao no interior dos mesmos e aumento da
expressao de receptores de imunidade inata, importantes
para a adesdo de virus, entre outros.82 Além disso,
mesmo depois da exposicao ao alérgeno desencadeante,
ha a persisténcia dessa inflamacao, denominada de
inflamacao minima persistente e que justifica a grande
labilidade que esses pacientes tém com relacdo a
irritantes.®2% O conhecimento sobre as alteracées do
revestimento mucociliar do nariz e seios paranasais
entre atopicos corrobora um conceito estabelecido sobre
a relacao das rinites alérgicas com a RSA. Contudo, as
evidéncias disponiveis tanto sobre um possivel papel na
fisiopatogenia, como na importancia de seu tratamento
para prevencao e manejo das RSA nao permitem, até o
momento, confirmar essa relacio.?’

A ABR considera que a rinite alérgica deve ser
lembrada e adequadamente tratada nos pacientes de
RSAR com esse diagnostico. Apesar de haver uma logica
indicando sua importancia na fisiopatogenia da RSA e
RSAR, nao ha evidéncias que confirmem essa associacdo
até o momento.

3.2.3 Imunodeficiéncias

As imunodeficiéncias primarias (IDP) ou erros inatos da
imunidade (Ell), sdo um grupo heterogéneo de doencas
genéticas cujo defeito primario esta no sistema imune,
acometendo numero e/ou funcdo de seus diferentes
componentes. O grupo se compde de quase 500 doencas
de apresentacdo bastante heterogénea.®*%5 Entretanto,
as manifestacoes mais comuns sao infeccoes repetidas
e/ou graves, por germes comuns e/ou oportunistas.®¢
Imunodeficiéncias secundarias a medicamentos
imunossupressores, doencas que provocam perda proteica
ou relacionadas a doencas como diabetes mellitus, também
se apresentam com infeccdes repetidas e/ou graves.®’

Por outro lado, imunodeficiéncias primarias e secundarias
sao reconhecidos fatores de risco para RSAR em qualquer
faixa etaria. Porém, esse diagnostico ndao costuma ser
suspeitado.®® Os defeitos predominantemente da producao
de anticorpos ou defeitos humorais sao os Ell mais comuns
e se apresentam mais frequentemente com infeccoes
sinopulmonares por bactérias encapsuladas.®’

Os defeitos humorais mais prevalentes sao a deficiéncia
seletiva de IgA (definida como IgA < 7 mg/dL, niveis normais
de IgM e IgG em individuos com mais de quatro anos de
idade), a imunodeficiéncia comum variavel (infeccoes
respiratorias superiores e inferiores, bronquiectasias,
autoimunidade, doenca granulomatosa e linfoproliferacao,
valores séricos baixos de IgG e IgAe/ou IgM, resposta vacinal
inadequada, auséncia de defeito celular significativo,
em pacientes acima de quatro anos de idade) e defeito
de anticorpos para antigenos polissacarideos (valores
normais de imunoglobulinas e resposta normal a antigenos
proteicos). %"

Outros defeitos predominantemente da producao de
anticorpos sao mais raros, como as agamaglobulinemias
ligada a0 X e autossomicas recessivas; hiper IgM; e
deficiéncia seletiva de IgM.®48%> Doencas de desregulacdo
imune que cursem com hipogamaglobulinemia também se
apresentam com infeccdes sinopulmonares, em associacao
a endocrinopatias autoimunes, citopenias e outros.?%8
Defeitos nos fatores iniciais da via classica ou de fatores da
via alternativa do sistema complemento também podem se
apresentar com infec¢ées sinopulmonares recorrentes. 8
RSA por outros agentes infecciosos como Staphylococcus
aureus, Pseudomonas spp., Aspergillus spp., outros fungos
ou microrganismos oportunistas devem orientar para
suspeita para defeitos celulares ou de fagdcitos (numéricos
ou funcionais).®?

A investigacao deve ser direcionada pelo tipo de agente
infeccioso envolvido ou provavel, outras manifestacoes
infecciosas e nao infecciosas associadas, faixa etaria e
historia familiar. Portanto, historia clinica e exame fisico
cuidadosos sao o primeiro passo essencial. Os exames
complementares mais frequentemente solicitados na
investigacao inicial sao: hemograma completo, dosagem
de imunoglobulinas A, M, G e E, avaliacao de resposta a
proteinas (IgG para sarampo, rubéola, caxumba, tétano e
difteria) e avaliacao de resposta a polissacarideos (IgG para
23 sorotipos de pneumococos pré e pos aplicacao da vacina
pneumocdcica nao conjugada).

Em casos especificos, pode ser necessaria a contagem
de subpopulacdes de linfocitos (CD3, CD4, CD8, CD19 e
CD16/56), atividade hemolitica do complemento (CH50)
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e avaliacdo da capacidade de digestao intracelular de
neutréfilos (DHR - dihidrorrodamina).®>%*%¢ Em muitos
casos, o diagnostico apenas é possivel por meio do
sequenciamento genético por tecnologia de sequenciamento
de nova geracao, em painéis especificos para Ell, exoma ou
genoma completos.?>%3

A ABR considera que, diante de pacientes com RSAR, é
importante lembrar e investigar alteracdes especificas do
sistema imune. Nos pacientes com imunodeficiéncias, é
mandatoério o acompanhamento multidisciplinar.

3.3 Tratamento da RSAR

3.3.1 Corticosteroides Intranasais

Uma revisao sistematica de 3 ensaios clinicos resumiu
o impacto dos corticosteroides intranasais no alivio de
sintomas em pacientes com RSAR. Contudo, nenhum dos
estudos definiu RSAR de acordo com a definicao de 4 ou
mais episodios anualmente com auséncia de sintomas entre
as crises. Todos os estudos incluiram outros tratamentos
associados e todos os pacientes foram também tratados
com antibioticos, com variabilidade dos tipos, doses e
duracao da terapia. O corticosteroide intranasal foi usado
nesses estudos durante periodos de exacerbacao aguda e,
portanto, a eficacia como medida terapéutica preventiva é
desconhecida. A melhor evidéncia é derivada de um ensaio
de baixo risco de viés, fornecendo robustez moderada de
evidéncias de que os corticosteroides intranasais podem
acelerar o alivio dos sintomas em pacientes com RSAR.%>

Apesar da baixa qualidade da evidéncia, a ABR
recomenda o uso de corticosteroides intranasais nos
pacientes com diagnéstico confirmado de RSAR.

3.3.2 Antibiéticos

Umarevisaosistematicaavaliouaeficaciadosantibioticos
de curta duracao sobre a gravidade e duracao dos sintomas
e recorréncias em pacientes com RSAR, e ndo conseguiu
identificar algum estudo controlado por placebo.”® Em
um estudo, se observou que o tratamento profilatico da
RSAR em criancas com azitromicina trés vezes por semana
durante 12 meses reduziu significativamente os episodios
de RSAde 5 para 0,5 por ano. Contudo, nesse mesmo estudo
um percentual elevado dos pacientes possuiam deficiéncia

de subclasse de 1gG (83%). O desconhecimento sobre o
impacto na resisténcia bacteriana e suas consequéncias
faz com que o uso profilatico de antibioticos em RSAR
fique restrito a situacées muito especificas associadas a
imunossupressao.®’

A ABR nao recomenda o uso profilatico de antibiéticos
na RSAR, exceto em casos especificos de imunodeficiéncia.

3.3.3 Cirurgia

Acirurgia endoscépica nasossinusal (CENS) é recomendada
para pacientes com RSAR com grau de evidéncia B, uma vez
que os pacientes apresentam melhora pos-operatoria nos
sintomas, com reducdo na utilizacdo de antibioticos pos-
operatérios, episddios agudos e dias de trabalho perdidos.
Costa et al. em um estudo robusto com 142 pacientes
comparando CENS com tratamento medicamentoso, a
coorte submetida a CENS experimentou maior reducao dos
escores SNOT-22 em 3, 6 e 12 meses de acompanhamento.”?
Os pacientes também apresentam melhora na qualidade
de vida, diminuicao no uso de anti-histaminicos, menos
dias de trabalho perdidos e menos episodios agudos,
embora as reducdes no uso de antibioticos nao tenham sido
significantes.®®

Outros estudos evidenciaram uma reducao de 61,2% no
tempo médio de antibioticos apds a cirurgia, semelhante
aos pacientes com RSC e melhora significativa nos escores
SNOT-20 apés cirurgia em 6 meses de acompanhamento.®% 100

Embora todos os estudos acima atendessem os critérios
para RSAR, os critérios de inclusdao adicionais eram
diferentes. Rudmik et al. desenvolveram um painel de
especialistas e estabeleceram os critérios minimos para
estudos posteriores: incluiriam 4 ou mais episodios anuais
de RSA, confirmacao de pelo menos um episodio usando
endoscopia ou tomografia computadorizada, tomada de
decisdo compartilhada entre paciente e médico, e um
ciclo fracassado de corticosteroides intranasais ou reducao
significativa na produtividade relacionada a RSAR. 00,101

Como a maioria dos estudos em criancas se restringem a
avaliar o papel da adenoidectomia nos pacientes com RSC,
se sugere que a indicacao de adenoidectomia nos pacientes
com RSAR seja o mais restrita possivel em criancas até novos
estudos elucidarem seu papel nesse grupo de pacientes.

A ABR considera como opc¢do a realizacdo de CENS
nos pacientes com RSAR sem controle das recorréncias
com tratamento clinico, num contexto de decisdao
compartilhada com o paciente.
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4. Resisténcia Bacteriana

Mais de 50.000 mortes ao ano na Europa e América do
Norte sdo devidas a bactérias resistentes, por doencas
previamente curaveis com os antibioticos disponiveis. Por
esses motivos, a OMS tem colocado o mundo em alerta e
criado programas de monitoramento desse fendmeno. '0%-105

Diferentes estudos indicam que mais de 50% de
pacientes com quadros respiratorios virais sdo tratados
com antibidticos.® Dessa forma, ha necessidade de uma
conscientizacdo quanto ao papel dos profissionais de salde
que atuam com esse tipo de paciente para mitigar essa
situacdo. Ainda mais diante da falta de perspectivas para
lancamentos de novos medicamentos desta natureza.

Na pratica, os paises em desenvolvimento e
subdesenvolvidos tém mais caréncia de informacdes em
comparacao aos paises desenvolvidos.'%%%7 Esse fato nao
sO prejudica processos e medidas de educacao e alerta para
a dimensao do problema, como dificulta a escolha empirica
adequada de tratamentos em casos onde os antibioticos
forem necessarios. Nao temos estudos avaliando quais
bactérias habitam o rinofaringe de nossa populacdao e
suas respectivas resisténcias para discutir alternativas
terapéuticas e modificacées diante do uso sabidamente
abusivo de antibidticos. %8

E necessario estudar e definir se os percentuais de
resisténcia da populacdo local sdo iguais aos de paises
desenvolvidos de onde se obtém a maioria dessas
informacdes. 1°¢-107.10% Além disso, as escassas publicacées

e monitoramentos sao, em geral, relacionados a infeccées
diferentes daquelas envolvidas em RSAB.

Mesmo sem evidéncias definitivas, & sugerido pensar
na possibilidade de bactérias resistentes diante de
pacientes com mais de 65 anos, que estiveram internados
recentemente por mais de 5 dias, uso de antibioticos nos
Ultimos 30 dias, portador de alguma imunodeficiéncia,
comorbidades (diabete, insuficiéncia cardiaca, insuficiéncia
renal, complicacdes supurativas e/ou quadros toxémicos).*3
A Tabela 4-1 apresenta perfil de sensibilidade de isolados
de S. pneumoniae e H. influenzae oriundo de infeccdes
bacterianas invasivas. '

Deve ficar claro que a resisténcia bacteriana é uma
realidade temida atualmente e com previsdes assustadoras
para o futuro. Ha poucas informacdes sobre o percentual
de germes resistentes nas RSAB. Contudo, a eficacia dos
tratamentos clinicos indica, baseado em numeros obtidos
para outros sitios, que ha uma importante participacao do
sistema imune local na resolucao dos quadros infecciosos
e/ou as bactérias envolvidas tém uma resisténcia menor
que em outros sitios. De qualquer forma, pelo niUmero de
pacientes que usam antibioticos nos quadros das vias aéreas
superiores, urge que as evidéncias demonstrando a auséncia
de qualquer beneficio em quadros virais e os beneficios
pequenos em casos nao graves e sem complicacées sejam
respeitadas e compreendidas e se prescrevam cada vez
menos antibioticos nessas infeccdes.

Tabela 4-1. Perfil de sensibilidade de isolados de S. pneumoniae e H. influenzae surgido de infeccdes bacterianas invasivas.

Penicilina

Streptococcus pneumoniae
(n@o meningite)

Ceftriaxona

Sulfametoxazol -Trimetoprim

Eritromicina

Streptococcus pneumoniae Penicilina

(meningite) Ceftriaxona
Ampicilina

Haemophilus influenzae Ceftriaxona

Sulfametoxazol - Trimetoprim

Fonte: SIREVA 2023.11°

63,8%
79,4%
52,4%
53,6%
58,7%
79,1%
81,7%
100%
69,4%
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5. Complicacées de Rinossinusites

As complicacdées das rinossinusites sao decorrentes
da extensao extra sinusal de infec¢des agudas primarias
ou exacerbacdes da RSC, com incidéncia variando de 2
a 5 casos por 1 milhdo de habitantes por ano.''" A érbita
é o sitio mais comum das complicacbes decorrentes da
RSA, representando 60 a 80% destes quadros, seguido das
intracranianas e osseas.*

5.1 Complicacdes Orbitarias

As complicacdes orbitarias da RSA sdao mais frequentes
em criancas pequenas, sendo mais prevalentes no sexo
masculino.>*"2  Fatores imunoldgicos, anatomicos e
vasculares explicam a predominancia na populacao
pediatrica, ja que criancas podem nao ter o sistema imune
totalmente competente, apresentam barreiras dsseas
mais frageis (como lamina papiracea mais fina e porosa)
e apresentam maior vascularizacao associada ao processo
de pneumatizacao dos seios paranasais, o que facilitaria
a disseminacao extra sinusal da infeccao por meio de um
fluxo retrégrado no sistema venoso avalvular.’'?''3 Nas
complicacdes orbitarias da RSA, os seios mais acometidos
sdo o etmoidal e o maxilar.*

A sazonalidade acompanha a da RSA, sendo mais
comum nos meses mais frios do ano.*'""112 A microbiota é
polimicrobiana, comdestaque paraespéciesde Streptococcus
e Staphylococcus, além de bactérias anaerobias. Espécies
de Haemophilus e a Moraxella catarrhalis apresentam
menor associacdo com as complicacées de RSA'™* com
reducdo de Haemophilus influenzae tipo b pos-vacinacao.
A antibioticoterapia é responsavel por melhorar a evolucao
e o desfecho das complicacoes de RSA, porém a prescricao
de antibidticos ndo previne a ocorréncia de complicacoes
supurativas.'’®

5.1.1 Diagnéstico

A historia clinica nem sempre é dbvia nos quadros de
complicacao orbitaria da RSA, principalmente por afetar
comumente criancas, populacdo que apresenta sintomas
frustros. Por isso, alto nivel de suspeita é obrigatério,
tratando-se de complicacoes de RSA. Além disso, a avaliagao
multidisciplinar é fundamental, destacando-se a importancia
do exame oftalmologico. Alguns sinais e sintomas devem
alertar para uma possivel complicacao orbitaria da RSA,
sendo eles: edema e hiperemia periorbitaria, proptose,
diminuicdo da mobilidade ocular, diplopia e reducao da
acuidade visual.

Os exames complementares sao fundamentais na
suspeita de complicacdo de RSA para confirmacao
diagnostica e avaliacdo da extensdo da doenca. A tomografia
computadorizada (TC) com contraste é o exame de escolha
e possibilita a diferenciacao entre edema/flegmao e

abscesso, além da avaliacdo Ossea. A ressonancia nuclear
magnética (RNM) apresenta melhor acuracia na analise de
partes moles, porém apresenta maior custo e maior tempo
de execucao, e geralmente fica reservada para casos de
duvida diagnostica e/ou quando ha preocupagao quanto ao
envolvimento intracraniano.

5.1.2 Classificacao

Alguns conceitos anatomicos devem ser relembrados
para a adequada compreensao das classificacoes orbitarias
das RSA. Orbita é definida como o recesso dsseo de forma
piramidal na parte anterior do cranio, revestido por peridsteo
denominado periorbita. A periorbita delimita os espacos
subperiosteal (entre a periorbita e a orbita) e orbitario
(dentro da peridrbita). Cone orbitario é o espaco delimitado
pelos quatro muUsculos retos extraoculares (medial, superior,
lateral e inferior), delimitando os espacos extra e intraconal.
Tanto o espaco extraconal quanto o intraconal fazem parte
do espaco orbitario. O limite anterior da orbita é o septo
orbital, membrana fibrosa que se estende da borda orbital
até as palpebras superior e inferior, delimitando os espacos
pré e pos-septal. Os espacos orbitario e subperiosteal sao
pos-septais.'’® Diversas classificacbes sistematizam as
complicacdes relacionadas a orbita, envolvendo conceitos
anatomicos (como pré ou pos-septal, subperiosteal ou
orbitario) ou tipo de infeccao (como celulite ou abscesso) e as
particularidades destas classificacoes devem ser discutidas.
As definicées de cada subgrupo das classificacdes orbitarias
da RSA podem ser observadas abaixo:

5.1.2.1 Classificacdo de Chandler:""”

I) Edema inflamatoério: Edema e hiperemia palpebral,
ocasionalmente com dor. Nao ha déficits visuais ou
restricao da mobilidade ocular.

1) Celulite orbitaria: Edema difuso do contetido orbitario
e infiltracdo da gordura orbitaria, sem formacao de
abscesso. Pode haver hiperemia e edema conjuntival
com proptose. A acuidade visual e a mobilidade ocular
podem estar comprometidas.

Ill)Abscesso subperiosteal: Colecao purulenta entre a
periorbita e a parede orbital. A proptose se torna mais
acentuada com deslocamento inferolateral do olho,
restricdo e dor a movimentacao ocular.

IV)Abscesso orbitario: Colecao purulenta no conteldo
orbitario. Hiperemia e edema conjuntival com
proptose sao mais proeminentes. Restricdo e dor a
movimentacao ocular e perda visual grave geralmente
estdo presentes.

V) Trombose do seio cavernoso: Extensao posterior da
flebite em direcao ao seio cavernoso. O olho oposto
pode estar envolvido. Prostracao e meningismo sao
frequentemente observados.
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5.2.1.2 Classificacdo de Velasco e Cruz & Anselmo-
Lima: '3

I) Celulite orbitaria: Inflamacdo difusa da gordura
orbitaria, com transicao pouco definida entre gordura
normal e de alta densidade.

II) Abscesso subperiosteal: Colecao purulenta definida
entre a periorbita e ao menos uma parede orbital
adjacente ao seio.

lll)Abscesso  orbitario:  Colecdo com densidade
heterogénea no interior da gordura orbitaria, limitada
ou nao por aspecto circular.

Em relacdo a classificacdo de Chandler, as criticas se
referem aos subgrupos | e V, pois nao sao complicacées
propriamente orbitarias. Além disso, nao apresenta
ordenacao de gravidade, ja que a celulite orbitaria pode
trazer maior risco a visdao do que o abscesso subperiosteal.
Por outro lado, esta classificacdo promove o estadiamento
baseado na historia clinica, permitindo que o médico
suspeite da extensao da doenca pelos sinais e sintomas
e permite a segmentacado do tipo de terapia, ja que, em
geral, as celulites sao tratadas clinicamente e os abscessos
demandam abordagem cirdrgica. '’

Ja a Classificacdo de Velasco e Cruz & Anselmo-Lima
simplifica as divisdbes e exclui a infeccdo pré-septal,
por tratar-se de acometimento palpebral e nao uma
complicacao orbitaria da RSA. E uma classificacao simples e
objetiva, com boa aplicabilidade por médicos de diferentes
areas (como otorrinolaringologistas, oftalmologistas e
radiologistas), porém, assim como a Classificacdo de
Chandler, nao apresenta ordenagao por gravidade. 3117118

5.1.3 Tratamento

0 diagnostico correto é fundamental para o tratamento.
Diferenciar celulite de abscesso e analisar topograficamente
o sitio da infeccdo, além de monitorizar a acuidade visual,
sdo fundamentais para o sucesso terapéutico.

As complicagbes orbitarias requerem, geralmente,
internacao hospitalar para antibioticoterapia endovenosa
e acompanhamento oftalmolégico rigoroso. A terapia
antimicrobiana endovenosa deve cobrir patogenos aerdébicos
e anaerobicos, podendo-se utilizar diversas combinagoes de
ceftriaxona (para cobertura de Gram negativos) associado
a clindamicina ou metronidazol (para cobertura de
anaerdbios) e/ou oxacilina ou vancomicina (para cobertura
de Staphylococcus aureus). A duracao da antibioticoterapia
endovenosa pode ser variavel, podendo encerrar-se 48
horas ap6s melhora clinica ou completar 14 dias. A decisao
do antibiotico e sua duracao pode ser compartilhada com a
Comissao de Controle de Infeccao Hospitalar da instituicao.

O uso de corticoterapia endovenosa em dose anti-
inflamatoéria nas complicacbes orbitarias € controverso,
sem evidéncia comprovada, porém com aparente reducao
de edema e proptose.

Acelulite orbitaria sem comprometimento da acuidade
visual pode ser tratada clinicamente, porém deve ser
realizado um monitoramento rigoroso, com necessidade
de intervencao cirlrgica imediata, caso haja deterioracao
visual ou nenhuma melhora nos sinais orbitarios apods
48 horas de antibioticoterapia endovenosa. Por outro

lado, abscessos subperiosteais ou orbitarios devem ser

abordados cirurgicamente (com raras excecoes que serao

descritas abaixo), com drenagem do abscesso e dos seios
paranasais acometidos. Os abscessos mediais sao facilmente
abordados por via endoscdpica, com resseccao da lamina
papiracea apds sinusectomia adequada. Abordagens
externas para abscessos superiores e laterais também
podem ser necessarias.

Sao indicacbes para intervencao

complicacdes orbitarias da RSA: %112
Evidéncia de abscesso subperiosteal ou orbitario na TC

ou RM (com excecao para abscesso subperiosteal medial de

pequeno volume);

« Oftalmoplegia;

» Acuidade visual reduzida, reflexo pupilar aferente afetado
ou incapacidade de avaliar a visao;

« Progressao ou nenhuma melhora nos sinais orbitarios
(diplopia, proptose, edema, quemose) apds 48 horas de
antibioticoterapia endovenosa;

e Progressao ou nenhuma melhora nas condicbes gerais
(febre, parametros de infeccdo) ap6s 48 horas de
antibioticoterapia endovenosa.

cirirgica em

Os abscessos subperiosteais mediais pequenos em
criancas e adultos podem ser manejados clinicamente em
situacdes selecionadas (conduta de excecao), almejando-se
melhora clinica evidente dentro de 48 horas ap6s o inicio da
terapia.’'%12% Sjo critérios para tratamento conservador de
abscessos subperiosteais mediais:

« Largura do abscesso (TC corte axial) < 4 mm
« Visao, pupila e retina normais

« Auséncia de oftalmoplegia

 Pressdo intraocular < 20 mmHg

» Proptose < 5mm.

A ABR considera essencial, diante da suspeita de
complicacdo orbitaria, a avaliagdo com tomografia
computadorizada com contraste e a internacdo com
antibioticoterapia endovenosa. A indicacdo cirargica
depende da gravidade do caso e da resposta clinica ao
tratamento medicamentoso.

5.2 Complicacdes intracranianas

O envolvimento intracraniano na rinossinusite aguda
complicada é um processo raro, mas potencialmente fatal.
Estima-se que aproximadamente 3% dos pacientes pediatricos
hospitalizados por rinossinusite aguda apresentem uma
complicacdo intracraniana.'*' A mortalidade dessa condicao
diminuiu desde a introducao dos antibiéticos e continuou a
diminuir nas Gltimas décadas. Em 1980, a mortalidade era
de 40%.'2% Revisdes sistematicas mais recentes relatam uma
taxa de mortalidade entre 2 a 3%."%3124

5.2.1 Diagnostico

As complicacbes intracranianas da rinossinusite aguda
bacteriana incluem as supuradas, como empiema epidural
ou subdural e abscesso cerebral, e as nao supuradas, como
meningite, cerebrite e trombose dos seios sagital superior
ou cavernoso. Os seios frontais sdo mais associados a
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supuracao intracraniana, seguido em ordem pelo seio
etmoidal, esfenoidal e maxilar.*'%°

A trombose do seio cavernoso representa apenas
10% de todas as complicaces intracranianas.'?®'?” QO
amplo sistema venoso anastomotico dos seios paranasais
permite a disseminacdo retrégrada da infeccdo para o
seio cavernoso, causando sepse e multiplos envolvimentos
dos nervos cranianos.'?-13 No quadro clinico, podemos
identificar proptose, ptose palpebral, diplopia, quemose,
comprometimento dos nervos motores oculares e
comprometimento dos ramos do nervo do trigémeo,
nervo oftalmico e o maxilar, além de papiledema e sinais
de irritacdo meningea associados a febres com picos e
prostracao. Os sintomas comecam em um olho e podem
progredir para o outro.*'%5,

0 diagnostico das complicacdes intracranianas supuradas
é realizado com exames de imagem, e a tomografia
computadorizada (TC) com contraste é o exame inicial
recomendado devido a economia e praticidade no pronto-
socorro. A sensibilidade da TC com contraste para um
abscesso intracraniano é de 95 a 99%. No entanto, nos
primeiros trés dias da formacado do abscesso, a TC com
contraste pode apresentar resultados normais ou com
minima alteragao. Apos esse periodo, ocorre a consolidacao
do abscesso, permitindo identificar uma lesao com realce
em anel e um centro hipodenso. A TC sem contraste pode,
em até 25% dos casos, nao identificar a lesdo. '’

Aressonancia magnética (RM), apesar de ser considerada o
“padrao-ouro” devido a maior sensibilidade em comparacao
com a TC, é essencial na avaliacdo em conjunto com a TC,
pois quando ambas estao disponiveis, se complementam. A
TC avalia melhor as estruturas 6sseas, enquanto a RM é mais
eficaz para avaliar partes moles. '3?

A RM apresenta um valor diagnéstico adicional para
excluir ou confirmar trombose do seio cavernoso ou sagital.
Nos casos em que a suspeita de meningite ou abscesso
intracraniano tenha sido definitivamente excluida pelo
exame de imagem, a puncao lombar pode ser realizada para
determinar adequadamente os patogenos responsaveis pelo
quadro clinico.*

5.2.2 Microbiota

A microbiologia da complicacao intracraniana de
RSA é diferente da RSAB. Esta ultima é ocasionada por
bactérias que colonizam o trato respiratorio, como
S. pneumoniae, Haemophilus influenzae, Moraxella
catarrhalis e, ocasionalmente, Staphylococcus aureus.
J& nas complicacdes intracranianas, as espécies de
Streptococcus sao as mais prevalentes, entre elas, S.
anginosus, S. intermedius e S. constellatus. Dentre as
espécies de Streptococcus, alguns estudos mostraram uma
mudanca nessa microbiota, e o S. anginosus esta emergindo
como a etiologia bacteriana mais comum de abscessos
intracranianos sinogénicos. '14121,130,132,133

As espécies de Streptococcus sao comensais em locais
de mucosa, incluindo o trato respiratério, genitourinario e
gastrointestinal. O grupo S. anginosus emprega multiplos
fatores de viruléncia que sao responsaveis por sua
patogenicidade. Um desses fatores inclui a secrecao de
hialuronidase, que facilita a liquefacao do tecido, resultando
na formacdao de abscessos. Além disso, a hialuronidase
contribui para a formacao de biofilmes, que protegem o

organismo das defesas do hospedeiro e dos antimicrobianos. ">

Din-Lovinescu et al. identificaram que 58% dos pacientes
com complicacdes intracranianas apresentavam crescimento
polimicrobiano nos seios paranasais ou em outras culturas,
e 25% tinham anaerdbios isolados nas culturas.'?' Por
isso, € importante obter multiplas culturas, incluindo
amostras nasossinusais, intracranianas e hemoculturas,
para identificar esses envolvimentos polimicrobianos.
Culturas polimicrobianas sao descritas como associadas a
hospitalizacao mais prolongada e maior duracdo do uso de
antibioticos. 33

5.2.3 Tratamento

O tratamento das complicacdes intracranianas de RSA
varia muito, desde antibioticos endovenosos a abordagens
nasossinusais ou intervencdes neurocirirgicas abertas. A
terapia antimicrobiana endovenosa deve cobrir patogenos
aerébicos e anaerodbicos, podendo-se utilizar diversas
combinacoes de ceftriaxona (para cobertura de Gram
negativos) associado a clindamicina ou metronidazol (para
cobertura de anaerdbios) e/ou oxacilina ou vancomicina
(para cobertura de Staphylococcus aureus), enquanto se
aguarda o antibiograma.

Caso nao haja nenhuma evidéncia de resisténcia a
cefalosporina de terceira geracdo, se pode realizar a
remocao da vancomicina, pois o uso de cefalosporinas de
terceira geracao e metronidazol pode ser adequado, a menos
que haja fatores de risco para infeccao por Staphylococcus
aureus multirresistente (MRSA). 136137

A terapia deve ser realizada por um periodo minimo de
4 semanas apos o controle intracraniano ser alcancado.
A terapia antibidtica é frequentemente descontinuada se
houver melhora significativa na imagem radioldgica do
cranio, mas é estendida se houver evidéncia de persisténcia
da infeccdo.'®” A decisdo do antibiético e sua duracao pode
ser compartilhada com a Comissao de Controle de Infeccao
Hospitalar da instituicao.

Ao contrario do tratamento clinico e da possivelintervencao
neurocirirgica que sao bem estabelecidos nas infeccoes
intracranianas, uma questdo particularmente controversa é
o papel das intervencdes nasossinusais nestas complicacoes
intracranianas de RSA, pois nao existem diretrizes especificas
sobre o tratamento cirlrgico nasossinusal, e a maioria
dos estudos sdo retrospectivos e relatam estratégias de
tratamento variadas, baseadas em evidéncias anedoticas,
experiéncia clinica e recursos locais disponiveis.'?

Milinis et al. realizaram uma revisao sistematica com
32 estudos retrospectivos e observacionais € compararam
pacientes que foram submetidos a CENS e intervencao
neurocirirgica, ou apenas CENS ou somente intervencao
neurocirurgica. Os resultados foram contrarios a intervencao
nasossinusal; porém, concluiram que o viés de selecao pode
ser um fator determinante para nao termos a resposta
adequada, pois pacientes submetidos apenas a intervencao
neurocirurgica poderiam apresentar colecoes mais extensas
ou serem considerados muito instaveis para passar por
cirurgia combinada. Da mesma forma, os pacientes que
foram tratados apenas com drenagem nasossinusal eram
provavelmente mais estaveis clinicamente e com abscessos
intracranianos menores. '2°

Algunsautoresdefendemqueasintervencoesnasossinusais
sejam importantes no gerenciamento do controle do foco
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primario da infeccao, auxiliando no tratamento da infeccao
intracraniana. Além disso, a drenagem nasossinusal pode
fornecer cultura, particularmente na auséncia de drenagem
neurocirurgica, trazendo informagdes essenciais para o
planejamento da terapia antibidtica a longo prazo.'?%137

Em um cenario ideal, onde o paciente tenha condicoes
de se submeter ao procedimento cirtrgico combinado,
na experiéncia clinica dos autores, essa abordagem é a
condicao ideal para uma recuperacao mais precoce e menor
morbidade.

Outro tema controverso é o tratamento da trombose
do seio cavernoso relacionado a anticoagulacao. Diversos
especialistas recomendam a anticoagulacdo caso nao
haja contraindicacGes. Revisdoes retrospectivas foram
favoraveis, indicando menor morbidade e mortalidade
quando a anticoagulacao e o antibiotico sao utilizados para
tromboses do seio cavernoso sépticas, embora nao existam
estudos clinicos prospectivos, devido aos poucos casos. O
corticosteroide endovenoso é frequentemente administrado
em conjunto com antibidtico, embora sua eficacia nao
tenha sido comprovada. A fisiopatologia sugere que os
corticosteroides endovenosos podem diminuir a inflamacao
e o edema dos vasos ao redor dos nervos cranianos e
orbitarios. Ja a cirurgia endoscopica do seio acometido, na
grande maioria das vezes o seio esfenoidal, é considerada
mandatéria.*

Embora seja improvavel que um ensaio clinico
randomizado para as complicacoes intracranianas seja
realizado devido a raridade dessa condicao e questoes
éticas, um estudo prospectivo multicéntrico bem projetado
poderia fornecer conclusdes mais assertivas sobre a
intervencao cirurgica.

AABR considera que, diante da suspeita de complicacdo
intracraniana, é essencial a avaliacdo multidisciplinar com
exames de imagem (tomografia computadorizada com
contraste e/ou ressondncia magnética) e a internagao
com antibioticoterapia endovenosa. Se deve considerar o
tratamento cirurgico otorrinolaringologico concomitante
ao neurocirurgico.

5.3 Complicacbes 6sseas

As complicagoes Osseas de RSA sdao as mais raras, vindo
atras das orbitarias (mais comuns) e intracranianas. Dentre
as complicacbes oOsseas, a mais comum é a osteomielite
do osso frontal (geralmente em adolescentes), seguida da

osteomielite maxilar (tipicamente na infancia). No caso do
seio frontal, a osteomielite de suas paredes pode evoluir
para um abscesso subperiosteal com edema dos tecidos
moles e abaulamento amolecido da regiao frontal (tumor
edematoso de Pott). A presenca de fistulizacao para a pele
pode ocorrer de forma mais rara.>#

Essas complicagbes dsseas correspondem a 3-10% das
complicacées de RSA.% 38 A historia prévia de trauma
cranioencefalico persiste como um fator de risco.
Complicacdes orbitarias e intracranianas podem ocorrer
de forma concomitante.* 3%'40 A progressdao do processo
inflamatorio/infeccioso em direcdo posterior ao seio
frontal, diretamente ou via tromboflebite das veias diploicas
sem valvula, explica a possibilidade de complicacoes
intracranianas concomitantes. Nesse caso, 0 paciente
pode apresentar edema dos tecidos moles (especialmente
da palpebra superior), febre alta, cefaleia intensa, sinais
meningeos, nauseas, diplopia, fotofobia, rebaixamento do
nivel de consciéncia e sinais neuroldgicos focais.

O diagndstico pode ser confirmado com uma tomografia
com contraste.* A ressondncia magnética pode ajudar na
investigacao de outras complicacoes. A cintilografia com
tecnécio pode ajudar a confirmar o diagnostico precoce de
osteomielite. Ja a cintilografia com galio pode ajudar no
seguimento e na determinacao de resolucao do processo
infeccioso. 141

O tratamento inclui antibioticoterapia intravenosa de
amplo espectro prolongada (de 6 a 8 semanas) associados a
drenagem e desbridamento cirlrgico de areas de sequestro
o0sseo (fragmentos de 0sso necrotico que se separam do 0sso
viavel). A antibioticoterapia deve preferencialmente ser
guiada por cultura que frequentemente revela uma etiologia
polimicrobiana. Os germes mais comuns sao Streptococcus,
Staphylococcus, Haemophilus influenzae e anaerdbios."
138,142 por muito tempo se preconizou a abordagem cirurgica
externa ampla, o que certamente continua fazendo sentido
para os casos mais graves. No entanto, a evolucao dos
antibioticos e da cirurgia endoscopica nasossinusal tem
permitido o tratamento dos casos menos graves (sem
envolvimento intracraniano) por via endoscopica, associado
ou nao com minima drenagem externa.* 138

A ABR considera que, diante da suspeita de
complicacao 6ssea, é essencial a avaliagdo com tomografia
computadorizada com contraste e a internagao
para antibioticoterapia endovenosa prolongada e
debridamento cirurgico.
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6. Particularidades da RSA nas criancas

6.1 Epidemiologia na crianca

A frequéncia de RSA na populacdo pediatrica é
maior do que em adultos, e embora nao existam dados
concretos sobre a prevaléncia e incidéncia na populacao
pediatrica, se estima que até 7,5% dos quadros virais
evoluam para RSAB, e que esses quadros consistam numa
das principais causas de prescricao de antibidticos nessa
faixa etaria.® 43

6.2 Seios paranasais na crianca

Uma das principais consideragcdes na crianca é o
proprio desenvolvimento dos seios paranasais, uma vez
que nem todos os seios paranasais estao desenvolvidos
ao nascimento. O seio frontal, por exemplo, inicia seu
desenvolvimento ao redor dos 4 anos de idade, sendo que
apenas 20-30% das criancas vao apresentar seio frontal
visivel radiologicamente aos 6 anos de idade. A maior parte
das criancas so vai apresentar seio frontal detectavel a
TC aos 12 anos. Também o seio esfenoidal, apenas aos 7-8
anos de idade comeca a sua pneumatizacao posteriormente
podendo ser visualizados a TC, e continua se desenvolvendo
até a idade adulta.'*

Os seios paranasais de maior importancia clinica na
populacdo pediatrica sao os seios etmoidais e maxilares,
ja presentes no nascimento, embora ainda pouco
desenvolvidos. Os seios etmoidais se pneumatizam
rapidamente até os 7 anos de idade e se apresentam com
desenvolvimento completo ao redor dos 15-16 anos de
idade. Os seios maxilares, por sua vez, aos 2 anos de idade
apresentam volume de cerca de 2 mL; aos 9 anos, 10 mL;
e cerca de 15 mL aos 15-16 anos. Com a pneumatizacao
do processo alveolar, apos a segunda denticdo, aos 12 anos
de idade, os seios maxilares se expandem principalmente
na sua porcao inferior. O assoalho dos seios maxilares, que
na crianca se encontra num nivel mais elevado que o do
assoalho da cavidade do nariz, vai descendo gradativamente,
e na vida adulta estara cerca de 4-5 mm abaixo do assoalho
nasaL144,145

6.3 Definicao e classificacao da RSA na crianca

6.3.1 Diagnoéstico da RSAB na crianca

O diagnostico clinico de RSAB na crianca nem sempre
é facil. Muitos sintomas sao comuns a outras doencas na
infancia, como resfriados/gripes/RSAV e a rinite alérgica.
Além disso, existem as limitacdes e dificuldades tanto na
anamnese quanto no exame clinico da populacéo pediatrica.

Os estudos em criancas com RSAB mostram que o quadro
clinico frequentemente inclui febre (50-60%), rinorreia,
(71-80%), tosse (50-80%) e dor (29-33%), além de obstrucao
nasal.'*4'*7 Em criancas até a idade pré-escolar, sintomas
dolorosos sao menos frequentes, e a tosse é mais comum.
Em criancas maiores e adolescentes, a queixa de dor torna-
se mais comum. 347

Segundo a ABR, deve-se considerar o diagnéstico de
RSAB quando o paciente apresentar sintomas de RSA com:
» Piora importante do quadro (aumento de intensidade/

gravidade e/ou sinais de unilateralidade) apds melhora

dos primeiros 5 dias - dupla piora OU;
e Manutencao do quadro intenso inicial sem melhora
gradual apos 14 dias.

6.3.2 Exame endoscoépico na crianga

Além dos sinais e sintomas ja mencionados, a
endoscopia nasal pode auxiliar no diagndstico e ajudar,
associada a histéria clinica, no diagndstico de RSA.
Secrecdo purulenta drenando do meato médio é indicativa
de processo sinusal, mas nao confirma isoladamente
o diagndstico de viral ou bacteriano. No entanto, a
endoscopia nem sempre é de facil realizacao na populacao
infantil. Além disso, a despeito da alta especificidade,
apresenta baixo grau de sensibilidade, pois a auséncia de
secrecao purulenta nao exclui o diagnostico. Portanto, a
endoscopia nasal nao é fundamental para o diagnostico
da RSA ndo complicada.?

6.3.3 Estudo por imagem na crianca

Ha praticamente um consenso entre as diretrizes de
que o diagnédstico da RSA é clinico, especialmente em
criancas, e nao deve ser baseado em exames radiologicos,
particularmente nas radiografias simples, uma vez que
processos respiratérios virais em criancas frequentemente
envolvem os seios paranasais. Criancas com sintomas
de IVAS com pelo menos seis dias de evolucao costumam
apresentar sinais de comprometimento dos seios maxilares,
etmoidais, esfenoidais e frontais, em ordem de frequéncia.
Opacificacdo ou velamento é um achado radiologico
inespecifico, podendo estar presente em varias situacoes
tais como processos virais, bacterianos, alérgicos, tumorais,
ou ainda pela falta de desenvolvimento sinusal. Estudos
tomograficos em criangas com quadro clinico sugestivo de
RSA demonstraram que mesmo os quadros mais importantes
apresentam regressao significativa das alteracoes de
imagem apo6s duas semanas.’™® As indicacées de TC nos
quadros agudos sinusais devem, portanto, ser reservadas
para os pacientes que nao melhoram e persistem com
sintomas apos terapia adequada, e naqueles com suspeita
de complicacao.



Rinossinusites: Evidéncias e Experiéncias - 2024

33

6.3.4 Diagnéstico diferencial na crianca

O principal diagnostico diferencial da RSA na crianca é
a adenoidite aguda infecciosa, pois pode apresentar sinais
e sintomas muito parecidos, incluindo secrecao posterior e
tosse. E provavel que exista alta porcentagem de associacao
das duas doencas, embora essa diferenciacao seja muito
dificil na pratica clinica. Estudos mostram que, em criancas
que apresentam sintomas por mais de dez dias, cerca de
89,2% apresentam RSA, e 19,2% adenoidite associada. A
adenoidite, isoladamente, esta presente em cerca de 7%
das criancas. Criancas menores (2-5 anos de idade) tendem
a apresentar associacao RSA / adenoidite com maior
frequéncia. 14814

Na pratica clinica, o diagnostico diferencial nem sempre
€ necessario, uma vez que o tratamento € o mesmo para
as duas entidades. Outro diagnostico diferencial é o de um
corpo estranho nasal. Nesses casos, a secrecao costuma ser
fétida e quase sempre unilateral.

6.4 Bacteriologia na crianca

Estudo recente mostra que os agentes bacterianos
mais comuns na RSA infantil permanecem os mesmos;
Haemophilus influenzae (45%), Streptococcus pneumoniae
(32%), Moraxella catarrhalis (16%), e Chlamydophila
pneumoniae (13%). A cultura revelou bactérias em 21 dos
31 casos (68%), sendo o H. influenzae o patdgeno mais
frequente (42%)."%°

6.5 Tratamento medicamentoso da RSAB nas
criancas

Em relacdao aos resfriados e RSAV com suas devidas
precaucoes em relacao a doses, peso e idades, podemos
utilizar as revisdes contidas na secao sobre tratamento dos
adultos.

Grande parte das RSAB nas criancas € autolimitada,
resolvendo-se espontaneamente, portanto, muitas vezes a
conduta podera ser inicialmente de observacdo cuidadosa,
ou apenas baseada no alivio dos sintomas mais intensos. '’

6.5.1 Antibioticos na RSAB nas criancas

Resultados de metanalises sugerem que a taxa de
resolucao e melhora da RSA entre 7 e 15 dias € maior com
antibidticos quando comparados ao placebo.* 31

Entretanto, em vista da histéria natural favoravel
autolimitada da RSA na infancia, é razoavel também
recomendar um periodo de observacdo inicial sem
tratamento antibiotico imediato, reservando o tratamento
imediato com antibioticos para casos moderados ou graves,
ou ainda, na presenca de moléstias concomitantes que
poderiam ser exacerbadas com a RSA, como, por exemplo,
asma e bronquite cronica. Os resultados de tratamentos
com antibidticos podem se justificar mais a medida que
houver indicativos da presenca bacteriana associada ao
quadro clinico. Por exemplo, Shaikh et al. onde os pacientes
com S. pneumoniae e H. influenzae no rinofaringe antes
do tratamento apresentaram resultados significativamente

melhores com antibioticos comparados aos pacientes sem
essas bactérias.®

Nao ha um consenso universal sobre os antibidticos
a serem utilizados na RSA na infancia. De forma geral, a
amoxicilina ainda é considerada um tratamento inicial
racional.” Alternativas incluem amoxicilina com acido
clavulanico e cefalosporinas de segunda' e terceira
geracao (via oral)" 32 sdo consideradas boas opcdes contra
produtores de beta-lactamase, podendo também ser
indicadas em casos de falhas no primeiro tratamento.

Para criancas com RSA que nao toleram medicacao oral,
existe a opcao de 3 doses/3 dias de ceftriaxona 50 mg/
kg EV (endovenosa) ou IM (intramuscular), e tratamento
sequencial por via oral. Nos casos especificos de alergia
a penicilina, macrolideos, cefalosporinas de segunda e
terceira geracao sao opcoes a serem consideradas (Quadro
6-1).

6.5.2 Corticosteroides intranasais nas criancas

Embora o nivel de evidéncia nao seja alto, o
corticosteroide intranasal por até trés semanas, associado
ao antibiotico, parece apresentar vantagens em relacao
ao tratamento de RSA com antibiotico isoladamente,
principalmente no que se refere a tosse e secrecdo nasal.*

Muito embora, sejam de uso comum na pratica médica,
pela auséncia de evidéncia nos estudos na literatura em
relacao a eficacia de descongestionantes, oral ou intranasal,
anti-histaminicos e mesmo de lavagem com solucao salina
no tratamento de criancas com RSA, ndo sao recomendados
rotineiramente.*

6.6 Rinossinusite aguda recorrente nas
criangas

Embora, ndao haja um consenso sobre como definir a
RSAR, 4 ou mais episddios ao ano podem ser considerados
recorrentes, desde que haja remissao completa entre
as crises. Assim como nos quadros cronicos, se deve
procurar afastar algumas causas de origem sistémica tais
como processos alérgicos, imunodeficiéncias, fibrose
cistica, refluxo gastroesofagico, doencas mucociliares. A
hipertrofia, nao necessariamente obstrutiva, de tonsilas
faringeas, também deve ser considerada, pela possibilidade
de ela atuar como um reservatoério de patogenos. Fatores
anatomicos, geralmente considerados pouco relevantes
na fisiopatogenia da RSA na crianca, também devem ser
afastados (concha bolhosa, desvios septais etc.). Nesses
casos, a TC, a endoscopia nasal e/ou a RM podem auxiliar
no diagnodstico do processo obstrutivo e de malformacoes. A
bacteriologia é a mesma das RSA e, portanto, o tratamento
da fase aguda deve seguir os mesmos preceitos.

Nos casos de recorréncia, a profilaxia com antimicrobianos
deve ser reservada para casos excepcionais, geralmente na
presenca de comorbidades confirmadas, particularmente
as imunodeficiéncias. Como medidas profilaticas gerais,
vacinacao anual para Influenza e a vacina para pneumococo
sao recomendadas.

Lisados bacterianos tém demonstrado auxilio no controle
das infecgoes virais e bacterianas recorrentes, e podem ser
um adjuvante no controle das RSAR.*
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Quadro 6-1. Opcdes de antibidticos para tratamento da RSAB em criancas.

25-50 mg/Kg/d

7 a 10 dias
Amosicilina 8/8hs ou 12/12hs *Preferido em pacientes com suspeita de
90 mg/Kg/d* pneumococo resistentes.
7 a 10 dias
8/8hs ou 12/12hs
Zeatin ey 7 a 10 dias *Indicado para bactérias produtoras de
, A 8/8hs ou 12/12hs betalactamase e na dose dobrada se
Amoxicilina com acido clavulanico . .
90 mg/Kg/d* ) suspeita de pneumococo resistente.
8/8hs ou 12/12hs 7 210 dias Diarreia em 1-10%.

Opcoes em alérgicos a penicilina | Posologia Duracao Consideracao

Espectro semelhante a amoxicilina/acido
25-50 mg/Kg/d 7 210 dias clavulanico.
12/12hs Nao utilizar em pacientes com reacgoes

graves a penicilina

Axetilcefuroxima

15 mg/Kg/d Contraindicada para uso concomitante

Claritromicina 12/12hs 7 a 10 dias com estatinas.
Cefalosporina oral de terceira geracao
com acao em S. pneumoniae, H.
14 mg/Kg/d influenzae e M. catarrhalis. Nao tem o

Cefdinir 10 dias mesmo espectro que a ceftriaxona, opcao
a axetilcefuroxima.
Nao utilizar em pacientes com reacoes

graves a penicilina.

Opcoes em caso de insucesso Posologia Duracao Consideracao

90 mg/kg/d

24/24hs ou 12/12hs

Amoxicilina alta dose 8/8hs ou 12/12hs 7 a 10 dias A
Conduta de excecao sem evidéncias
o 90 mg/kg/d de eficacia clinica. Observar efeitos
Amoxicilina alta dose com acido 8/8hs ou 12/12hs, 7 2 10 dias gastrointestinais aumentados.

clavulanico sem aumentar
acido clavulanico.

Endovenoso ou intramuscular. Apds

201a 80mg/ke/d 3 a b dias melhora com 3 a 5 dias, continuar

Ceftriaxona

24/24hs tratamento por via oral.
15ma/Ke/d Contraindicada para uso concomitante de
Claritromicina 12/19’2 hf 7-10 dias estatinas. Considerar nos casos de falha

terapéutica por germes atipicos.

25-50 mg/Kg/d Espectro semelhante a amoxicilina/acido

Axetilcefuroxima 12/12hs 7 a 10 dias clavulanico.
Cefalosporina oral de terceira geracao
14 ma/Ka/d com acao em S. pneumoniae, H.
Cefdinir /18 10 dias influenzae e M. catarrhalis. Nao tem o

24/24hs ou 12/12hs . -
mesmo espectro que a ceftriaxona, opgao

a axetilcefuroxima.
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7. Investigacao da Rinossinusite Crénica (RSC)

Sabemos hoje que sob o nome rinossinusite cronica
temos diversas doencas com etiologia, fisiopatogenia,
progndstico e tratamento muito distintos. Para garantir
o melhor tratamento para cada paciente, este deve ser
individualizado, e para tal, a investigacao cuidadosa,
incluindo anamnese, exame fisico e exames complementares
é fundamental. Uma avaliacdo abrangente deve incluir a
analise detalhada dos critérios diagndsticos recentes, como
a classificacdo da RSC em primaria versus secundaria, a
distribuicao anatomica (localizada ou difusa) e a dominancia
endotipica (tipo 2 ou nao tipo 2). Se deve também investigar
os mecanismos fisiopatologicos envolvidos na patogénese
da RSC, incluindo componentes ambientais, genéticos e
imunologicos. A interacao disfuncional entre o hospedeiro
e os estressores ambientais na superficie mucosa é central
para o desenvolvimento da RSC e o consequente processo
inflamatorio cronico.

7.1 Historia Clinica

A historia clinica € um componente fundamental na
investigacao da RSC. Além do tempo de inicio dos sintomas,
tipo e intensidade dos sintomas principais (obstrucao
nasal, congestdo nasal, rinorreia, dor de cabeca, alteracao
olfativa, tosse), fatores de piora ou melhora, terapias
prévias, comorbidades etc. outros itens sao importantes e
devem ser avaliados:

7.1.1 Fatores Ambientais

Os fatores ambientais, como a exposicao a alérgenos,
virus, poluentes, fumaca de tabaco e irritantes quimicos,
podem exacerbar os sintomas da rinossinusite crénica
(RSC) e contribuir para a inflamacdo cronica da mucosa
nasal. A qualidade do ar, tanto interno quanto externo,
influencia significativamente a incidéncia e a gravidade da
rinossinusite cronica. >3

7.1.2 Fatores Sistémicos

Doencas sistémicas primarias, como a asma e as
doencas autoimunes, podem estar associadas a inflamacao
cronica das vias aéreas superiores. Além disso, condicoes
secundarias, como as imunodeficiéncias adquiridas, podem
predispor os pacientes a infeccdes cronicas e recorrentes.
154 Uma historia detalhada das comorbidades e das condicées
sistémicas associadas é essencial para uma abordagem
diagnostica e terapéutica eficaz.?

7.1.3 Fatores Genéticos

Os fatores genéticos desempenham um papel significativo
na predisposicdo para a RSC. Estudos tém identificado

variantes genéticas especificas associadas a funcao imune e
a barreira epitelial que podem influenciar a suscetibilidade
a RSC. Pesquisas futuras sao necessarias para elucidar
melhor os mecanismos genéticos subjacentes e desenvolver
terapias direcionadas. A avaliacdo de pessoas na familia
com sintomas semelhantes ajuda a identificar possiveis
causas genéticas.

7.2 Avaliacao de gravidade de sintomas e de
qualidade de vida

7.2.1 SNOT - 22

Existem diversos questionarios de qualidade de
vida especificos para avaliacdo de pacientes doencas
nasossinusais. O SNOT-22 (22 item Sinonasal Outcome
Test)'>> foi publicado em 2009 e é amplamente utilizado
no mundo todo, tanto em pesquisas como na pratica clinica
e tem sido preferencialmente usado pelos brasileiros. Ele
foi traduzido e adaptado transculturalmente para diversas
linguas, sendo a validacao brasileira realizada em 2011 por
Kosugi et al.'®® Trata-se de uma ferramenta pratica e auto
aplicavel para avaliacdao do impacto causado pela RSC na
qualidade de vida do paciente, assim como para avaliacao
da resposta ao tratamento. O questionario apresenta 22
sintomas e o paciente devera avaliar a gravidade de cada
um deles em uma escala de 0 a 5 (0-nenhum problema,
1-problema muito leve, 2-problema leve, 3-problema
moderado, 4-problema grave, 5-pior problema possivel).
A seguir, a pontuacao devera ser somada e pode variar de
0 a 110 (Figura 7-1). A pontuacao de corte relacionada a
gravidade da doenca ainda é controversa. No EP0S2020
considerou-se que o valor de > 40 representa uma piora
significativa na qualidade de vida.* J& a minima diferenca
clinicamente importante (MDCI) é de 9 pontos de forma
consistente na literatura. Ou seja, uma variacao de 9
pontos pode ser considerada relevante.*'” Na validacao
brasileira, a MDCI foi de 14 pontos. Por outro lado, a
analise da populacdo normal apresentou escores de
SNOT-22 brasileiro variando entre 0 e 8 pontos, entao 9
pontos poderiam ser considerados uma MDCI também, a
semelhanca dos estudos em outros paises. 176158159

7.2.2 Escala Visual Analégica (EVA)

Escala Visual Analogica (EVA) é uma ferramenta para
avaliar a gravidade dos sintomas do paciente. Tem como
principais vantagens a sua agilidade e praticidade na
aplicacdo. Além disso, seus resultados tém correlagao
com o SNOT-22.4 Para utiliza-la, basta pedir para o
paciente apontar em uma barra de 10 cm (impressa ou
feita manualmente) o nivel de sintoma apresentado. Cada
extremidade da barra representa um extremo do sintoma
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Figura 7-1. Questionario SNOT-22 validado para Portugués Brasileiro. '

QUESTIONARIO SNOT-22 (Portugués-BR)

Abaixo, vocé encontrara uma lista de sintomas e problems sociais/emocionais que afetam os pacientes que sofrem de rinossinusite. Nos gostariamos
de saber mais sobre esses problemas e ficariamos gratos por responder as seguintes perguntas sobre os seus sintomas. Nao ha nenhuma resposta certa
ou errada e somente vocé pode nos fornecer esta informacao. Avalie por favor como foram seus problemas nas duas ultimas semnas. Obrigado pela sua
participacao. Caso tenha alguma divida no preeenchimento do questionario solicite auxilio ao médico.

Considerando a gravidade dos problemas, classifique
a intensidade dos sintomas circulando o nimero
correspondente da escala —=>

Nenhum
problema

Problema
muito leve

Problema
moderado

Pior problema

Problema leve ;
possivel

Problema grave

o

. Necessidade de “assoar” o nariz

3 5

. Espirros

. Nariz “escorrendo”

. Tosse

. Secrecao do nariz indo para a garganta

. Secrecao grossa saindo do nariz

. Sensacao de ouvido cheio ou tampado

IN|joc AW IN|—=

. Tontura ou vertigem

Ned

. Dor de ouvido

10. Dor ou pressao no rosto

11. Dificuldade para conseguir dormir

12. Acorda no meio da noite

13. Falta de um boa noite de sono

14. Acorda cansado

15. Fadiga ou cansaco durante o dia

iRy JERN IR (IR (I N () [N ) N ) RN ) Y] N

O |o|o|o|o|o|o|o|o|o|o|o|o|o|o

16. Diminuicdo do seu rendimento para realizar
atividades do seu dia a dia

N OINININININININININININININININ
w wWlwlwlwlwlwlwlwlwlwlwlwlw]lw
ARSI DMIDINININININIDNIDNINIDNINN
(S0 L0 RS0 NS, ) KO, KO, (O} NS, | NO,} KO, KO} [} {6} KO, } k¥, ]

17. Diminuigao da sua concentragao para realizar
atividade do seu dia a dia

18. Frustado, agitado ou irritado

19. Tristeza

20. Sensacao de vergonha

21. Dificuldade para sentir “cheiros” ou “gostos”

o|o|o|o|o| ©

22. Nariz entupido
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Figura 7-2. Escala Visual Analogica em “régua” e em “emojis”.

em questao (exemplo: de um lado “sem obstrucao” e do
outro “totalmente obstruido” (Figura 7-2). Nos pacientes
com rinossinusite cronica, é razoavel avaliar os 4 sintomas
principais de forma rotineira em cada consulta: obstrucao
nasal, rinorreia, alteracao do olfato e dor facial.

7.3 Testes Olfativos

Testar a funcao olfativa desempenha um papel
importante na prescricdao de diferentes medicamentos

Total:

para RSC, incluindo biolégicos, e na determinacdao da
continuidade desses tratamentos apds seu inicio. A olfacao
é frequentemente prejudicada na RSC, especialmente em
pacientes com RSC com polipos nasais (RSCcPN), tanto
por componente obstrutivo como inflamatorio.'¢%'%! Por
um lado, as moléculas olfativas ndo conseguem atingir o
epitélio olfativo; por outro, o epitélio olfativo funciona mal
devido a sinalizacao prejudicada causada por uma resposta
inflamatodria. Um estudo observacional transversal recente
teve como objetivo determinar o padrdo inflamatorio
endotipico em pacientes brasileiros com rinossinusite
cronica (RSC) e correlaciona-lo com a funcao olfativa, além
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de avaliar a gravidade clinica da doenca. Setenta e trés
pacientes com RSC foram recrutados, e comparados aos
pacientes com RSC nao do tipo 2, aqueles com RSC do tipo
2 apresentaram maior prevaléncia de pdlipos nasais (93%
vs. 12,5%), asma (40,3% vs. 12,5%) e doenca respiratoria
exacerbada por anti-inflamatorios nao esteroides (DREA,
17,5% vs. 0%). Pacientes do tipo 2 também mostraram
escores significativamente menores nos testes olfativos,
indicando funcao olfativa reduzida, e escores mais altos no
SNOT-22, Lund-Kennedy e Lund-Mackay, indicando maior
gravidade clinica.'6?

A funcdo olfativa serve como um indicador eficaz
para avaliar o controle da doenca, porém, nao substitui
a avaliacao psicofisica do olfato. Se pacientes com RSC
estao experimentando um olfato normal ou apenas
hiposmia leve, isso € um bom sinal de que o tratamento
é eficaz. No Brasil, trés testes validados estdo disponiveis
para uso em pacientes com rinossinusite cronica (RSC).
Esses testes, descritos abaixo, sao recomendados por este
Consenso tanto para avaliagdes pré-tratamento quanto
pos-tratamento, a fim de gerenciar a doenca de forma
eficaz.

7.3.1 Teste de Identificacdo de Odor Digital
Multiscent-20

O Multiscent-20 é um dispositivo portatil projetado
para identificacao de odores, com um sistema avancado
de armazenamento e liberacao de aromas. Ele inclui uma
tela sensivel ao toque e um sistema de microcapsulas que
pode apresentar até 20 odores diferentes por meio de um
fluxo controlado de ar seco que sai de uma abertura no
dispositivo. As capsulas sdo carregadas através de uma porta
de insercao na parte traseira do dispositivo. O aplicativo de
software gerencia a apresentacao, controle e registro das
respostas automaticamente, '3

O teste emprega um paradigma de escolha forcada
com quatro alternativas e comeca com instrucoes
fornecidas por um avatar na tela. Os participantes devem
identificar 20 odores diferentes ao longo do teste. Eles
sdo instruidos a se sentar confortavelmente e segurar
o dispositivo a 10 cm de distancia do rosto quando
solicitados a liberar o odor. Durante o teste, a tela exibe
“ESTE CHEIRO E SIMILAR A” seguido de quatro opcdes
de resposta, e os participantes sao aconselhados a ler
todas as opcoes cuidadosamente antes de pressionar o
botao “LIBERAR CHEIRO”. Ao pressionar este botao, uma
pequena abertura na parte superior do dispositivo libera
o odor por 5 segundos, com a opcao de pressionar o botao
até duas vezes, se necessario. Apds sentir o odor, os
participantes selecionam a opcao de resposta que melhor
corresponde ao que sentiram e prosseguem pressionando
o botao “PROXIMO”. Se nenhuma das opcoes corresponder
exatamente ao odor percebido, eles sao incentivados a
escolher a mais proxima. Ao final do teste, o numero de
respostas corretas é revelado ao participante como parte
do processo de avaliacao.

Os escores no Multiscent-20 sao baseados no nimero
de respostas corretas, com a funcao olfativa classificada
como normosmia (215 pontos), hiposmia (14 a 11 pontos) e
anosmia (<10 pontos).

7.3.2 Teste do Centro de Pesquisa Clinica Quimios-
sensorial de Connecticut (CCCRC)

O Teste do Centro de Pesquisa Clinica Quimiossensorial
de Connecticut (CCCRC) avalia a funcao olfativa por meio
de dois testes principais: limiar olfativo e identificacao de
odores. % Esses testes fornecem avaliacées quantitativas e
qualitativas do olfato de uma pessoa. Uma caracteristica
Unica é sua capacidade de avaliar independentemente
cada cavidade nasal, distinguindo entre comprometimentos
olfativos de cada lado com custo minimo.

Teste de Limiar Olfativo: O teste de limiar olfativo usa
sete concentracoes de butanol (alcool n-butilico) em frascos
numerados de 1 a 7, da maior para a menor concentracao.
O frasco 8 contém agua destilada inodora para controle. O
teste comeca com a apresentacao de dois frascos — um com
agua destilada e o outro com butanol. A pessoa identifica
qual frasco contém o odor. Comecando pelo frasco 7, se a
pessoa detectar o odor, sua pontuacao de limiar olfativo
para aquela narina corresponde ao nimero do frasco. Caso
contrario, frascos progressivamente mais concentrados sao
apresentados até a identificacao ou até o frasco 1. Uma
pontuacao de 0 indica incapacidade de detectar mesmo a
concentracao mais forte. Este processo é repetido para a
outra narina.

Teste de Identificacdo de Odores: Oito substancias —
po6 de café, po de canela, talco para bebés, pacoca, po de
cacau, sabonete neutro, naftalina e um conjunto distrator
sao apresentadas em frascos opacos. A pessoa, guiada por
uma lista pré-fornecida, identifica cada substancia sem ver
seu contelido. As pontuagdes variam de 0 a 7 para cada
narina com base nas identificacées corretas, com o mentol
excluido da pontuacédo, mas usado para avaliar a funcao do
nervo trigémeo.

Pontuacao: A pontuacao final para cada narina combina
a média das pontuacgdes dos testes de limiar olfativo e de
identificacao, resultando em uma pontuacao de 0 a 7 pontos
por narina. O escore final é a média do teste limiar com
o teste de identificacdo, sendo considerado os seguintes
valores:

Normal 6,0a7,0
Hiposmia leve 5,0a5,75
Hiposmia moderada 4,0a 4,75
Hiposmia Grave 2,0a3,75
Anosmia 0a1,75

Essa abordagem abrangente do CCCRC proporciona uma
avaliacao detalhada da funcao olfativa, adequada para
ambientes clinicos e de pesquisa.

7.3.3 Teste de Identificacao de Odores da Universi-
dade da Pensilvania (UPSIT®)

O Teste de Identificacdo de Odores da Universidade da
Pensilvania (UPSIT®) envolve a identificacao de 40 odores
diferentes distribuidos em 4 livretos, cada um contendo
10 paginas. Para ativar o teste, o paciente raspa a tira
marrom na parte inferior de cada pagina para liberar o odor.
Segurando o livreto a aproximadamente 1,0 centimetro do
nariz, o paciente seleciona uma resposta correta entre
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quatro opcoes fornecidas. As respostas podem ser marcadas
diretamente no livreto de teste ou em uma folha separada
para pontuacdo posterior. A pontuacdo total € baseada
no nimero de odores corretamente identificados, o que
determina a classificacao da funcao olfativa como normal
ou prejudicada.'®®

7.4 Endoscopia nasal (Escala de pélipos nasais
e Lund-Kennedy)

A endoscopia nasal € mandatdria em todas as etapas de
atendimento de um paciente com rinossinusite cronica:
diagnostico, avaliacao de resposta ao tratamento, cuidados
e seguimento pos-operatorio. Existem diversos métodos
para sistematizar a sua utilizacao e registro. Dentre os mais
consagrados podemos citar a escala de pdlipos nasais'®® e
o sistema de pontuacdo endoscopica de Lund-Kennedy.'¢”
Utiliza-los rotineiramente permite ao otorrinolaringologista
mensurar e comparar a situacao do paciente a cada consulta.

7.4.1 Escala de polipos nasais (EPN)

Esse sistema de avaliacao é muito simples e reprodutivel.
Por isso, € amplamente utilizado na pratica clinica e também
nas pesquisas. Para sua utilizacdo, se considera apenas
a presenca e o tamanho (e/ou localizacdo) dos polipos.
Cada fossa nasal pode variar desde a auséncia de polipos
(pontuacdo 0) até polipos obstruindo completamente
a cavidade nasal (pontuacdo 4). O resultado é obtido
somando-se a pontuacao das duas fossas nasais, podendo
variar de 0 a 8 (Figura 7-3)."66:167

Figura 7-3. Escala de Polipo Nasal.

7.4.2 Sistema de pontuacao endoscépica de
Lund-Kennedy

Trata-se de um sistema de avaliacdo endoscdpica
mais abrangente, pois leva em consideracao a avaliacao
de polipos, edema, secrecdo, aderéncias/sinéquias e
crostas.'®” Existe também uma versdo modificada mais
simples (considerando apenas polipos, edema e secrecao)'®®
que tem maior reprodutibilidade e correlagao com o SNOT-
22.7%° Dessa forma, é um sistema muito interessante para
uso rotineiro no consultdrio. Para sua utilizacdo, cada uma
dessas caracteristicas deve receber uma pontuacdo que
varia de 0 a 2 em cada fossa nasal.

7.5 Biopsia

A biopsia € uma ferramenta diagnodstica essencial na
investigacao da rinossinusite cronica (RSC). Ela é utilizada
para confirmar o diagnostico, auxiliar na endotipagem
de doencas inflamatorias e para fins de pesquisa. A
bidpsia fornece tecido ndao macerado, adequado para
analise histopatologica, permitindo explorar diagnosticos
diferenciais como inflamacao, hamartoma adenomatoide
epitelial respiratério (REAH), infeccdao, granuloma/
vasculite e tumores.'””® Também ajuda a confirmar
mecanismos etiologicos ou patogénicos potenciais, como
o tipo e a gravidade da inflamacao, a composicao celular
(por exemplo, eosindfilos) e a presenca de elementos
bacterianos e fingicos, além de determinar a natureza da
relacao (por exemplo, fungo invasivo ou nao invasivo) e
direcionar terapias potenciais, como biologicos.*

Endoscopia nasal: Escala de polipo nasal (Nasal Polyp Score)

Polipos:

localizagao e

tamanho

Descricao Sem polipos Polipos pequenos | Polipos Pélipos grandes Polipos grandes

anatémica visiveis restritos ao meato | estendendo-se alcancando a obstruindo

médio além da borda borda inferior da | completamente a
inferior da concha | concha inferior ou | cavidade nasal
média mediais a concha
média

Pontuacao 0 1 2 3 4

Fossa nasal direita

Fossa nasal esquerda

NPS (soma da pontuacdo das 2 fossas nasais)




Rinossinusites: Evidéncias e Experiéncias - 2024

39

As biopsias nasais podem ser realizadas em ambiente
ambulatorial sob anestesia local ou no centro cirlrgico. A
escolha do local e método de biopsia depende do motivo da
realizacdo e do tamanho necessario da amostra.'’" Para fins
de pesquisa, a biopsia deve ser facilmente realizada, indolor
e com taxa minima de complicagoes. Para diagndstico clinico,
a amostra deve ser suficientemente grande para permitir uma
analise adequada, mas sem causar desconforto excessivo ao
paciente. E importante que a biopsia ndo seja esmagada
durante a coleta, o que pode ser evitado usando pincas
especificas, como as pincas Fokkens ou pincas fenestradas. '’
Estudos demonstraram que biopsias podem ser realizadas de
forma segura na mucosa olfativa sem afetar a funcao nasal
ou alteracdes no sentido do olfato.'”?

A subfenotipagem e endotipagem pela infiltracao
eosinofilica e outros critérios histologicos estao ganhando
importancia.'’* Isso levou ao desenvolvimento de
protocolos institucionais para amostragem, armazenamento
e processamento de amostras em colaboracao com
histopatologistas. A rinossinusite cronica eosinofilica (RSCe)
requer quantificacdo do nimero de eosindfilos por campo
de grande aumento (CGA), com valores de corte variando
na literatura.'”® Estudos sistematicos mostraram que uma
alta infiltracdo eosinofilica esta associada a uma maior
recorréncia da doenca, sendo um marcador util para o
diagnostico de RSCe.'7®

Romano et al. (2024) conduziram um estudo multicéntrico
no Brasil para avaliar o perfil inflamatoério de pacientes
com rinossinusite crénica com polipos nasais (RSCcPN). Os
resultados indicaram que a inflamacao do tipo 2, quando
caracterizada por mais de 10 eosindfilos por campo de
grande aumento nos polipos, conforme critério do EPOS,
é predominante em cerca de 80% dos pacientes. Porém,
quando as concentracoes de citocinas foram avaliadas,
este grupo apresentava um perfil inflamatorio misto, com
caracteristicas T1, T2 e T3. A clusterizacdao dos achados
permitiu a identificacdao de 2 grupos, um mais inflamado
e um menos inflamado, e o melhor critério pratico para a
diferenciacao entre eles foi a eosinofilia tecidual maior ou
igual a 43 por CGA. Este perfil inflamatorio foi associado a
uma maior gravidade clinica e pior prognostico.'7¢

Os achados do estudo de Romano et al. reforcam a
necessidade de uma abordagem personalizada no tratamento
da rinossinusite cronica, onde a terapia é adaptada com
base no perfil inflamatorio individual do paciente. Esta
abordagem pode levar a melhores resultados clinicos e um
tratamento mais eficiente da doenca.'”®

7.6 Cultura da secrecgao sinusal

A cultura da secrecao sinusal no manejo da RSC pode
auxiliar na identificacao de patogenos bacterianos e fingicos
presentes nas secrecoes sinusais, permitindo um tratamento
direcionado e potencialmente mais eficaz. A cultura também
ajuda a diferenciar entre infeccées bacterianas agudas e
cronicas, além de fornecer informagdes importantes sobre
a resisténcia antimicrobiana.'”7-178

A coleta de secrecoes sinusais pode ser realizada através
de diferentes métodos, cada um com suas indicacoes
especificas:

a) Aspirado de Seio Maxilar: A puncao do seio maxilar,
realizada sob anestesia local através do meato

inferior ou fossa canina, tem sido tradicionalmente
considerada o padrao-ouro para obtencao de amostras
representativas das secrecoes sinusais. Embora seja um
procedimento eficaz, esta frequentemente associado
a desconforto e raramente a riscos potenciais, como
lesbes orbitais e dentarias.'’”'7?

b)Swab do Meato Médio Endoscopicamente
Direcionado (SMM): Os swabs do meato médio,
guiados por endoscopia, oferecem uma alternativa
menos invasiva para a coleta de amostras sinusais.
Estudos demonstram uma alta concordancia entre SMM
e os aspirados de seio maxilar, tornando esta técnica
uma pratica comum na avaliacdo microbioldgica de
pacientes com rinossinusite. 180181

c) Lavagem Sinusal Direta: A lavagem sinusal direta,
realizada através de um cateter sinusal maxilar
colocado endoscopicamente, pode melhorar o
rendimento bacteriano e aumentar a recuperacao de
patogenos anaerobios. Esta técnica pode ser facilitada
por dispositivos de balao, que possuem cateteres
embutidos para drenagem e irrigacdo antibidtica. '®?

Aplicabilidade Clinica

A cultura da secrecao sinusal € especialmente (til
na identificacdo de patdgenos especificos, sendo os
mais comumente identificados Staphylococcus aureus,
Pseudomonas aeruginosa e Enterobacteriaceae na
populacdo brasileira.'®® A identificacdo precisa desses
patégenos permite a escolha de antibidticos adequados,
melhorando a eficacia do tratamento e reduzindo a
resisténcia antimicrobiana.'””

Desafios e Limitacoes

Embora a cultura da secrecao sinusal seja uma ferramenta
diagnostica valiosa, existem desafios e limitacoes a serem
considerados:

» Contaminagdo Nasal: Amostras obtidas por swabs nasais
podem ser contaminadas pela flora nasal, resultando em
culturas menos representativas. Isso pode ser minimizado
através do uso de técnicas de coleta endoscopica
direcionada. '8°

Patégenos de Crescimento Lento: Técnicas de cultura
tradicionais podem nao identificar patogenos de
crescimento lento ou aqueles que requerem condicoes
especificas de crescimento. Métodos moleculares
avancados, como o sequenciamento de préxima geracao,
podem fornecer uma identificacdo mais abrangente dos
micro-organismos presentes. '8

A ABR recomenda que a avalia¢do microbiolégica possa
ser realizada nos seguintes casos: rinossinusite grave,
rinossinusite hospitalar, pacientes imunodeprimidos,
complicacdo loco-regional, marespostaao tratamento com
antibiético, ensaios clinicos e estudos epidemiologicos.

7.7 Avaliacao Alergolégica

Existem varios estudos avaliando a correlacdo entre
alergia e rinossinusite cronica com (RSCcPN) ou sem pdlipo
nasal (RSCsPN), demonstrando resultados controversos.
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Enquanto alguns apontam uma possivel associacdo, outros
nao. Contudo, o nivel de evidéncia cientifica sobre o tema
¢ baixo.*

Estudos recentes sugerem que diferentes fenotipos/
endotipos de RSCcPN possam ter ligagcbes com a rinite
alérgica (RA) como a doenca atopica do compartimento
central. Desta forma, a RA poderia ser considerada um fator
modificador da doenca nas RSCcPN.3 Contudo a avaliacao
de RA nos pacientes com RSCsPN é opcional,® mas pode ser
recomendada em casos especiais, notadamente os casos
recidivantes ou de reintervencéo cirlrgica.*

A sensibilizacdo alergénica ¢ mensurada através de
métodos “in vivo” como o teste cutaneo de hipersensibilidade
imediata (prick test), ou “in vitro” como a dosagem de IgE
sérica especifica ou pelo teste de ativacao de basofilos.
Em casos excepcionais, onde ha suspeita de sensibilizacdao
ocupacional, o teste de provocacao nasal ou conjuntival
pode ser realizado.'®> Os testes “in vitro” tém a vantagem
de nao sofrerem interferéncia com o uso de medicamentos e
nao expdem o paciente a reacoes sistémicas aos alérgenos.*

A citologia da secrecao nasal é utilizada para avaliar a
celularidade do muco nasal. As técnicas para sua obtencao
variam entre o lavado nasal e o uso de escovado nasal.
O material obtido pelo escovado nasal pode também ser
utilizado em microscopia eletronica para avaliar presenca
de discinesia ciliar primaria.*

7.7.1 Exames Laboratoriais

Os exames de sangue sao solicitados na avaliacao de RSC
para investigacdo de vasculites, imunodeficiéncias humorais
e atualmente para detectar biomarcadores da reacao tipo
2. Dentre eles temos a IgE total e os eosindfilos séricos.*

Os eosinofilos sdo células caracteristicas da reacao tipo 2
e seus niveis se correlacionam com os escore tomograficos

de Lund-Mackay e endoscopicos de Lund-Kennedy em
pacientes com RSCcPN.# Sao considerados como marcadores
da reacao tipo 2 quando seus niveis séricos ultrapassam 150
cels/mm3,18¢

7.7.2 Teste de sensibilidade a aspirina (acido
acetilsalicilico)

Uma histdria evidente de multiplas reacoes com sintomas
respiratorios ocorrendo até 2 horas apos a ingestdao de um
anti-inflamatério nao esteroidal (AINE) em um paciente
com asma de inicio na idade adulta e RSCcPN recorrente
pode ser suficiente para diagnosticar doenca respiratoria
exacerbada por aspirina e/ou AINE (DREA). Nos casos de
duvida diagnostica, € necessario um teste de provocacao
com aspirina ou com o medicamento implicado na reacao
para confirmar o diagnostico. Por outro lado, é importante
ressaltar que a auséncia de um histérico de reacoes
respiratorias a AINE em um paciente com asma e RSCcPN
ndo exclui a presenca de hipersensibilidade. 87188

O teste de provocacao oral (TPO) com aspirina/AINE é
o padrao ouro para diagnosticar hipersensibilidade a AINE,
uma vez que imita a exposicao natural a droga. Apesar do
advento de novas ferramentas diagnosticas, como o teste
de ativacdo de basofilos (TAB), estes ndao devem substituir
os testes de provocacdo e nao sao recomendados para o
diagnostico de rotina de DREA, 187,189,190

Outras vias, como intranasal e inalatoria, sao alternativas
menos sensiveis, porém mais seguras e rapidas, especialmente
para pacientes nos quais a provocacao oral é contraindicada.
As principais indicacdes e contraindicacdes para os testes de
provocacao com aspirina estao no Quadro 7-1.

Diferentes protocolos para teste de provocacao para
aspirina sao recomendados. 87191192 Estes procedimentos
devem ser realizados em um ambiente clinico especializado,

Quadro 7-1. Indicacées e contraindicacoes para realizacao de testes de provocacao com aspirina em paciente com DREA.

Tipo de teste

- Confirmacao (ou exclusao) de hipersensibilidade a AINEs em pacientes com historia duvidosa.
Oral - Verificacao de resultados negativos em testes inalatorios ou intranasais
- Avaliacao da dose provocativa de aspirina antes da administracao oral dessensibilizacao

- Diagnostico de hipersensibilidade a AINEs em pacientes com contraindicacées para testes orais ou

inalatorios
Intranasal

AINEs

- Diagnostico de DREA em pacientes com sintomas das vias aéreas superiores de hipersensibilidade aos

Tipos de teste | Contraindicagdes

- Historia de reacoes anafilaticas precipitadas por aspirina ou outros AINEs (alternativamente, o teste de

provocacao intranasal deve ser considerado)

- Asma nao controlada

Oral ou - VEF1 <70% do valor previsto
inalatéria - Historia de insuficiéncia renal cronica ou sangramento gastrointestinal
- Infeccao do trato respiratorio ou exacerbacao da asma dentro 4 semanas antes do teste
- Gravidez
- Tratamento atual com bloqueador dos receptores B.
- Doenca da cavidade nasal que interfere na funcao nasal desafio
Intranasal

Adaptado de Kowalski ML et al. (2019)'87

- Infeccao do trato respiratorio superior nas 4 semanas anteriores ao teste.
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por especialistas em alergia e equipe de saude treinados.
Apos a conclusao do teste, o paciente devera permanecer
na clinica por algumas horas a um dia, dependendo da
avaliacao clinica e da gravidade da reacao.

7.8 Exames de Imagem

A tomografia computadorizada (TC) é fundamental
na investigacdo da RSC. A radiografia simples nao é
recomendada pela maioria das diretrizes de pratica clinica
para este proposito. A utilidade da ressonancia magnética
(RM) no diagndstico de RSC é restrita a certas situacoes,
como preocupacoes envolvendo a base do cranio ou
inflamacao na regido nasossinusal relacionada a tumores.

A imagem por TC oferece maior sensibilidade em
comparacao com a endoscopia nasal. Vale ressaltar que
se trata de paciente com pelo menos 3 meses de historia
clinica e que realizara mais 3 meses de tratamento clinico
no minimo. Um erro diagndstico nesta situacao retardaria
pelo menos em 6 meses o tratamento correto. No entanto,
preocupacoes persistem em relacao a exposicao a radiagao.

A ABR recomenda a realizacdo de ao menos um exame
tomografico na investigacdo de pacientes com sintomas
de RSC, preferencialmente fora de exacerbagdes agudas.
A ABR recomenda que NAO SEJAM realizadas TC em série
para avaliacdo de resposta ao tratamento.

Recomenda-se avaliar a gravidade da RSC com tomografias
usando varios sistemas de pontuacao e estadiamento. Um
sistema amplamente aceito é o sistema de Lund-Mackay,
que avalia o grau de opacificacao dos seios maxilares,
etmoidais anteriores e posteriores, frontais e esfenoidais
(0 = nenhum; 1 = parcial; 2 = completo), além de pontuar
o bloqueio do complexo ostiomeatal (0 = desbloqueado ou
2 = bloqueado). Esse sistema gera uma pontuagao maxima
de 24 ou 12 por lado, auxiliando na avaliacao e manejo
abrangentes da RSC (Quadro 7-2).'%3

Quadro 7-2.
tomografica.'®?

Seio Pontuacao Pontuacao
Direita Esquerda

Escala de Lund-Mackay para avaliacao

Maxilar 0, 10u2 0,10u?2
Etmoidal Anterior 0,1o0u2 0,1o0u2
Etmoidal Posterior 0, 10u2 0,10u?2
Esfenoidal 0, 10u?2 0,10u?2
Frontal 0,1o0u2 0,1o0u?2
Complexo Ostiomeatal 0 ou 2 Oou?2

Total 0a12 0a12

7.9 Comorbidades

7.9.1 Rinite alérgica

A rinite alérgica (RA) é definida como uma resposta de
hipersensibilidade do tipo |, mediada por IgE, desencadeada
pela exposicdo a alérgenos e resultando em inflamacao das
mucosas nasais e sintomas tipicos que incluem: rinorreia,
congestao nasal, prurido e espirros. '

As doencas das vias aéreas superiores apresentam
um padrao variavel de sintomas comuns, dificultando
a diferenciacdo do diagndstico epidemioldgico da
rinossinusite cronica (RSC), da RA e nao alérgica com base
apenas na sua apresentacao clinica.* Além disso, quando
o diagnodstico é complementado com endoscopia nasal e
tomografia computadorizada, nem todos os pacientes que
se apresentam com sintomas que atendem aos critérios da
RSC tém evidéncia de doenca sinusal.'®®

Apesar da falta de uma definicao uniforme para RA em
estudos epidemioldgicos, diferentes autores demonstraram
um maior risco de RSC em individuos com RA, asma e outras
condicbes alérgicas.*> 16197 Obstrucdo nasal moderada
ou mais grave, qualquer diminuicao do olfato/paladar ou
resultados positivos da endoscopia nasal em pacientes com
um suposto diagndstico de rinite alérgica devem levar a
uma avaliacao mais aprofundada para RSC, com o intuito de
prevenir a demora no tratamento. %6198

Estudos empregando diferentes metodologias tém
demonstrado conexdes entre citocinas inflamatorias Th2 e
a ocorréncia e o desenvolvimento de doencas nasais com a
RA, RSCsPN e RSCcPN. A participacao de interleucina (IL-4),
IL-5,IL-13, IL-17, INF-g, TGF-B e metaloproteinases da matriz
no desenvolvimento de PN e RSC foram documentadas. 199200

A RA pode estar associada a RSC em diversos contextos
clinicos. Embora seja caracterizada por uma inflamacao
persistente da cavidade nasossinusal, o tipo de inflamacao
na RSC varia de acordo com seus principais subtipos.
A RSCcPN é geralmente associada a inflamacédo tipo 2,
enquanto a RSCsPN apresenta menor predominancia desse
tipo de inflamacdo. Deste modo, a RA que tem como
caracteristica fisiopatologica principal a inflamacao tipo
2 da mucosa nasal, € considerada um potencial fator no
desenvolvimento da RSC.*

Até o presente momento ndo ha estudos controlados que
examinem o papel da RA no desenvolvimento de RSCsPN,
nem que demonstrem que o tratamento de doencas
alérgicas altera a progressao da RSCsPN, ou vice-versa.2’"
Mesmo assim, embora essa correlacao nao esteja bem
estabelecida, alguns autores indicam a realizacao de testes
alérgicos cutaneos ou IgE especifica para aeroalérgenos na
RSCsPN, em funcao do beneficio tedrico de identificar e
tratar as comorbidades alérgicas desses pacientes. %

Neste contexto, um estudo recente demonstrou que a
sensibilizacao a multiplos alérgenos, como acaros da poeira
e polens, contribuiram para a gravidade de pacientes com
RSC, em especial uma diminuicao da funcao olfativa e piores
escores radioldgicos. Esses achados ressaltam a importancia
de considerar o padrdo de sensibilizacdo a alérgenos ao
avaliar a gravidade da RSC e sua potencial progressdo.2°?

A patogénese da RSCcPN esta fortemente associada a
inflamacao do tipo 2, com elevados niveis de eosinofilos,
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mastocitos e basofilos presentes no interior destas
estruturas.“ A hipersensibilidade a acaros, baratas e fungos
tem sido associada a RSCcPN. No entanto, as evidéncias
clinicas sobre a associacao entre RA e RSCcPN continua
controversa, com estudos a favor e contra este achado.

Em resumo, a associacao entre RA e RSCsPN ou
RSCcPN permanece obscura devido a falta de evidéncias
cientificas robustas e sobretudo pelas variagées nas
definicoes e classificacoes destas condicoes em estudos
epidemiolégicos. 20!

Com a evolucdo da compreensao dos endotipos da
RSC e seus padroes inflamatorios, se torna importante
especificar a relacao da RA com o subtipo Doenca Alérgica
do Compartimento Central (DACC). Outro quadro associado
a presenca de IgE é o da Rinossinusite Fungica Alérgica.

7.9.2 Asma

A asma é uma doenca heterogénea caracterizada por
inflamacao crénica das vias respiratorias, hiper-reatividade
brénquica e obstrucao variavel ao fluxo aéreo. Os sintomas
da asma incluem sibilancia, dispneia, sensacao de aperto no
peito e tosse, que variam ao longo do tempo em frequéncia
e intensidade. A prevaléncia de asma varia de 1 a 29% em
diferentes populacées.2%3

A relacao entre asma e RSC tem sido amplamente
estudada, sendo descrito um risco quatro vezes maior de
RSC nos pacientes com asma.2% Estima-se que 22% a 45%
dos pacientes diagnosticados com asma tenham RSC como
comorbidade, enquanto na populacao geral a prevaléncia
de RSC varia de 5 a 10%.%20°

Nos pacientes com RSC a prevaléncia de asma varia de 4
a 44% em diferentes casuisticas.?°¢2'2 Tanto em pacientes
pediatricos quanto adultos com RSC, as comorbidades
mais comumente reportadas sdo alergia e asma.2'" Além
disso, a RSC estd associada com maior gravidade da
asma, especialmente em pacientes com RSCcPN.213-218
Independentemente da presenca de polipos, a RSC
aumenta o risco de asma e a asma aumenta o risco de RSC,
especialmente em homens jovens.2"

Diversos estudos mostraram que a RSC contribui para
o desencadeamento de exacerbacdes de asma, e que os
sintomas de asma podem ser melhor controlados apos o
tratamento médico ou cirlrgico da rinossinusite.?20-222
Uma revisao sistematica recente mostrou que os pacientes
com RSC e asma obtiveram uma melhora na qualidade de
vida relacionada a doenca quando tratados. Entretanto,
pacientes com RSC e asma apresentaram uma resposta
pior ao tratamento clinico da rinossinusite, indicando
que a associacao das duas doencas torna o manejo mais
dificil.2!3

Na avaliacdo do paciente diagnosticado com asma,
especialmente aqueles com asma de dificil controle ou
asma grave, devem ser investigadas condicoes de risco
para exacerbacdes, incluindo RSC. Fatores relacionados
a exposicdo ambiental, problemas psicossociais,
biomarcadores inflamatorios e caracteristicas relacionadas
a gravidade da doenca e ao tratamento medicamentoso
também devem ser avaliados (Quadro 7-3).

A alta prevaléncia de RSC em pacientes com asma tem
sido atribuida as semelhancas anatomicas e funcionais entre
as vias aéreas superiores e inferiores, e a fisiopatogenia
compartilhada de ambas as doencas. 205223

Desde a introducao do conceito de “via aérea Unica”
a correlacdo entre asma, RSC e RA tem sido estudada.?**
Evidéncias de mecanismos imunopatologicos compartilhados
por RSC e asma reforcaram esse conceito.??> Biopsias
nasais de pacientes com RSC mostram dano epitelial e
espessamento da membrana basal.??® Foi demonstrado
ainda que testes de provocacao nasal induzem inflamacao
bronquica e testes de provocacdo bronquica induzem
inflamacao nasal, indicando relacao bidirecional entre as
vias respiratdrias superior e inferior.227-228

Atualmente, sdo reconhecidos varios mecanismos
(endotipos) e apresentacgoes clinicas distintas (fenotipos)
relacionados a asma. Os fendtipos sdao definidos por
caracteristicas demograficas, clinicas e/ou fisiopatoldgicas,
sendo os mais comuns: asma alérgica, asma nao alérgica,
tosse variante asma, asma de inicio na idade adulta,
asma com limitacao persistente ao fluxo aéreo e asma
com obesidade. Dentre esses, o fenotipo mais comum é
a asma alérgica que geralmente tem inicio na infancia e
esta associada com histoéria pessoal ou familiar de doencas
alérgicas.?03

Os endotipos da asma sao categorizados como T2-alto
e T2-baixo com base na presenca ou auséncia de resposta
inflamatéria mediada por linfocitos Thelper 2.2°% O endétipo
T2 alto é caracterizado pela producdo das citocinas IL-
4, IL-5 e IL-13 e participacao de células inatas do tipo 2
(ILC2).22%230 O epitélio e células dendriticas ao serem
expostos a alérgenos, virus, bactérias e irritantes produzem
alarminas (IL-33, IL-25 e linfopoietina estromal timica -
TSLP) e outras citocinas que iniciam a cascata inflamatoria.
As interleucinas IL-4 e IL-13 regulam a troca de isotipos dos
linfocitos B para a producao de IgE, enquanto IL-5 regula o
recrutamento e ativacao de eosinofilos, bem como estimula
a sua producao pela medula 6ssea e retarda a apoptose.

Quadro 7-3 Fatores de risco relacionados a exacerbacoes
da asma.

Comorbidades e outras condi¢ées médicas:
Rinossinusite cronica, obesidade, doenca do refluxo
gastroesofagico, alergia alimentar, gestacao

Exposicao:
Tabagismo, cigarros eletronicos, exposicao a alérgenos,
poluicao do ar

Problemas psicossociais:
Disturbios psiquicos e socioeconomicos

Funcdo pulmonar:
VEF, < 60%, FeNO alto

Histérico de exacerbacao grave:
Intubacao ou hospitalizacao em UTI, > 1 exacerbacao
grave no ultimo ano

Uso excessivo de broncodilatador de curta duragao:
> 3 frascos/ano

Uso inadequado de corticosteroide inalado:
Dose insuficiente, baixa adesdo, técnica
incorreta

inalatoria

VEF,: volume expiratdrio forcado no primeiro segundo;
FeNO: fracao exalada de oxido nitrico; UTI: unidade de
terapia intensiva



Rinossinusites: Evidéncias e Experiéncias - 2024

43

A inflamacado T2 é caracterizada geralmente por nimero
elevado de eosinofilos, aumento da fracdo exalada de d6xido
nitrico (FeNO) e pode ser acompanhada por IgE elevada. Os
eosinofilos ativados liberam proteina catidnica eosinofilica
(ECP), proteina basica principal (MBP) e peroxidase
eosinofilica.?2>23% Esses mediadores e citocinas agridem
as células epiteliais, induzem sua descamacgao, aumentam
a producao de muco, causam edema e broncoconstricao.
Além disso, contribuem para o remodelamento das
vias respiratorias. Sao considerados biomarcadores de
inflamacao T2 os eosinodfilos periféricos, os eosinofilos no
escarro e a FeNO. No endotipo T2 baixo estao envolvidos
os linfocitos Th17 com producéo de IL-17, IL1B e IL-23 com
aumento de neutrofilos nas vias respiratorias. 203230

A compreensao crescente desses mecanismos
relacionados a inflamagao T2 coincide com o advento das

terapias alvo, que visam células e mediadores inflamatorios
especificos, baseadas em biomarcadores que refletem o
endotipo subjacente. Diversos alvos terapéuticos tém sido
explorados, expandindo as opcoes de tratamento para asma
grave e RSCcPN.

A asma e a RSC sao doencas que frequentemente
coexistem, especialmente em pacientes com asma
grave. Esses pacientes apresentam exacerbacoes mais
frequentes, pior controle dos sintomas e qualidade de vida
comprometida. Identificar e tratar essas condicoes pode
contribuir significativamente para um melhor manejo das
doencas, reducao dos custos e melhoria da qualidade de
vida. As evidéncias disponiveis reforcam a importancia de
uma abordagem integrada e de cuidado multidisciplinar
para pacientes com asma e RSC, enfatizando a necessidade
de tratamento direcionado e personalizado.
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8. Rinossinusite Crénica Sem Polipos Nasais (RSCsPN)

8.1 Alteracdes Anatomicas e latrogénicas

8.1.1 Alterac6es Anatomicas

Os seios paranasais sao cavidades aeradas no cranio
anterior que se comunicam com a cavidade nasal
através de pequenos ostios. No interior da maior parte
dos seios paranasais, o batimento mucociliar ocorre de
forma unidirecional para esses pequenos orificios.231-233
Fatores como deficiéncia no batimento ciliar, muco
espesso, Ostios estreitos, isolados ou em conjunto,
podem favorecer as alteracdes histologicas irreversiveis
da mucosa que caracterizam a RSC.Z'"23 Além das
causas inflamatorias/infecciosas, existe a hipotese de
que alteracdes anatomicas possam favorecer a obstrucao
destes Ostios. Ainda que sem evidéncia cientifica
quanto a causalidade, ha relatos de associacao destas
alteracoes com RSC e/ou RSAR em alguns pacientes.
O reconhecimento e interpretacao dessas alteracdes
anatémicas tem relevante aplicacdo pratica no cotidiano
de otorrinolaringologistas ja que podem ter influéncia na
tomada de decisao para indicacado de CENS.*

O complexo ostiomeatal (COM) é uma estreita area
anatomica com grande importancia para a drenagem dos
seios frontal, maxilar e etmoidal.23"233 Corresponde a
unidade funcional que é composta pelos ostios dos seios
maxilares, células etmoidais anteriores e seus oOstios,
infundibulo etmoidal, hiato semilunar e meato médio. 23423
Alteracdes anatémicas que eventualmente podem limitar
a paténcia de drenagem do COM:

a) Conchameédiabolhosa: esta associada a pneumatizacao
da placa o6ssea da concha média. Apresentam uma
grande variacao de pneumatizacao sendo essa a causa
de sua elevada prevaléncia. Podem causar obstrucao
do COM e também do fluxo aéreo nasal.

b) Concha média (CM) paradoxal: Sao CM com curvatura
paradoxal em relacdo a parede lateral do etmoide,
podendo causar estreitamento do COM

c) Desvio do septo nasal: Dependendo da localizacao,
alguns desvios também podem estreitar a regiao do
COM

d) Célula de Haller: Sao células etmoidais que se
desenvolvem para o teto do seio maxilar, adjacente
e superiormente ao o6stio do seio maxilar. Células
muito pneumatizadas ou doentes podem levam a
rinossinusite maxilar por obstrucao da drenagem do
seio.

e) Variacdes do processo uncinado: O processo uncinado
€ uma estrutura déssea importante na parede nasal
lateral. Juntamente com a bula etmoidal adjacente
define o hiato semilunar que forma uma saida para um
recesso, o infundibulo etmoidal, que é direcionado

anteriormente e inferiormente. Os seios maxilares

se abrem na face posterior do infundibulo através

do o&stio. Em cirurgias endoscdpicas dos seios
paranasais, o primeiro procedimento para acessar

o seio maxilar é a uncinectomia. Quando a margem

livre do processo uncinado estiver aumentada

ou deformada, pode comprimir o infundibulo,
produzindo comprometimento da ventilacao sinusal.

Notavelmente, o deslocamento lateral e a hipoplasia

do processo uncinado tém sido associados a hipoplasia

do seio maxilar. 234236

As alteracdes descritas acima foram sugeridas como

fatores de risco potenciais para o desenvolvimento de
RSC. Alguns autores postulam que as variacdes anatomicas
dos seios paranasais podem contribuir para a obstrucao
ostial, porém, ha varios estudos que demonstram que a
prevaléncia das variacdes anatomicas ndo € mais comum
em pacientes com rinossinusite ou polipose do que em uma
populacao de controle. Juntos, ndao ha qualquer evidéncia
para uma correlacdo causal entre as variacées anatomicas
nasais em geral e a incidéncia de RSC.*

Alteracoes anatomicas que podem dificultar a drenagem

do recesso do seio frontal:

a) Variacoes anatomicas do Agger Nasi: E a célula mais
anterior do seio etmoidal. Endoscopicamente pode ser
descrita como elevacao da parede lateral do nariz,
anterior a insercao da porcao vertical da concha
média. Possuem variaveis graus de pneumatizacao e
localizacdo. Sendo assim, podem estreitar o recesso
frontal posteriormente e/ou o ducto nasolacrimal
lateralmente.

b) Existem diversas células ao redor do recesso frontal
que podem dificultar sua drenagem natural. Abaixo,
seguem suas descricdes e prevaléncias na populacao
brasileira: 237
« Célula Agger Nasi (95,6%).

o Célula Supra Agger (37,9%): células anteriores ao
recesso frontal, acima do Agger Nasi, sem atingir o
seio frontal.

Célula Supra Frontal Agger (37,4%): células anteriores

ao recesso frontal, acima do Agger Nasi, atingindo o

interior do seio frontal.

o Célula Supra Bula (77,2%): células posteriores ao

recesso frontal, acima da bula etmoidal, sem atingir

o seio frontal.

Célula Supra Bula Frontal (30,1%): células posteriores

ao recesso frontal, acima da bula etmoidal, atingindo

o interior do seio frontal.

o Célula Supraorbital Etmoidal (32,0%): células
posteriores/laterais ao recesso frontal, atingindo a
regido superior da orbita e que normalmente engloba
a artéria etmoidal anterior.

o Célula Frontal Septal (33,5%): células medial ao
recesso frontal, pneumatizando o septo interfrontal.



Rinossinusites: Evidéncias e Experiéncias - 2024

45

8.1.2 latrogénicas

a) Recirculacdo: pode ocorrer quando a antrostomia
maxilar nao inclui o ostio principal do seio maxilar,
possibilitando que a secrecdao drenada pelo oOstio
principal retorne ao seio maxilar pela antrostomia
cirlrgica, por isso denominada recirculacao.

b) Sinéquia de Meato Médio: A formacao de sinéquias
entre a CM e parede lateral do nariz é a complicacao
cirirgica mais comum?3® com relatos de prevaléncia
entre 4 e 35% podendo chegar até 43%.23° A
instabilidade e lateralizacao da CM sao os fatores mais
significativos para cirurgias revisionais.?3%23° Bolger
(1999) recomendou a escarificacao do lado medial da
concha média e do septo adjacente para alcancar a
estabilizacdo da concha média e manter o acesso ao
meato médio.?*° A sutura concha média-septo mostrou
ser eficaz na prevencao da lateralizacao e permite
melhor penetracao sinusal da irrigacao nasal.?4!-24

c) Formacao de mucocele: A mucocele ocorre quando ha
obstrucao total de um seio paranasal levando a acimulo
de secrecao com aparecimento de reabsorcao 6ssea em
TC. A estenose cicatricial pos-operatoria € o principal
motivo de formacao de mucoceles iatrogénicas. A
localizagdo da mucocele mais comum é a frontoetmoidal.
0 tempo de diagnostico de mucocele apos cirurgia prévia
apresenta um intervalo médio de 6,25 anos, comparado
a 10 anos apos trauma nasossinusal externo. Séries de
casos mostram que 25-35% dos pacientes com mucocele
foram submetidos a CENS no passado.?43

d) Procedimentos odontologicos: fistulas oroantrais por
extracoes dentarias; intrusdes sinusais de corpos
estranho (implantes dentarios e outros procedimentos
reconstrutivos relacionados aos mesmo)

Alteragoes Anatéomicas

o Alteracoes histologicas irreversiveis da mucosa
nasossinusal podem ocorrer devido a alteracées do
transporte mucociliar e ostios estreitos, levando a
rinossinusite cronica.

e Concha média bolhosa ou paradoxal, desvio septal,
células de Haller, alteracées do processo uncinado
podem limitar a drenagem do complexo ostiomeatal

« Variacoes anatomicas de células fronto etmoidais podem
limitar a drenagem do seio frontal.

« Sinéquia do meato médio, estenoses cicatriciais
resultando em mucoceles e a falha na comunicacao do
ostio de drenagem do seio maxilar podem resultar em
rinossinusite.

A ABR recomenda que, nos pacientes com RSC
e indicacdo de tratamento cirargico, as alteracdes
anatémicas que comprometam as vias de drenagem
nasossinusais ou dificultem a terapia topica
pos-operatoria sejam corrigidas.

8.2 Sinusite Odontogénica

A sinusite odontogénica (SO) difere dos outros tipos de
rinossinusite em relacao a fisiopatogenia, embora apresente

quadro clinico semelhante.?** A causa, como o nome ja diz,
€ uma alteracao dentaria que leva ao comprometimento
da integridade da mucosa do seio maxilar (membrana
Schneideriana). A anatomia do seio maxilar, no qual o
assoalho tem estreita proximidade com as raizes dentarias,
propicia a propagacao de infeccoes e outras alteracoes
oriundas da regiao dentaria para o seio maxilar. A etiologia
pode ser infecciosa (lesoes periodontais ou periapicais),
traumatica (fraturas dentarias), tumoral ou iatrogénica
(fistulas oroantrais por extracdes dentarias e intrusoes
sinusais de corpos estranho).24> O aumento progressivo em
sua incidéncia, ocasionado pela popularizacao no uso de
implantes dentarios e outros procedimentos reconstrutivos
relacionados aos mesmos, tem um impacto importante em
termos de salde publica.?#%246

A incidéncia populacional ndao é clara, mas estudos
sugerem que em torno de 15% das rinossinusites agudas
tenham causa odontogénica.?*” Dentre as sinusites
maxilares cronicas, 25% sao atribuidas a alteracdo
odontogénica,?*® podendo chegar a 45 a 72% de prevaléncia
nas doencas unilaterais. 249250

A falta de suspeicao da causa odontogénica leva a falha
de sucesso terapéutico, visto que a base do tratamento da
SO é justamente a correcao da causa dentaria.

8.2.1 Diagnostico

A combinacao de sintomas e achados nasais e orais com
exames de imagem nos ajudarao diferenciar a sinusite
odontogénica da rinossinusite nao odontogénica.?*' A SO
compartilha a maioria dos sintomas com os demais tipos de
RS, como congestao nasal e rinorreia. Entretanto, alguns
sinais de alerta sugerem a possibilidade de SO (Quadro
8'1).252

A auséncia de dor dentaria nao exclui o diagnostico,
visto que muitos pacientes podem nao apresentar esta
queixa.?®?> Na anamnese, a historia de extracdes e
tratamentos dentarios prévios, mesmo que realizados ha
muito tempo, devem ser questionados.

O exame da cavidade oral deve ser realizado
cuidadosamente, avaliando-se o estado dos dentes em
geral, auséncia de pecas dentarias e alteracdes como carie
dentaria, dor a percussao dentaria, fistulas ou achados
gengivais (hiperemia, edema, abscessos).

Na endoscopia nasal, a secrecao purulenta em meato
médio é um achado comum, geralmente acompanhada
de edema e hiperemia de mucosa. Com a cronicidade
do processo inflamatorio, pode haver presenca de
degeneracao polipoide. Zhang et al. demonstraram que,

Quadro 8-1. Sinais de alerta para sinusite odontogénica

Odor nasal fétido

Dor facial unilateral

Dor dentaria ipsilateral

Dente em mau estado de conservacao
Inflamacao gengival

Manipulacdo dentaria prévia
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em 88,5% dos pacientes, ha auséncia de polipos; em 8,2%,
pélipos restritos ao meato médio e em 3,3% dos casos,
polipos que se estendem do meato médio para outras
regibes. 253

Na tomografia computadorizada, a opacificacao do
seio maxilar, principalmente se for unilateral, é sugestiva
de S0.254255 Em estagios iniciais, pode haver apenas
espessamento do assoalho do seio (> 2mm) ou nivel
liquido.?%¢ Além do terco inferior do seio maxilar, que é o
ponto de origem da SO, todo o seio deve ser avaliado, visto
que a paténcia do complexo ostiomeatal (COM) é uma
informacao valiosa na decisao terapéutica. Por exemplo,
um paciente com doenca periapical e sinusite maxilar
isolada ipsilateral, com o COM pérvio, pode ser manejado
inicialmente com antibioticoterapia e tratamento dentario,
com grande chance de sucesso, ja que a drenagem e
ventilacdo do seio estdao razoavelmente adequadas. Ja
outro paciente, com o mesmo achado dentario, porém
com opacificacao do seio e comprometimento importante
do COM, tem menos chance de sucesso com o tratamento
clinico e dentério isolados. E comum os pacientes serem
referenciados por dentistas, com exames de imagem
apenas odontologicos, sem imagens que possibilitem
avaliacao integral dos seios paranasais. Nestes casos, deve
ser solicitada tomografia de seios paranasais.

A presenca de corpos estranhos no interior do seio, bem
como achados compativeis com bola fungica, também sao
altamente sugestivos de SO.

Muitas vezes as alteracdes dentarias, comoa periodontite
apical, nao sao diagnosticadas nos exames tomograficos.?>4
E aconselhavel que pacientes com opacificacao unilateral
do seio maxilar sejam encaminhados para avaliacao
especializada (preferencialmente com endodontistas) de
possiveis problemas dentarios, mesmo nos casos em que
nao ha anormalidades dentarias detectadas na tomografia
computadorizada.?®> A TC cone beam apresenta maior
sensibilidade que a TC convencional na identificacao de
lesdes odontogénicas, sendo amplamente utilizada no
diagnostico de SO.2%7

8.2.2 Tratamento

Tendo em vista que a fisiopatogenia da doenca difere
dos demais tipos de rinossinusites, o tratamento também
deve ser exclusivo, ou seja, focado na correcao da origem
da alteracdo e das possiveis lesdes nasais secundarias.
Desta forma, o tratamento dentario deve ser associado ao
tratamento sinusal.

Os tratamentos otorrinolaringolégicos, que podem ser
cirlrgicos ou nao cirurgicos, tém o objetivo de promover
a resolucao da inflamacéo, corrigir a obstrucao do ostio
natural do seio maxilar e remover lesdes irreversiveis.

8.2.3 Tratamento Clinico

A abordagem clinica nasossinusal deve ser iniciada
com brevidade, na tentativa de melhora do processo
infeccioso, concomitante ao tratamento dentario mais
precoce possivel, que geralmente envolve procedimentos
invasivos (tratamento de canal, correcées de periodontites,
fechamento de fistulas etc.). O tratamento nao cirurgico
inclui antibioticoterapia (Quadro 8-2), corticosteroides
nasais e irrigacao nasal para controle dos sintomas. Muitas

Quadro 8-2. Tratamento antimicrobiano para SO

Amoxicilina com acido .. -
s Primeira opcao.
clavulanico.

Clindamicina isoladamente.
Clindamicina + cefuroxima ou
ceftriaxona.
Metronidazol + cefuroxima
ou amoxicilina com acido
clavulanico.
Fluorquinolonas.

Outras opgbes em
falhas terapéuticas ou
alergia a penicilinas.

vezes o tratamento clinico, associado ao tratamento
dentario, sdo suficientes para a recuperacao completa do
paciente.

Como a SO é uma doenca com patogenia oral definida,
existem peculiaridades que devem ser levadas em conta
na escolha dos antibidticos. Geralmente ha envolvimento
polimicrobiano, predominantemente de bactérias anaerdbias
da cavidade oral e do trato respiratorio superior.?>® As
principais espécies encontradas sao Fusobacterium,
Prevotella, Porphyromonas e Peptostreptococcus.?®® Uma
metanalise de Chang et al. demonstrou que Fusobacterium
foi significativamente mais prevalente na sinusite maxilar
odontogénica em comparagao com a rinossinusite cronica,
enquanto o Staphylococcus aureus foi mais prevalente na
RSC. Ja a prevaléncia de Peptostreptococcus e Prevotella,
apesar de ter sido maior na SO, nao foi estatisticamente
significativa.26°

0 exame cultural da secrecao, incluindo antibiograma,
torna o tratamento mais individualizado e é uma pratica
interessante, frente a diversidade microbiana encontrada
na SO. Se deve lancar mao desta sempre que necessario
e disponivel, principalmente nos casos de persisténcia dos
achados infecciosos apos tratamento empirico.

8.2.4 Tratamento cirargico

O objetivo do tratamento cirlrgico sinusal é restabelecer
a drenagem e ventilacdo do seio, através da abertura do
seio maxilar, remocao de lesoes e inspecao do interior do
seio, bem como abordagem de achados fora do maxilar,
quando existentes. A antrostomia maxilar é a técnica
escolhida na maioria dos casos, na qual o 6stio natural do
seio maxilar é alargado, mantendo assim a via de drenagem
natural do seio maxilar.2®' O tamanho da abertura do
maxilar depende da extensao da doenca do paciente, bem
como da necessidade de inspecdo endoscopica do seio no
pos operatorio. Existem outras técnicas, como meatotomia
inferior e Caldwell-Luc que podem ser utilizadas em alguns
casos, isoladas ou associadas a outras técnicas.

Nao existem estudos suficientes para estabelecer
diretrizes sobre a sequéncia ideal da cirurgia nasal e do
tratamento dentario. Desta forma, devem ser levadas
em conta as condicoes de cada paciente na decisao
terapéutica. Pacientes sintomaticos, com achados
endoscodpicos e radioldgicos persistentes apos tratamento
clinico devem ser submetidos a cirurgia endoscopica
nasossinusal.?®' Nos casos de indicacao cirlrgica dentaria
e nasal, a cirurgia combinada (simultanea) representa
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uma abordagem simples, com alta chance de sucesso,
baixa morbidade, baixa incidéncia de complicacdes e
recuperacao rapida, evitando uma série de multiplos
tratamentos conservadores (antibioticos) sem sucesso e
permitindo reconstrucdes dentarias adequadas. 242

Sinusite Odontogénica

« Alteracoes dentarias podem levar ao
comprometimento da integridade da mucosa do seio
maxilar (etiologia traumatica, infecciosa, tumoral ou
iatrogénica)

« Avaliar cuidadosamente a historia clinica de tratamentos
e queixas odontologicas, realizar inspecao da cavidade
nasal. A hipotese diagnostica é geralmente confirmada
com tomografia de seios paranasais.

« Tratamento basico ¢ a correcao da causa dentaria.
Tratamento clinico deve ser realizado conjuntamente
com o odontologico, levando-se em conta o
envolvimento polimicrobiano.

« O tratamento cirlrgico sinusal visa restabelecer a
drenagem e ventilagao do seio, através de antrostomia
maxilar com remocao de lesoes

A ABR recomenda que seja investigada a
origem dentaria nos casos de sinusite cronica
isolada (predominantemente maxilar), resistente

aos tratamentos habituais. Nos casos de sinusite
odontogénica, deve ser discutido com o odontologista
o tratamento dentario concomitante. Na falha do
tratamento clinico, deve ser realizada a drenagem
cirurgica do seio acometido.

8.3 RSC e Imunodeficiéncias

A relevancia de imunodeficiéncias como fenotipos
de RSC, principalmente nos casos de dificil resposta
ao tratamento ou frequente retorno do quadro apods
tratamento, tem sido demonstrada em diversos estudos.
Os defeitos mais frequentemente descritos sao os
que acometem a producdo de anticorpos.?63 270 H3
descricao de que defeitos na producao de anticorpos
possam ser encontrados em até 50% dos casos de RSC
resistente ao tratamento.?’! No entanto, muitos estudos
realizados nao utilizaram os critérios diagnosticos
aceitos internacionalmente, problema identificado
particularmente quanto ao diagndstico do defeito de
anticorpos especificos (ou anticorpos contra antigenos
polissacarideos). O fato é que as imunodeficiéncias sao mais
comuns em pacientes com RSC do que na populacao geral,
mas diante da heterogeneidade dos estudos disponiveis,
nao conhecemos sua real prevaléncia em pacientes com
RSC, pediatricos ou adultos.?%®

Por outro lado, muitos estudos demonstram a
elevada prevaléncia de RSC ou alteragbes cronicas de
seios paranasais em exames de imagem em pacientes
com imunodeficiéncias, principalmente (mas nao
exclusivamente) nas doencas que cursam com defeito na
producao de anticorpos. RSC pode ser identificada em
pacientes com defeitos combinados T e B, defeitos de
fagocitos, do sistema do complemento e doencas com
desregulacdo imune.®%27":272 A gravidade dos sintomas de

RSC, por outro lado, nao parece ser afetada pela presenca
de um Erro Inato da Imunidade (Ell), mas sim a resposta ao
seu tratamento. 268

As imunodeficiéncias primarias, atualmente conhecidas
como Ell, sdo um grupo heterogéneo de doencas genéticas
cujo defeito primario esta no sistema imune, acometendo
nimero e/ou funcdo de diferentes componentes. As
manifestacées mais frequentes sao infeccoes repetidas
e/ou graves, por germes comuns e/ou oportunistas.
Além das infeccbes, por conta de uma desregulacao
imunolodgica, sdo também encontradas manifestacoes de:
alergia, autoimunidade, inflamacao, linfoproliferacao e
malignidade (Quadro 8-3).8485.273

Nas imunodeficiéncias chamadas secundarias existem
alteracdes permanentes ou transitérias de componentes do
sistema imune causadas por fatores extrinsecos, como por
exemplo: alteracbes metabodlicas (desnutricdo, diabete
melito); agentes infecciosos (HIV); doencas malignas
(tumores sélidos, linfoma); doencas com perda proteica
(sindrome  nefrotica, enteropatias); medicamentos
(corticosteroide, imunossupressores, rituximabe); outras
doencas genéticas (sindrome de Down).%”

Os defeitos mais frequentes em todo o mundo sao os
defeitos predominantemente da producao de anticorpos ou
defeitos humorais. Nesse grupo de doencas, a apresentacao
habitual sdo as infeccoes do trato respiratério causadas
por germes comuns, encapsulados. Os anticorpos sao
responsaveis pela protecao das superficies mucosas,
incluindo as vias aéreas superiores e inferiores, atuando
na defesa contra bactérias extracelulares. Portanto,
individuos afetados por deficiéncias predominantemente
de anticorpos costumam desenvolver episddios repetidos
e/ou graves de otite média, rinossinusite e pneumonia.
Esses pacientes também apresentam risco aumentado de
infeccbes invasivas por bactérias encapsuladas, incluindo
meningite e osteomielite, com ou sem sepse.®’

O defeito humoral mais comum é a deficiéncia seletiva
de IgA, definido como IgA sérica < 7 mg/dL e valores normais

Quadro 8-3. Classificacdo das Imunodeficiéncias Primarias
(Erros Inatos da Imunidade) segundo a International Union
of Immunological Societies (IUIS)®

Imunodeficiéncias combinadas que afetam a imunidade
celular e humoral

Imunodeficiéncias combinadas associadas a caracteristicas
sindrémicas

Deficiéncias predominantemente de anticorpos
Doencas de desregulacao imune

Defeitos de fagocitos (quantitativos ou funcionais)
Defeitos da imunidade inata

Doencas autoinflamatorias

Deficiéncias do sistema complemento
Insuficiéncia ou falha da medula ossea

Fenocopias dos Erros Inatos da Imunidade
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das outras imunoglobulinas em pacientes com quatro
anos ou mais. Em geral é oligossintomatico em criancas e
assintomatico em adultos.*®

O defeito humoral sintomatico mais comum é a
Imunodeficiéncia Comum Variavel caracterizada por
recorrénciadeinfeccoes respiratorias superiores e inferiores,
bronquiectasias, autoimunidade, doenca granulomatosa
e linfoproliferacdo, valores séricos baixos de 1gG e IgA e/
ou IgM, resposta vacinal inadequada, auséncia de defeito
celular significativo, em pacientes acima de quatro anos
de idade.®' Um estudo identificou que rinossinusite estava
presente em 63% desses pacientes.?’* Angulo-Pérez et al.
observaram uma prevaléncia de RSC em 52% dos pacientes
com IDCV, sendo 58% de gravidade leve e 33% acometendo
seios maxilares bilateralmente.?’5 Qutro estudo identificou
a presenca de espessamento mucoso cronico em 91% dos
pacientes.?7®

A deficiéncia de anticorpos especificos (DAE) é uma
deficiéncia humoral caracterizada por niveis séricos
normais de IgG, IgM e IgA e resposta inadequada a antigenos
polissacarideos. ADAE tem sido associada a rinite alérgica e
ainfeccdes recorrentes, incluindo otite média, rinossinusite
e bronquite. Esse defeito tem sido descrito em muitos artigos
como o mais comumente associado a RSC. No entanto, o
critério diagnostico utilizado em muitas dessas publicacoes
nao foi apropriado, desconsiderando o estado vacinal
prévio dos pacientes investigados ou mesmo valorizando a
auséncia de resposta antes mesmo da aplicacao da vacina
nao conjugada.®®

Outras deficiéncias predominantemente de anticorpos
sao bem mais raras. Dentre elas estao a agamaglobulinemia
ligada ao X (valores muito baixos de todas as imunoglobulinas
com contagem de linfocitos B < 2%) e a hiper-IgM (valores
normais ou bastante aumentados de IgM com valores baixos
das demais imunoglobulinas).®°

E relevante mencionar que é possivel encontrar
deficiéncia na producdo de anticorpos em outros Ell
classificados em outros grupos. Estima-se que algum
defeito na producao de anticorpos ocorra em 75% dos Ell.
Nesses casos, infeccoes respiratorias superiores e inferiores
ocorrem com frequéncia.

Outro grupo de defeitos que cursa com infeccoes
respiratérias repetidas sao os defeitos do sistema do
complemento. Nesses, é comum a associacdo com doencas
autoimunes como o lipus eritematoso sistémico e meningite
recorrente por meningococos.®%277

Os Ell que acometem outros componentes do sistema
imune podem cursar com infeccdes respiratorias repetidas,
em geral causadas por outros tipos de microrganismos.
E o que ocorre em pacientes com doenca granulomatosa
cronica (defeitos fagocitarios da digestao intracelular de
microrganismos com maior suscetibilidade para S. aureus,
bacilos Gram negativos e fungos) ou defeitos combinados de
linfocitos T e B. Na sindrome de hiper IgE ha suscetibilidade
especialmente para S. aureus e Aspergillus spp. e € comum
a presenca de rinossinusite e otite média cronica.®” Nesses
casos, a coleta de material para a identificacao do agente
infeccioso envolvido é fundamental.

Antes de realizar a abordagem cirurgica da RSC
resistente ao tratamento clinico, € interessante investigar
defeitos imunolégicos.?’" A investigacdo deve iniciar-se por
cuidadosa histéria clinica: infec¢bes associadas, numero,
localizacao, gravidade, necessidade de internacao,

identificacdo de agente infeccioso; manifestacoes
associadas, como autoimunidade, linfoproliferacao, alergia,
bronquiectasias; uso de medicamentos; historia vacinal;
historia familiar. O exame fisico completo pode identificar
fendtipos caracteristicos de alguns Ell como telangiectasia
oculocutanea, albinismo parcial, auséncia de amigdalas
palatinas, e ataxia do tipo cerebelar.®3266.277

A investigacao laboratorial dos defeitos na producao de
anticorpos é feita com a dosagem sérica de imunoglobulinas
(A, M, G e E), contagem de linfdcitos B (CD19) e avaliacao
da resposta a vacinas (tétano, difteria, sarampo, rubéola,
caxumba). Os valores de imunoglobulinas devem ser
analisados de acordo com as referéncias por faixa etaria.
O diagnostico do defeito de anticorpos especificos é feito
por meio da comparacao de niveis de IgG para sorotipos
de pneumococos ausentes nas vacinas conjugadas, antes
e apds a aplicacdo da vacina pneumocoécica 23 valente
(ndo conjugada a proteina) e sempre deve considerar o
estado vacinal prévio com vacinas antipneumococicas do
paciente.®* A pesquisa de infeccao pelo HIV é imprescindivel,
em qualquer faixa etaria.®?

Valores baixos de subclasses de IgG, apesar de valorizados
em algumas publicacbes, devem ser interpretados com
cuidado, pois em muitos casos carecem de significado
clinico, particularmente os baixos niveis de IgG4. A avaliacao
funcional por meio de resposta a vacinas é fundamental
nesses casos. 2’278

Adosagem de IgA secretoria nao faz parte da investigacao
de Ell uma vez que sua auséncia carece de significado
clinico.

Outros tipos de defeitoimunologico devem ser pesquisados
em caso de infeccdes por bactérias Gram negativas, fungos
ou germes oportunistas. A investigacao deve ser direcionada
de acordo com o tipo de agente infeccioso suspeito ou
identificado, assim como as manifestacoes nao infecciosas
associadas (vide item 2.2.3).%77

O tratamento de eleicao para os defeitos de anticorpos
€ a reposicdao de imunoglobulina, por via intravenosa
ou subcutanea. Estd indicada sempre que os valores de
imunoglobulinas sdo muito baixos ou ndao ha boa resposta
a vacinas. Nao ha indicacdo de reposicdo na deficiéncia
seletiva de IgA.

Antibiodticos estao indicados nas infeccoes em atividade
e na profilaxia de infeccées recorrentes, principalmente
nos defeitos para os quais ndao ha indicacdo de terapia
de reposicao de imunoglobulina. Como profilaxia, sao
habitualmente utilizados sulfametoxazol - trimetoprima,
azitromicina ou amoxicilina.?”!

O tratamento cirlrgico da RSC nao é contraindicado
em pacientes com diagnostico de alguma imunodeficiéncia
e é possivel que traga beneficios, principalmente se o
tratamento da doenca de base nao é capaz de controlar o
quadro.27"'28°

O diagnostico e tratamento precoces sao fundamentais
para que se previnam a morbidade e a mortalidade
relacionadas aos Ell, assim como relacionadas as
imunodeficiéncias secundarias (Quadro 8-4).
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Quadro 8-4. Sinais de alerta para suspeita de Ell

RSC pouco responsiva ao tratamento clinico e cirlrgico

Recorréncia do quadro de RSC apos resposta inicial ao
tratamento instituido

Historia familiar de um Ell ou consanguinidade
Presenca de outras infeccoes repetidas

Infeccoes por germes incomuns/oportunistas

Infeccoes graves e/ou prolongadas que demandam
internacao para uso de antibioticoterapia venosa

Associacao com bronquiectasias

Outras manifestacoes nao infecciosas relacionadas aos
Ell: caracteristicas sindromicas, déficit de crescimento,
autoimunidade

IMUNODEFICIENCIAS

« As imunodeficiéncias podem ser primarias, chamadas
de erro inato da imunidade (Ell), ou secundarias a
doencas genéticas, infecciosas ou malignas

« A Ell sintomatica mais comum é a imunodeficiéncia
comum variavel, que cursa com infecgdes do trato
respiratorio recorrentes.

« O tratamento para defeitos humorais é a reposigao
da imunoglobulina, antibiéticos para infecgbes em
atividade e profilaxia.

A ABR recomenda que, nos casos de RSCsPN
resistentes ao tratamento, sejam investigadas possiveis
imunodeficiéncias, através de anamnese direcionada
aos sinais de alerta para suspeita de Ell e investigacao
laboratorial apropriada.

8.4 Granulomatose com Poliangeite (GPA)

A Granulomatose com Poliangeite (GPA), anteriormente
nomeada de Granulomatose de Wegener, é uma vasculite
necrotizante que afeta predominantemente pequenos
e médios vasos. Ela se caracteriza pela inflamacao
granulomatosa e necrose fibrinoide, e pela formacao de
granulomas necrotizantes. As manifestagdes clinicas mais
comuns em otorrinolaringologia sao a rinossinusite cronica,
otite média, e inflamacado do trato respiratorio superior e
inferior,281-283

Sua incidéncia anual é estimada em torno de 10 a 20
casos por milhdo de individuos, particularmente em
populacées da América do Norte e Europa Ocidental, a
GPA é uma doenca autoimune rara.?®* A doenca afeta
predominantemente adultos de meia idade, com uma leve
predominancia em homens. Estudos indicam que a GPA é
mais comum em individuos de origem europeia, com menor
incidéncia em outras etnias. A distribuicdo geografica da
GPA mostra uma maior prevaléncia em paises de clima
temperado, possivelmente devido a fatores ambientais,
genéticos e de acesso a cuidados médicos. No Brasil, dados
especificos sobre a incidéncia e epidemiologia da GPA sao

escassos. A falta de registros nacionais detalhados e a
variabilidade nos métodos de diagnostico podem contribuir
para a subnotificacido da doenca no pais. 282285

Quanto as caracteristicas fisiopatologicas, a GPA é
caracterizada pela presenca de anticorpos anticitoplasma
de neutrofilos (ANCA), tipicamente dirigidos contra a
proteinase 3 (PR3), que desempenham um papel central
na fisiopatogenia da doenca. A ativacdo dos neutroéfilos e
a adesédo ao endotélio vascular resultam em inflamacéo e
dano tecidual, caracteristicos da vasculite necrotizante
observada nesta doenca. Este processo ¢ mediado pela
interacdo dos ANCA com seus antigenos alvo, levando
a formacao de complexos imunes e deposicao de
imunocomplexos, que perpetuam a inflamacao endotelial
e a lesdao vascular.28%28 Nos tecidos afetados, observa-se
inflamacao granulomatosa com formacao de granulomas
necrosantes, predominantemente nas vias respiratorias
superiores e inferiores, bem como nos rins, o que leva a
glomerulonefrite segmentar.287-28°

As manifestac6es nasais e nos seios paranasais sao comuns
e recorrentes. Estima-se que de 70 a 100% dos pacientes
exibem sintomas otorrinolaringoldgicos ao diagnostico, tais
como rinorreia crostosa, rinossinusite, otite média cronica e
deformidades na cartilagem facial, incluindo nariz em sela,
perfuracao do septo nasal e palato.?®4 A apresentacao inicial
muitas vezes inclui obstrucao nasal, rinorreia purulenta e
hiposmia ou anosmia, sendo a obstrucao nasal e a formacao
de crostas os sinais mais precoces da GPA.?8"282 Ainflamacéo
cronica e destrutiva nas vias aéreas superiores pode
resultar em complicacdes mais graves, como a formacao
de granulomas e tecido cicatricial que comprometem a
estrutura e funcao nasal e dos seios paranasais.

Além das manifestacdes nasais e sinusais, a GPA pode
afetar outras areas do sistema otorrinolaringologico. A otite
média cronica é relatada em até 22,5% dos casos, resultante
de disfuncao da tuba auditiva e lesdes granulomatosas nas
vias respiratorias superiores.?8"284 Qs pacientes também
podem apresentar perda auditiva, que pode ser condutiva ou
sensorioneural, desenvolvendo-se ao longo de semanas ou de
forma mais aguda. Outras complicacdes otorrinolaringologicas
incluem paralisia do nervo facial, embora rara, esta pode
ocorrer devido a vasculite dos vasos pequenos que suprem
0 nervo. Além disso, estenose subglotica, que resulta em
sintomas como estridor e rouquidao, afeta aproximadamente
16% dos pacientes com GPA, 281,286

Além das manifestacdes otorrinolaringologicas, a
GPA apresenta uma variedade de manifestacdes nao
otorrinolaringologicas que abrangem multiplos sistemas
do corpo. O envolvimento pulmonar ocorre em 50 a 90%
dos pacientes, caracterizado por hemorragia alveolar
e nddulos parenquimatosos.?®"-284 A inflamacdo renal
é frequentemente observada, apresentando-se como
glomerulonefrite necrotizante segmentar e focal, com
proliferacdo extracapilar, impactando negativamente o
prognodstico da doenca.?®' O envolvimento do sistema
nervoso periférico afeta cerca de um terco dos pacientes,
manifestando-se  principalmente como mononeurite
multipla ou neuropatia sensorio-motora.?®2 0 envolvimento
cutaneo, como rash, além de sintomas sistémicos como
febre, perda de peso, astenia e artralgias sao comuns. A GPA
também pode causar neuropatias cranianas, principalmente
dos nervos dpticos e olfatdrios, além de afetar a motilidade
ocular.290:291



50

Rinossinusites: Evidéncias e Experiéncias - 2024

0 diagndstico da GPA é baseado em uma combinagao de
critérios clinicos, laboratoriais e de imagem, conforme o
Quadro 8-5.

A presenca dos autoanticorpos ANCA, especificamente
C-ANCA e antiproteinase-3, é um achado comum e pode
auxiliar significativamente no diagnostico, com altas taxas
de sensibilidade e especificidade. Testes de laboratério
adicionais importantes incluem hemograma completo,
velocidade de hemossedimentacao (VHS), proteina C-reativa
(PCR) e urinalise, que podem indicar glomerulonefrite.
Exames de imagem também desempenham um papel
fundamental, com tomografia computadorizada (TC) e
radiografias de torax frequentemente revelando infiltrados
fixos, cavitacoes nos pulmdes e outras anormalidades
caracteristicas da doenca. A histopatologia é critica
no diagnostico, destacando-se por identificar vasculite
necrotizante de pequenos e médios vasos, presenca de
granulomas e células gigantes multinucleadas.?8%284

Narotina otorrinolaringologica, o diagnéstico envolve uma
avaliacdo abrangente que inclui historia clinica detalhada,
exame fisico completo da cabeca e pescoco, com particular
atencdo para sintomas nasais e sinusais.?®> A endoscopia
nasal € frequentemente utilizada para inspecionar a
cavidade nasal e identificar caracteristicas tipicas como
crostas, Ulceras, rinorreia sanguinolenta, defeitos septais
ou perfuracdes e efusdes na orelha média.?%

Os exames de imagem sao cruciais e normalmente
incluem TC da cabeca e pescoco para avaliar o espessamento
mucoso dos seios paranasais, destruicdo Ossea ou outras
anormalidades que podem sugerir GPA.%8":282 A radiografia
de térax ou TC também sdao recomendadas para detectar
lesdes pulmonares caracteristicas da doenca, tais como
nodulos cavitarios.?8? Estudos adicionais podem ser
necessarios para descartar outras condicées que mimetizam
os sintomas da GPA, como a vasculite induzida por cocaina,
que pode apresentar sintomas nasais semelhantes.???
Por fim, a colaboracdo com reumatologistas e outros
especialistas € essencial para confirmacao diagnostica e
manejo terapéutico integrado.?882%1

O tratamento da GPA envolve abordagens especificas
para a inducao de remissao e manutencao a longo prazo,
utilizando imunossupressores e corticosteroides. Na fase
de inducdo, recomenda-se o uso de corticosteroides
sistémicos combinados com agentes imunossupressores
como ciclofosfamida ou rituximabe.?®® A ciclofosfamida
é frequentemente administrada em doses pulsadas de
15 mg/kg a cada duas semanas, seguida de dosagens
ajustadas conforme a resposta do paciente.?? Rituximabe,
por sua vez, pode ser administrado em doses de 375 mg/
m? semanalmente, por um total de quatro doses.?®!
Pacientes com doenca menos grave podem ser tratados com
metotrexato como terapia de inducao.?8?

Apos a inducdo da remissdo, a terapia de manutencao
€ essencial para evitar recaidas, normalmente combinando
corticosteroides em baixas doses com azatioprina
ou metotrexato.?®"282 (O tratamento de manutencédo
geralmente é continuado por pelo menos 24 meses e
pode incluir profilaxia com sulfametoxazol + trimetoprima
(SMX-TMP) para prevenir infeccées por Pneumocystis
jirovecii.?81,282.293 Recentemente, estudos indicaram que o
uso de rituximabe pode proporcionar beneficios superiores
em comparacao a azatioprina ha manutencao da remissao,
mostrando menor risco de recaidas.?%?

Quadro 8-5. Critérios diagnosticos da Granulomatose
com Poliangeite (GPA) pela American College of
Rheumatology?82:287

Inflamacao nasal ou oral

Achados anormais em radiografia de torax

Sedimento urinario com micro-hematuria ou cilindros
hematicos

Inflamacao granulomatosa em biopsia

O papel da cirurgia na GPA é limitado. A intervencao
cirirgica é geralmente reservada para situacoes onde
intervencgoes clinicas ndo sdo suficientes, e deve ser realizada
quando a doenca estd em remissdo, devido a qualidade
reduzida do tecido e capacidade de cicatrizacao durante
a atividade da doenca.?®%287.2%4 As indicacdes cirurgicas
incluem correcao de deformidades nasais externas para
fins estéticos e funcionais. A estenose subglotica também
pode necessitar de intervencao cirrgica em casos graves e
refratarios, embora a evidéncia ainda seja limitada.?8%283

Outro cenario onde a cirurgia pode ser aplicada é no
manejo de otite média cronica persistente, com a colocacao
de tubos de ventilacdo. Mas é importante ressaltar que,
mesmo quando empregados métodos cirurgicos, € comum a
necessidade de multiplos procedimentos para alcancar um
controle sintomatico satisfatorio.?8¢

A monitorizacao cuidadosa dos pacientes e a colaboracao
com uma equipe multidisciplinar sao fundamentais para o
manejo eficaz da GPA. Dependendo das manifestacoes
organicas e da gravidade da doenca, profissionais
como reumatologistas, nefrologistas, pneumologistas,
oftalmologistas e neurologistas podem ser envolvidos no
cuidado do paciente.?8%2%1

GRANULOMATOSE COM POLIANGEITE (GPA)

* A Granulomatose com Poliangeite (GPA) é uma
vasculite autoimune de pequenos e médios vasos,
que cursa com granulomas necrotizantes em vias
aéreas superiores, inferiores e rins.

* Quadro clinico: rinossinusite associada a secregao
purulenta e formagao de crostas, deformidades das
cartilagens faciais e otite média crénica.

* O diagnéstico é baseado em critérios clinicos,
laboratoriais e de imagem.

* O tratamento é baseado em uso de corticoides
sisttmicos e agentes imunossupressores na
indugao da remissao e apdés, a manutengao deve ser
realizada por no minimo 24 meses com corticoide
em baixas doses, metotrexato e azatioprina.

* O papel da cirurgia é limitado e deve ser realizada no
periodo de remissao.

A ABR recomenda que, nos casos de RSCsPN com
suspeita de GPA (secrecdo purulenta, formacdo de
crostas, deformidades cartilaginosas e otite média
cronica), deve ser realizada bidpsia das lesGes nasais e
avaliacdo multidisciplinar reumatolégica.
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8.5 Discinesia Ciliar Primaria

A discinesia ciliar primaria (DCP) é uma doenca
autossomica recessiva em que alteracdes da ultraestrutura
das células ciliadas implicam em disfuncées da motilidade
ciliar.?®> Em paises europeus, a prevaléncia estimada ¢ de
1 para 10.000-20.000 nascidos vivos,??® porém, se sabe que
esse numero esta subestimado.?°” No Brasil, ndo existem
estudos quanto a prevaléncia da DCP.

Nessa doenca, as variantes genéticas patogénicas
irdao determinar alteracdes nas proteinas presentes da
ultraestrutura ciliar das células ciliadas, comprometendo,
portanto, o batimento ciliar e suas funcdes: transporte
mucociliar, fertilidade e embriogenia.?%7:2%8

Nas vias aéreas superiores e inferiores, os cilios sao
responsaveis pelo transporte mucociliar, que desempenha
funcdo importante de defesa inata do organismo.?9%3%0
A eficacia do transporte mucociliar esta relacionada com
a caracteristica do muco, com a estrutura do cilio, e
com a funcao: sincronicidade e frequéncia do batimento
ciliar.301:392  Assim, pacientes com DCP apresentardo RSC
secundaria, difusa do endétipo mecanico.*

Essas alteracdes do transporte mucociliar na mucosa
nasossinusal vao cursar com acimulo de muco e mudanca
na microbiota das vias aéreas, infeccdes, e alteracdes
estruturais com consequente alteracao funcional, o que
leva a repercussoes clinicas importantes. 295,303

Atualmente, aproximadamente 45 genes relacionados
a DCP ja foram identificados, porém muitos casos ainda
ndo apresentam variantes genéticas conhecidas.3** Essa
grande variedade gendmica resulta em uma multiplicidade
fenotipica significativa, o que leva a DCP a apresentar
quadros clinicos e evolutivos bastante heterogéneos.?8304
Ou seja, para diagnosticar pacientes com discinesia ciliar
é preciso pensar além da classica sindrome de Kartagener,
descrita em pacientes com bronquiectasias, situs inversus
totalis e rinossinusite cronica. Existem inimeros fenotipos
de discinesia ciliar em que situs inversus, infertilidade,
otite média cronica podem ou nao estar presentes. Além
disso, idealmente, o diagnostico em criancas deve ser feito
antes do aparecimento de alteragées estruturais pulmonares
como a bronquiectasia.?9-297,300

8.5.1 Quadro Clinico

A DCP é uma doenca congénita que além da variabilidade
fenotipica, apresenta variabilidade de sintomas conforme a
evolucao da doenca. No periodo neonatal se pode suspeitar
de DCP em pacientes com historia familiar positiva. Além
disso, defeitos de lateralidade como dextrocardia e situs
inversus, alteracdes cardiacas congénitas e hidrocefalia
podem estar presentes na ultrassonografia. No periodo
neonatal, se pode observar desconforto respiratorio
neonatal em pacientes a termo, sem fatores de risco, com
necessidade de oxigenoterapia prolongada e atelectasias.
Os pacientes comumente apresentam rinorreia persistente e
rinite crénica desde as primeiras semanas de vida. 25,305,306
As criancas apresentam, além da rinite cronica, tosse
produtiva cronica, otite média serosa ou aguda recorrente
e consequentemente hipoacusia condutiva. Além disso,
pacientes apresentam pneumonias de repeticao e no periodo
pré-escolar podem comecar as bronquiectasias que estarao

presentes em 100% dos adultos. Além da bronquiectasia, a
RSC pode ter inicio na infancia e persistir na idade adulta,
sendo mais comum a presenca de polipos em pacientes
adolescentes e adultos. Na idade adulta, também ja pode
ser identificada infertilidade em ambos os sexos.29%:305,306

A RSC esta presente em 70% dos pacientes adultos com
DCP. Além disso, pacientes com DCP tém um menor volume
dos seios maxilares, esfenoidais e frontais, devido a uma
diminuicdo da pneumatizacdo.3’” O perfil inflamatorio de
citocinas nas RSC da DCP nao foi adequadamente estudado,
porém, o muco se assemelha ao da fibrose cistica.3%®
RSCcPN é menos comum na DCP que na fibrose cistica.
Ha evidéncias de que os pacientes colonizados por P
aeruginosa apresentam a mesma cepa em seios paranasais
e pulmao, corroborando a hipotese de que a erradicacao
precoce da colonizacao dos seios paranasais poderia reduzir
as infeccoes de vias aéreas inferiores. 308,309

Pacientes com DCP apresentam maior comprometimento
olfatorio em relacdo a pacientes com RSC primaria, em
especial naqueles com maiores defeitos de ultraestrutura
ciliar. A principal hipotese para esse achado é de
comprometimento da mobilidade ciliar e uma funcao
reduzida dos cilios primarios sensoriais.3'%3""

8.5.2 Diagnostico

O diagndstico de discinesia ciliar é desafiador, por nao
existir um exame padrao ouro, pela variabilidade fenotipica
e genotipica da doenca e pelo custo e complexidade das
ferramentas diagndsticas.??>2%:3%  No Brasil, poucos
centros disponibilizam ferramentas necessarias para
seu diagndstico.3!'" Consensos europeus e americanos
também diferem quanto ao algoritmo diagnostico da DCP.
Inicialmente, é necessario excluir fibrose cistica nesses
pacientes, por ser uma doenca com sintomas semelhantes e
maior prevaléncia. Assim, dosagem de sddio/cloro no suor
ou avaliacdo genética do CFTR devem ser solicitados.3'?

Apds a suspeita clinica, alguns questionarios estao
validados como ferramentas de triagem de pacientes
com DCP.3'3:3'* O oxido nitrico nasal exalado é uma das
ferramentas diagnosticas e em geral, esta diminuido em
pacientes com DCP. Entretanto, é de dificil realizacao
em pacientes menores de 5 anos e pode apresentar falsos
positivos e negativos.3'® 191 A videomicroscopia de alta
velocidade avalia a funcdo do batimento ciliar das células
apos biopsia de epitélio nasal ou pulmonar, porém, pode
estar normal em alguns fenotipos da DCP. A microscopia
eletronica de transmissao analisa defeitos na ultraestrutura
ciliar que sdo compativeis com DCP, no entanto, cerca de
30% dos pacientes podem ter ultraestrutura ciliar normal e
alteracao da funcao do batimento ciliar.2%:393:312 A avaliacédo
das variantes genéticas patogénicas tem demonstrado um
crescente valor, principalmente apds o inicio das analises
de exoma inteiro, nao obstante, ainda o conhecimento
de todas as variantes genéticas que cursam com DCP é
limitado, e assim como as outras ferramentas diagnosticas,
nao deve ser usada isoladamente.?%%

8.5.3 Tratamento

Devido a dificuldade no diagnostico da DCP, associada
a raridade da doenca, nao existe nenhuma intervencao
terapéutica baseada em evidéncias para essa doenca.
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Contudo, existem alguns consensos internacionais baseados
na opinido de especialistas experientes. 25303

A recomendacdo ¢ de avaliacdo individual de cada
paciente e tratamento especifico, levando em consideracao
algumas peculiaridades da doenca como a disfuncao do
transporte mucociliar e a colonizacao por Pseudomonas
aureginosa e Staphyloccocus que podem ser sincronicas
em seios paranasais e pulmonar.30%31%.31¢ Como essas
peculiaridades sao comuns entre a fibrose cistica e a DCP, os
tratamentos da DCP em geral, sdo baseados nas evidéncias
relacionadas a fibrose cistica.3®

O tratamento clinico pode incluir corticosteroide
intranasal e oral, principalmente em pacientes com
RSCcPN e terapia prolongada com macrolideos.3"®
0 uso de solucdes salinas nasais iso e hipertdnicas é
recomendado para melhora do transporte nasal.3'6:3'7 A
desoxirribonuclease humana recombinante (rhDNase),
solucdo salina hiperténica ou manitol tém eficacia
questionavel na DCP. O uso de antibioticoterapia profilatica
nao é indicado, porém, no caso de sintomas respiratdrios
e exacerbacdo de rinossinusite, o antibiético deve ser
iniciado, preferencialmente guiado por cultura, e por
tempo prolongado.3'5:316,318

Alanin et al. avaliaram a CENS associada a tratamento
pos-operatorio com antibioticos, lavagem nasal com
solucao salina e corticosteroides intranasais, em 16
pacientes com DCP.3'7 Apesar do pequeno nimero de
pacientes estudados, a CENS melhorou significativamente o
SNOT-22, principalmente para pacientes com rinossinusite
por P. aeruginosa ou colonizacao pulmonar intermitente,
a CENS mostrou potencial beneficio em relacdo a
colonizacdao pulmonar, a semelhanca do que ocorre
na FC.3%8317 Contudo, ndao ha estudos controlados que
comparem cirurgia com tratamento clinico isolado. Assim, a
recomendacao do manejo cirlrgico deve ser feita levando-
se em conta os sintomas do paciente, a falha no tratamento
clinico, a colonizacao sinusal e pulmonar e a gravidade da
doenca.3°8'317’3‘8

DISCINESIA CILIAR PRIMARIA (DCP)

o A discinesia ciliar primaria (DCP) é uma condicao
genética em que o batimento ciliar das células esta
comprometido de modo congénito.

« ADCP tem grande variabilidade na apresentacao clinica
podendo apresentar rinossinusite, rinite cronica, otite
média cronica, bronquiectasias, infeccoes respiratorias
de repeticao, dextrocardia e situs inversus e alteracoes
de fertilidade.

« O diagnostico é feito em pacientes com historia
clinica sugestiva associada a mais de um exame
complementar sugestivo (0xido nitrico, microscopia
eletronica, avaliacao do batimento ciliar e variaveis
genéticas).

e O tratamento inclui corticosteroides intranasais,
lavagem nasal com solucao salina, antibioticos e cirurgia
nasossinusal.

A ABR recomenda que, nos casos de RSC com presenca
de bronquiectasias, infeccdes respiratérias de repeticao,
otite média cronica, dextrocardia, situs inversus e/ou
alteracdes de fertilidade, a suspeita de DCP deve ser
considerada.

8.6 Rinossinusite Cronica sem Pélipos Nasais
NAO-TIPO 2

Este item se refere a pacientes com RSCsPN nos quais nao
foram identificados os fenotipos descritos anteriormente
neste documento. Para a maioria, a etiologia é incerta,
embora varios fatores ambientais e genéticos do hospedeiro
tenham sido imputados. Do ponto de vista da patogénese,
esses fatores ambientais e do hospedeiro interagem ao longo
do tempo para desencadear uma ou mais vias imunologicas
(endotipos) de inflamacdo cronica do tecido que levam a
apresentacao clinica (fenétipo).*3"°

Do ponto de vista da etiopatogenia, a hipotese
predominante, ainda ndo comprovada, é a de que esses
diversos mecanismos inflamatorios sdao conduzidos por
interacdes disfuncionais na superficie da mucosa entre
0 hospedeiro e os estressores ambientais. Do ponto de
vista do hospedeiro, acredita-se que a variacao genética
e epigenética* do sistema imune da mucosa desempenhe
um papel fundamental na RSC, mas multiplos genes
provavelmente estejam envolvidos e, até o momento, muito
poucos foram associados a um efeito de tamanho amplo.
Os principais agentes ambientais também permanecem
amplamente instaveis, mas a fumaca do cigarro, fungos,
virus, bactérias, poluentes e alérgenos estao envolvidos. O
agente microbiano mais discutido € o Staphylococcus aureus,
mas algumas evidéncias também implicam na disbiose da
microbiota como um todo, ndo somente associada a um Unico
agente patologico.*32° Uma grande variedade de agentes
exogenos é inalada pelo nariz e interage com a mucosa
nasossinusal, um processo que comeca no nascimento com
uma rapida colonizagao por virus, bactérias e fungos. Em
individuos saudaveis, a mucosa serve como uma barreira
relativa que limita e regula a interacdao ambiental com
o sistema imunoldgico do hospedeiro, um processo que
provavelmente é benéfico para o hospedeiro de varias
maneiras, incluindo desenvolvimento de tolerancia,
geracdo de metabdlitos importantes e inibicdo competitiva
de patogenos.

A RSC nao eosinofilica (RSCne) ocorre em pacientes de
meia idade, mais comum no sexo feminino e com obesidade
relacionada, sem historico relevante de corticoterapia.
E mais rara a presenca de hiposmia € mesmo quando
presente, apresenta resposta menos satisfatoria ao uso de
corticosteroide oral. Da mesma forma, nao é raro que o uso
de corticosteroides orais, nao reduza de forma significativa
os sintomas globais.3"°

Na endoscopia nasal pode ser vista mucosa edemaciada,
porém, sem mucina eosinofilica. Contudo, é comum a
presenca de rinorreia espessa, por vezes, francamente
purulenta. A TC mostra opacificacdo pansinusal, muitas
vezes indistinguivel dos pacientes com RSC eosinofilica
(RSCe).3"® Histopatologicamente, a inflamacao é mediada
predominantemente por neutrofilos, de modo que a
eosinofilia tecidual é desprezivel, o que acarreta presenca
marcante de citocinas proé-inflamatdrias nao tipo 2 (IL-18,
6, and 8). Os testes alérgicos sao negativos e a IgE sérica,
normal.3"®

As opcoes terapéuticas incluem corticosteroides
intranasais e irrigacao nasal. O efeito adquirido com
a melhor disponibilidade tdpica dos corticosteroides é
menor do que nos pacientes com RSCe. Alguns estudos
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sugerem a utilizacdo de macrolideos em doses baixas, por
longos periodos, pelo seu efeito modulador da atividade
inflamatéria dos neutrdfilos, como uma adequada
alternativa terapéutica.*3'%32" O uso de claritromicina
250 mg ao dia por 3 meses, com reavaliacao da resposta
apos este periodo também é indicado com atencao para a
importancia do acompanhamento eletrocardiografico pelo
risco de prolongamento do intervalo QT.3"°

Atualmente temos a opcao de utilizar o xilitol a 5% na
lavagem nasal em alto volume. O xilitol € um alcool de
aclcar, com cinco carbonos, que possui efeito benéfico na
mucosa nasossinusal, uma vez que pode reduzir sintomas
nasais mesmo em pacientes sem cirurgia prévia.’?? Ha
indicios de que seu uso pode inibir a producao de biofilme,
com acao no crescimento e adesao bacteriana. Estudos
sugerem que o xilitol potencializa a recuperacao da mucosa
apos procedimento cirdrgico, com melhora do batimento,
do transporte mucociliar e remocao de crostas.3?® Existem
no mercado formulacdes contendo xilitol em spray ou
saché para lavagem em alto volume, sendo esta Ultima
mais recomendada para RSC, devido a penetracao nas
cavidades nasossinusais, especialmente apos cirurgia. Pode
ser utilizada a apresentacao comercialmente vendida para
uso culinario, sendo que a dose recomendada é xilitol a
5%, 12 gramas (equivalente a 3 sachés) diluidos em 240 mL
de agua filtrada ou fervida. Seu efeito tem sido observado

com melhores resultados nos casos de RSC sem pdlipos
nasais, todavia ha necessidade de mais estudos para sua
comprovacao.

Os corticosteroides orais, em geral, nao sao
recomendados para o tratamento da RSCsPN a menos que
haja uma forte suspeita de que a doenca envolva inflamacao
predominantemente tipo 2.

Pacientes que nao respondem a terapia médica para
RSCsPN, tem indicacao para a CENS para aliviar a obstrucao
nasossinusal.

RSCsPN NAO TIPO 2

Queixas frequentes: secrecao nasal/dor facial

Asma menos frequente. Quando presente, habitualmente
neutrofilica.

Endoscopia nasal: secrecao purulenta, edema de mucosa
Exames laboratoriais: IgE normal, sem eosinofilia

Tratamento: antibidticos macrolideos a longo prazo,
lavagens nasais, xilitol topico, corticosteroide intranasal.
CENS.
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9. Rinossinusite Crénica com Poélipos Nasais

9.1 Fibrose Cistica

AFibrose Cistica (FC) € uma doenca genética autossdmica
recessiva, que cursa com variantes patogénicas do
gene CFTR (Cystic Fibrosis Transmembrane Regulator),
localizado no braco longo do cromossomo 7. A mutacao
na condutancia transmembrana do CFTR leva a canais de
cloreto defeituosos, resultando no aumento acentuado da
viscosidade de secrecdes. 324326

A mutacdo mais comum desse gene é a delecao
F508del, sendo observada em aproximadamente metade
dos pacientes caucasianos no Brasil. Cerca de duas mil
variantes estao descritas, entretanto, apenas 15% delas
causam FC.3?” O gene CFTR codifica uma proteina de
mesmo nome, cuja funcao é canal de transporte de cloro
nas células. A depender do tipo da variante genética, a
proteina CFTR pode se apresentar ausente, deficiente ou
disfuncional. Dependendo da classificacao dessa alteracao,
pacientes podem apresentar fenodtipos clinicos mais
brandos ou mais graves.32%328 O gendtipo também parece
ter influéncia na gravidade da doenca sinusal, e apesar
de poucos estudos, ha provavel associacdo entre doenca
extrapulmonar grave, e maior prevaléncia de RSCcPN
recorrente.3?° A triagem neonatal inclui investigacao para
FC que se baseia nos niveis de tripsinogénio imunorreativo.
Se o neonato apresentar duas dosagens positivas € feita
confirmacao com teste do suor. O teste do suor pode
confirmar o diagnostico, associado ou nao a pesquisa das
mutacdes genéticas relacionadas a fibrose cistica e aos
testes de funcao da proteina CFTR.330.331

9.1.1 Quadro Clinico da Fibrose Cistica

A proteina CFTR se situa na parte apical das células
de varios orgaos e funciona como canal epitelial de
cloro. Trata-se de uma doenca multissistémica podendo
apresentar alteracdes estruturais e funcionais, sendo
frequentes no pancreas, figado, musculos, ossos, trato
urinario e reprodutor. No trato respiratorio e digestorio,
porém, a disfuncdo dessa proteina tem as consequéncias
mais graves, resultando em infeccdo respiratoria cronica,
insuficiéncia pancreatica e desnutricdo. Nas vias aéreas
superiores e inferiores, a alteracdo no canal de cloro
resulta em espessamento do muco e consequentemente
comprometimento do transporte  mucociliar, com
colonizacdo bacteriana e inflamacdo cronica. A prépria
colonizacao bacteriana, em especial por Pseudomonas
aeruginosa, produz enzimas que prejudicam o batimento
ciliar e causam ruptura ciliar, o que agrava ainda mais o
comprometimento do transporte mucociliar.332:333

No trato nasossinusal, a doenca tem como sua principal
manifestacdo a rinossinusite cronica, presente em mais
de 90% dos casos. A obstrucdo mecanica causada pelo

comprometimento do transporte mucociliar leva ao bloqueio
dos ostios de drenagem nasossinusais, e os pacientes
apresentam comprometimento difuso dos seios paranasais,
sendo os mais acometidos, os maxilares e etmoidais. 3%’

Em cerca de dois tercos dos pacientes com FC, polipos
nasais podem estar presentes, e diferente de outros
fenotipos da rinossinusite cronica é comum a presenca de
polipos em criancas e adolescentes. Assim, nos pacientes
pediatricos com rinossinusite cronica com pdlipos nasais, €
recomendavel pesquisar alteragdes de vias aéreas inferiores
e pancreaticas e excluir FC,325:334

As infeccoes bacterianas sinusais e a colonizacao por
bactérias sao alvo de grande atencdo na literatura. Ha
algumas evidéncias de que bactérias com o mesmo genotipo
colonizam os seios paranasais e se assemelham ao do escarro
induzido.33%

Apesar da quase totalidade dos pacientes com fibrose
cistica apresentarem alteragdes nasossinusais em exames
de imagem, apenas 10 a 15% irdao apresentar sintomas.
Dessa maneira, esses exames devem ser interpretados com
cautela, principalmente em relacao a indicagao cirurgica.
A sua solicitacdo deve levar em consideracdo também,
a necessidade da realizacdo de miltiplos exames de
imagem durante a vida, evitando dessa maneira, exposicao
desnecessaria a radiacado. A despeito da falta de evidéncia
cientifica robusta, de que o tratamento das vias aéreas
superiores implique em melhora da evolucdao do quadro
pulmonar, alguns autores acreditam que a diminuicao da
colonizacdo e inflamacao da via aérea superior poderia
diminuir a reatividade bronquica, a carga inflamatoéria e a
colonizacéo da via aérea inferior.

Pacientes com FC podem apresentar achados tipicos
de rinossinusite cronica como secrecdo nasal espessa,
edema em meato médio e polipos nasais. Outros achados
frequentes na FC sao o abaulamento da parede medial dos
seios maxilares, e o remodelamento das paredes dsseas
conhecido como pseudomucocele na TC. As principais
hipéteses para esses achados sdo: alteracdes do processo
uncinado, osteite da parede lateral ou pressdo exercida
pelo muco espesso, peculiar da FC, contra as paredes dos
seios maxilares ou células etmoidais. 326:332,336,337

9.1.2 Tratamento da Fibrose Cistica

O tratamento do paciente com FC deve levar em conta
a sintomatologia do paciente, alteracbes e sintomas
de vias aéreas superiores. A TC dos seios paranasais,
apresentara alteracdes na maioria dos casos, ndao sendo
um bom parametro de indicacdo de tratamento. O uso de
antimicrobianos sistémicos especificos em especial visando
erradicar a P. aeruginosa ou S. aureus deve ser recomendado
em conjunto com a abordagem das vias aéreas inferiores,
sendo essencial para esses pacientes uma abordagem
multidisciplinar.
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A lavagem nasal com solugdes salinas fisioldgicas ou
hipertonicas &€ comumente recomendada em pacientes com
secrecao nasal, apesar da falta de ensaios clinicos robustos
comprovando a eficacia dessa intervencdo. O corticoide
topico deve ser instituido em pacientes com rinite alérgica
associada, porém o corticoide sistémico deve ser evitado
em pacientes com FC, devido a falta de comprovacao de
beneficio para RSC.338

Atualmente existem medicamentos que atuam a nivel
molecular, corrigindo os defeitos da proteina CFTR, como
o lIvacaftor, Lumacaftor (Orkambi), Tezacaftor (Symkevi
ou Symdeko) ou Elexacaftor (associado a Tezacaftor como
Trikafta).33” Essas medicacbes funcionam diretamente
na doenca, melhorando significativamente a qualidade e
expectativa de vida dos pacientes com FC. Apesar de nao
haver estudos suficientes sobre a atuacao dessas medicacoes
em vias aéreas superiores, ha uma expectativa promissora
em relacdo aos pacientes com indicacao para utilizacao
dessas drogas.

Acirurgia endoscopica nasossinusal, deve ser indicada em
pacientes com sintomas refratarios ao tratamento clinico
adequado, independentemente da faixa etaria. A cirurgia
é em geral bem tolerada, porém, devem ser levados em
conta os riscos, principalmente em pacientes com funcao
pulmonar deteriorada.

FIBROSE CISTICA

« A fibrose cistica (FC) é uma doenca que cursa com
variantes patogénicas do gene CFTR, resultando em
aumento da viscosidade das secrecoes em diversos
tecidos do corpo.

o Comprometimento do

transporte mucociliar

nasossinusal, levando a colonizacao bacteriana e
inflamacdo cronica, e rinossinusite cronica com
polipose.

« O tratamento é feito com solucodes salinas fisiologicas ou
hipertonicas, antibioticos e medicamentos que atuam
a nivel molecular, corrigindo os defeitos da proteina
CFTR.

» Nao ha consenso na indicacdao da cirurgia, podendo
ser indicada em pacientes sintomaticos, mesmo apos
tratamento clinico adequado

9.2 Doenca Atépica do Compartimento
Central (DACC)

A Doenca Atdpica do Compartimento Central é uma
variante das rinossinusites cronicas inflamacao tipo 2,
recentemente descrita, e esta significativamente associada
com alergia, mediada por IgE. Em 2014, White et al.
pela primeira vez apresentaram alteracdes polipoides e
edematosas em conchas médias em 25 pacientes com teste
positivo para alérgenos inalantes. A etiologia proposta foi
de que o aspecto da parte anterior das conchas médias,
sendo expostas a alérgenos inalantes através do fluxo
nasal, levavam a alteracoes edematosas e polipoides da
regiao. 337,339

Brunner et al. (2017) também demonstraram a mesma
alta associacao de conchas médias isoladas em pacientes
sensibilizados por alérgenos que aqueles com polipose

difusa.?*° Del Gaudio et al. (2017) revelaram que outras
estruturas centrais, como o septo pdstero-superior e as
conchas superiores também estao envolvidos nesta variante
das rinossinusites crénicas.?*' Hamizan et al. (2018)
descreveram que um padrao central de alteracao mucosa é
altamente associado a alergia.3#?

A doenca atépica do compartimento central é um
fenotipo da RSC descrita em pacientes muito alérgicos,
com alteragdes inflamatdrias (edema obstrutivo, mucosa
polipoide e espessamento) afetando a porcao central da
cavidade nasossinusal, poupando as paredes laterais, como
visto na endoscopia e em tomografia.343

9.2.1 Comparac¢do com outras doencas alérgicas
respiratorias

A DACC é um processo inflamatorio nasal que resulta
da alergia a inalantes. Ela nos proporciona uma ligacao
definitiva entre a RSCcPN e alergia. 34

Pacientes com DACC tem maior prevaléncia de atopia,
e maior média de IgE sérica que outros subtipos de RSC.3%°
Em comparacdo com a rinossinusite cronica eosinofilica,
os pacientes com DACC sdao mais jovens, sendo que a
quantidade de eosindfilos circulantes e eotaxina é menor.34¢
Em relagao as citocinas tipo 2, como IL-5 e IL-13, a DACC
tem menores taxas que a DREA e a RSFA, e menor quantidade
de eosindfilos teciduais. 47

Pacientes com DACC tem alta incidéncia de alergia e
baixa incidéncia de asma, similar a RSFA, e mais baixa que
outros tipos de RSCcPN. Marcus et al. mostraram incidéncia
de rinite alérgica 100% em pacientes com RSFA, 97,6% na
DACC, 82,6% na DREA, e 56,1% na RSCcPN. A incidéncia de
asma foi de 17,1% na DACC, 19% na RSFA, e 30,8% na RSCcPN
e 100% na DREA. 348,136

9.2.2 Endoscopia nasal na Doenca Atépica do
Compartimento Central

As alteracoes endoscopicas mais comuns caracteristicas
da DACC sao edema ou mucosa polipoide das conchas médias,
conchas superiores e/ou septo postero-superior. Segundo
Lau et al. (2024), a endoscopia é um melhor preditor da
alergia a inalantes que a tomografia nos pacientes com RSC
e DACC. Os achados na endoscopia nasal devem indicar
ao otorrinolaringologista a procura da correlacao entre
a historia clinica de rinite alérgica do paciente e a DACC
estando indicado a confirmacao do diagnostico com testes
alérgicos. 345

9.2.3 Tomografia Computadorizada dos seios para-
nasais na Doenca Atopica do Compartimento
Central

Em pacientes alérgicos, segundo estudo de Brook de
2017 com 216 pacientes, os pacientes com teste in vitro
especifico para alérgenos nao tiveram maiores sinais
radiograficos de inflamacdo sinusal.3*® Em outro estudo
em paciente alérgicos, um grupo de pacientes com rinite
alérgica e asma, 58% tiveram anormalidades na tomografia
computadorizada de seios paranasais, versus 74% nos
pacientes somente asmaticos, 67% somente rinite, e 20% no
grupo controle. Um padrao central radiolégico de doenca
mucosa pode ser associado a sensibilizacdo a alérgenos
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inalantes. Este grupo pode representar o subgrupo de
pacientes com doenca atépica do compartimento central.34?
A prevaléncia de alergia na rinossinusite cronica pode variar
de acordo com o fenétipo, sendo que a doenca atopica do
compartimento central e a rinossinusite fingica alérgica
sdo as que tém uma forte associacao.*

9.2.4 Tratamento clinico

Como sabemos, existem varios endotipos que fazem
o fendtipo dos polipos nasais, e a prevaléncia de asma
e alergia varia amplamente entre esses endotipos. A
evidéncia é limitada sobre como o tratamento da alergia
afeta o manejo dos diferentes subtipos de poélipos nasais.
Por outro lado, o tratamento que considera a via aérea
superior e inferior leva a um melhor desfecho nesses
pacientes.343

O tratamento inclui o uso de corticosteroides topicos
intranasais, lavagens nasais com solucdo salina, e
cirurgia endoscopica funcional. Nos pacientes com
rinite alérgica, usar corticosteroides topicos intranasais
e anti-histaminicos topicos ou orais; e nos pacientes
com asma, corticosteroides inalatorios associados a
broncodilatadores. 349139

Sendo uma doenca alérgica com sensibilizacao a agentes
inalantes, a opcao da imunoterapia alérgeno-especifica
estd também listada como opcdo para tratamento, mas,
mais estudos ainda sao necessarios. 344

Quando os sintomas nao sao controlados com os
tratamentos usuais e cirurgia adequada, a terapia bioldgica
pode ser opcao para esses pacientes, especialmente o
omalizumabe.3%°

9.2.5 Tratamento cirargico

Ainda nao é claro o motivo de pacientes com rinite
alérgica desenvolverem a DACC, mas sabemos que pacientes
com DACC isolada respondem bem a cirurgia endonasal
conservadora nas areas envolvidas, com menor incidéncia
de recidiva dos pélipos e cirurgia de revisdo que os outros
subtipos de RSCcPN. 344

DOENGA ATOPICA DO COMPARTIMENTO CENTRAL (DACC)

o A doenca atdpica do compartimento central (DACC)
é uma condicdo em que alteragdes inflamatorias
como edema e polipos acometem a porcao central da
cavidade nasossinusal, em individuos alérgicos.

« Ocorre em pacientes jovens, com maior prevaléncia de
atopia, IgE sérico aumentado e eosinofilia.

» A endoscopia nasal e TC de seios paranasais evidenciam
0 padrao central de inflamacao em conchas médias,
superiores, células etmoidais e septo postero-superior.

« O tratamento clinico inclui  corticoides topicos
intranasais, lavagem com solucao salina, imunoterapia
alérgeno-especifica.

« Esse fendtipo apresenta boa resposta ao tratamento
cirdrgico.

AABR recomenda que, nos casos de DACC, o tratamento
clinicoinclua o controle da alergia e, nos casos refratarios,
o tratamento cirurgico deve ser considerado.

9.3 Doenca Respiratoéria Exacerbada pela
Aspirina ou Anti-Inflamatoérios Nao
Esteroidais (AINEs): DREA

A Doenca Respiratoria Exacerbada por Aspirina e
Anti-inflamatorios nao esteroidais (DREA) ou, em inglés,
AERD (Aspirin Exacerbated Respiratory Disease) ou ainda
N-ERD (Nonsteroidal antiinflammatory drug (NSAID)
- Exacerbated Respiratory Disease), € uma sindrome,
hoje definida como uma triade classica: asma em geral
moderada a grave, rinossinusite cronica com polipos
nasais e hipersensibilidade a aspirina e outros AINEs
inibidores da COX-1, em que predomina uma resposta
imune do tipo 2, com marcante eosinofilia tecidual e no
sangue periférico. '8’

A prevaléncia da DREA é desconhecida. Nos pacientes
comasma, 5,5a12,4% tém DREA, sendo 21% diagnosticados
apenas apos teste de provocacao oral; nos pacientes com
RSCcPN, cerca de 10 a 20% tém DREA. 176,187,192

Segundo as principais diretrizes, DREA é um dos
fenotipos de pior progndstico da RSCcPN, na qual o
paciente demanda tratamento com multiplos cursos de
corticosteroide oral, varias cirurgias, muitas vezes sem
0 sucesso esperado. Habitualmente ocorrem altas taxas
de recidiva, havendo muita dificuldade no controle dos
sintomas. O impacto negativo na qualidade de vida desses
pacientes é muito significativo e consequentemente traz
muitos prejuizos financeiros.3%°

9.3.1 Diagnostico Clinico da DREA

Os pacientes com DREA costumam apresentar os
primeiros sintomas na vida adulta, geralmente apds os 30
anos de idade. Relatam varios episodios de infeccoes agudas
dos seios paranasais, e piora dos sintomas provocados por
alcool ou alimentos. As principais queixas costumam ser
obstrucao ou congestao nasal, secrecao nasal (anterior e/
ou posterior), cacosmia, tosse cronica, pressao ou dor na
regiao da face, perda do olfato progressiva. Os pacientes
respondem muito bem ao corticoide oral, mesmo que por
pouco tempo.'%3° Todo paciente portador de RSCcPN,
inflamacao tipo 2, deve ser indagado sobre asma e
hipersensibilidade a aspirina e outros AINEs inibidores da
COX-1.187

A asma, também de aparecimento tardio, em geral
moderada a grave, pode surgir antes, durante ou mesmo
depois das queixas nasais. Esses pacientes tém alta
prevaléncia de atopia. O risco de asma nao controlada em
pacientes com DREA dobra. Asma grave ou exacerbacoes
de asma aumentam em 60%; visitas ao pronto socorro
aumentam em 80% e hospitalizacdo por asma em 40%. '3 E
sempre muito importante ao fazer a anamnese perguntar
ao paciente se tem ou ja teve alguma crise de asma ou
algum tipo de reacao ao tomar aspirina ou AINEs. Também
é relevante investigar se o paciente tem na sua historia
clinica queixas sugestivas ou diagnostico confirmado
de rinite alérgica, dermatite atopica ou esofagite
eosinofilica. 86187

0 ideal é que esses pacientes sempre sejam avaliados
por uma equipe multidisciplinar para evitar retardo no
diagnostico e tratamento corretos. Cabe ao otorrino se
preocupar com o diagndstico da RSCcPN. Os sintomas
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podem ser avaliados com escala visual analdgica,
mostrando a percepcao do paciente em relacdao a
gravidade do total dos sintomas ou de cada um, onde
pontuacdo acima ou igual a 5 pode significar gravidade
e doenca nao controlada. Um sintoma extremamente
importante nos pacientes com DREA é a perda do olfato
progressiva, que geralmente apresenta melhora nao
sustentada com o uso do corticoide oral. Fundamental
é fazer o teste psicofisico do olfato para que o paciente
entenda que essa perda pode ser mais grave do que ele
percebe. Vale ressaltar que a anosmia € um dos critérios
estabelecidos pelo principais guidelines para indicacao
do tratamento com bioldgicos.* 186350

Asequénciaideal é fazer o teste doolfato e o questionario
SNOT-22, onde o paciente tem que responder uma série de
22 questodes sobre sintomas, qualidade do sono, alteracées
no humor, descrevendo se existe o problema, se ele é muito
leve, moderado, grave ou muito grave, pontuando de 0
a 110. O resultado mostra claramente quanto a doenca
esta interferindo na qualidade de vida do paciente.'3¢.18¢
Em seguida, esta indicada a nasofibroscopia que revela a
presenca de edema, secrecao e pdlipos nasais. Podemos,
portanto, avaliar a escala de polipos nasais (EPN) que tem
sido muito utilizada ou ainda pela nasofibroscopia avaliar
o escore de Lund & Kennedy.'®” Ele é mais completo porque
avalia edema da mucosa nasal, presenca de secrecao e de
polipos. Esses escores sao importantes para avaliacao da
gravidade e falta de controle da doenca, assim como ajuda
na indicacao dos diferentes tratamentos.

Durante a realizacdo da nasofibroscopia, a biopsia do
polipo nasal pode ser feita, caso o paciente nao esteja ha
pelo menos 30 dias sob uso de corticosteroide oral, topico
ou inalatdrio. Deve ser feita sempre com pinca fenestrada
para ndao esmagar a amostra e encaminhada ao patologista
explicando a necessidade da contagem do numero de
eosinofilos por campo de grande aumento, obtendo-se a
média de pelo menos trés campos de grande aumento.
Quando estiver acima de 10 por campo de grande aumento
ja significa eosinofilia tecidual, caracterizando doenca
com resposta imune do tipo 2.4

Para a confirmacao da doenca e avaliacao da extensao
nos seios paranasais, a tomografia computadorizada
sem contraste deve ser realizada nos pacientes sem
exacerbacao aguda, nos cortes axiais, coronais e sagitais.
0 método mais utilizado para esse estudo € a escala de
Lund & Mackay. 3>’

O cuidado multidisciplinar é fundamental para o
manejo de pacientes com DREA. O Alergista e Imunologista
ou ainda o pneumologista podem ajudar no diagndstico
correto da asma. Os pacientes apresentam crises de
chiado no peito ou sibilancia, que podem ser confirmadas
por espirometria, demonstrando obstrucao bronquica
reversivel com broncodilatadores, além de investigar a
presenca de sensibilizacdo alérgica, particularmente aos
alérgenos inalantes como acaros da poeira domiciliar,
alérgenos de animais como gato e cachorro, baratas, polens
e fungos. Esta investigacao é feita por testes cutaneos de
hipersensibilidade imediata (testes de puntura ou mais
raramente testes intradérmicos) e/ou dosagem de IgE
especifica para os alérgenos inalantes mais comuns em
uma determinada area. Valores iguais ou maiores que
3,5 kU/L no sistema ImmunoCAP sao considerados altos.
A dosagem da IgE total também da informacdes Uteis em

definir mecanismo IgE-mediado como parte da patogénese
da doenca, e valores iguais ou maiores que 100 Ul/mL sao
considerados elevados. Por fim, a eosinofilia em sangue
periférico obtida pelo hemograma pode informar também
sobre uma resposta imune do tipo 2.5'42 Contagem
absoluta de eosinofilos acima de 300/mm? é considerada
eosinofilia periférica, mas alguns consensos consideram
o valor de 150/mm?® como elevado em pacientes com
asma grave. Outros biomarcadores tém sido estudados,
incluindo a dosagem de periostina sérica, IgE especifica
para enterotoxinas de Staphylococcus aureus, e dosagem
de citocinas, mas ainda nao estado incorporados a pratica
clinica. 186,350

O alergista e imunologista ou o pneumologista podem
auxiliar no diagnostico e tratamento da asma com historia
clinica, exame fisico, e prova de funcdo pulmonar
(espirometria) com medida de parametros pré e pos-
broncodilatador.3>' Quando disponivel, a quantificacdo da
fracdo do o6xido nitrico no ar exalado (FeNO) é também
um marcador Gtil de inflamacao do tipo 2 nas vias aéreas.
Este parametro aumenta principalmente na dependéncia
de 1L-13.352353 No acompanhamento da asma sdo usadas
ferramentas objetivas como o Teste de Controle da Asma
(Asthma Control Test - ACT), e o AQLQ (Asthma Quality of
Life Questionnaire) ou mini-AQLQ para avaliar a qualidade
de vida dos pacientes, bem como medidas periddicas do
Pico de Fluxo Expiratério (Peak Flow). 8352353 A asma é um
componente muito importante da DREA, e é fundamental
que seja diagnosticada e tratada de forma apropriada por
especialistas. Segundo os estudos de Sella et al. (2019)3%
e Gill et al. (2021),3% a asma foi o Unico fator relacionado
a pior prognostico apds tratamento clinico, levando a
cirurgias revisionais, com um impacto negativo muito
maior nos pacientes com RSCcPN do que nos pacientes com
RSCsPN.

9.3.2 Tratamento clinico apropriado da DREA

O tratamento da DREA deve ser personalizado e
multidisciplinar, abordando os diversos componentes
da doenca: controle da asma, manejo da RSCcPN,
dessensibilizacao a aspirina quando indicada, e terapia
com biologicos. O objetivo é melhorar a qualidade de vida
do paciente, reduzir os sintomas, prevenir exacerbacoes e
limitar a necessidade de cirurgias futuras.

9.3.3 Tratamento cirargico da DREA

A DREA representa um fenotipo grave de RSCcPN, com
inflamacao nasossinusal aumentada, asma grave, anosmia e
pior qualidade de vida relacionada a salde em comparacéao
com a RSC sem DREA. Estratégias de tratamento
convencionais frequentemente falham em controlar essa
forma recalcitrante de inflamacao das vias aéreas, com
37% dos pacientes necessitando de cirurgia endoscopica
de seios paranasais de revisao dentro de cinco anos apds
o primeiro procedimento.3%® O tratamento cirurgico da
RSCcPN quando associada a DREA representa um desafio
significativo, devido a sua natureza recalcitrante, com
alto indice de recorréncia em razao da inflamacao cronica
persistente, e exige uma cirurgia ampla e completa como
é discutido na secao correspondente.
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9.3.4 Tratamento da Asma na DREA

O tratamento da asma é feito de acordo com as
recomendacoes da GINA - Global Initiative for Asthma
(ginasthma.org), atualizadas a cada ano por experts em
asma. 20

9.3.5 Terapia a longo prazo com aspirina apos
dessensibilizacdo na DREA

O tratamento com aspirina apds dessensibilizacao tem
por objetivo induzir tolerancia aos AINES em pacientes
com DREA.37 Trata-se de procedimento especializado, que
consiste na administracao gradual e controlada de doses
crescentes de aspirina até que se atinja a dose terapéutica.
Diferentes protocolos podem ser implementados, mas
sempre em ambiente hospitalar e sob a supervisao de
profissionais experientes e familiarizados com a técnica, pois
existe o risco de ocorrerem reacdes de hipersensibilidade.*

O tratamento diminui de forma significativa o tamanho
dos polipos nasais, além de reduzir as exacerbacdes de
asma e melhorar a funcao pulmonar em pacientes com DREA
e asma coexistentes. E uma terapia de baixo custo e com
efeito significativo na qualidade de vida do paciente.3%8-3¢0

O Painel EUFOREA recomenda considerar o tratamento
com aspirina apds dessensibilizacdo em pacientes com
polipose nasal bilateral, que apresentem asma como
comorbidade e histéria de intolerancia a aspirina/AINES,
especialmente se houver a necessidade de uso de AINES
para o tratamento de condicdes inflamatorias cronicas. 3¢

A dessensibilizacao com aspirina, seguida pelo
tratamento continuo nas doses de 325 a 650 mg de aspirina
duas vezes ao dia, é considerada o padrao de tratamento
para pacientes com DREA apo6s polipectomia (3 a 4 semanas
antes). A aspirina pode ser descontinuada por até 48 horas
sem que ocorra a perda da dessensibilizacdo.3¢?

Estudos mostram que a dessensibilizacdo reduz a
necessidade de intervencdes cirlrgicas de trés para nove
anos, apesar de potenciais complicacbes gastricas e
hemorragicas em alguns pacientes.3%33% O procedimento
esta contraindicado em pacientes com asma nao controlada,
gravidas, historico de esofagite eosinofilica, Ulceras
pépticas, coagulopatias ou desordens hemorragicas.3¢3

Embora os beneficios clinicos da dessensibilizacao a
aspirina sejam evidentes, os mecanismos subjacentes ainda
nao sao completamente elucidados. A dose necessaria para
melhorar a inflamagao bronquica é geralmente maior do
que a necessaria para iniciar uma reacao respiratoria ou
manter a dessensibilizacdo. Observa-se que pacientes com
DREA tém niveis elevados de leucotrienos, medidos pelo
LTE4 urinario, que diminuem apo6s a dessensibilizacao.
Outros achados incluem a reducao da expressao do receptor
1 de cisteinil LT (cysLT1) nas células da submucosa nasal e a
inibicio da producéo de IL-4 nas células T.3¢¢

9.3.6 Tratamento com biolégicos na DREA

O tratamento da RSCcPN e DREA com biologicos marca
uma evolucao significativa na abordagem terapéutica para
estas condicoes, direcionando-se a modulacdo especifica
das vias inflamatdrias da inflamacao tipo 2.

DOENCA RESPIRATORIA EXACERBADA PELA ASPIRINA OU
ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDAIS (AINEs): DREA

« Sindrome caracterizada pela triade: asma de inicio
tardio, rinossinusite cronica com pdlipos nasais e
hipersensibilidade a inibidores da COX-1 (aspirina e
AINES).

o Predominio da resposta tipo 2 com aumento dos
eosinofilos teciduais e séricos.

« Esse fenotipo da RSC esta associado a polipose extensa,
hiposmia grave e pior prognostico de recorréncia.

» O tratamento deve ser personalizado e multidisciplinar.
Baseia-se no controle da asma, manejo da RSCcPN,
dessensibilizacao a aspirina e terapia com biologicos

» No tratamento cirlrgico , cirurgia ampla e completa
devido as altas taxas de recidiva da doenca.

A ABR recomenda que todo paciente portador de
RSCcPN seja investigado para intolerancia a AINE e
presenca de asma.

9.4 Granulomatose Eosinofilica com
Poliangeite (GEPA)

Agranulomatose eosinofilica com poliangeite (GEPA) é uma
vasculite necrosante que afeta vasos sanguineos de pequeno
e médio porte. A GEPA é caracterizada histopatologicamente
por uma extensa infiltracdo de eosinofilos, causando danos
aos orgaos devido a inflamacédo e isquemia do tecido. Essa
condicao foi relatada pela primeira vez por Churg e Strauss
em 1951,3¢7 atualmente é reconhecida como uma vasculite
associada ao anticorpo anticitoplasma de neutrdfilos
(ANCA).3%8 Aincidéncia varia entre 0,5 a 4,2 casos por milhdo
de pessoas por ano, e sua prevaléncia esta entre 10 a 14
casos por milhdo de habitantes3¢®-37%e a taxa de sobrevida de
5 anos é estimada em 60 a 97%.37"

O desenvolvimento da GEPA é dividido em trés estagios.
O primeiro estagio é o prodromico, caracterizado por asma
e rinossinusite cronica, e geralmente dura de 3 a 10 anos. O
segundo estagio é o estagio eosinofilico, no qual a eosinofilia
e infiltracdo eosinofilica em tecidos e 6rgaos alvo podem
ser observadas. O terceiro estagio € o estagio vasculitico,
que apresenta manifestacdes clinicas consistentes com
vasculite, como puUrpura palpavel e neuropatia periférica.
No entanto, essas fases frequentemente se sobrepoem,
ou nado necessariamente se desenvolvem na sequéncia
mencionada, e alguns pacientes podem nao manifestar
complicacdes vasculiticas. 368370

A maioria (>90%) dos pacientes com GEPA é afetada por
asma, que geralmente surge na idade adulta, raramente
apresenta exacerbacdes sazonais e tende a piorar com
o tempo. A asma é frequentemente acompanhada por
rinossinusite cronica com pélipos nasais e em alguns casos
otite média recorrente. A suspeita clinica de GEPA deve
ser levantada quando pacientes com as manifestacoes de
via aérea desenvolvem outras complicacdes, entre eles,
infiltrados pulmonares (40-50%), frequentemente multiplos
e migratérios e respondem ao tratamento com corticoides
sistémicos. A neuropatia periférica ocorre em 50-70% dos
pacientes, e tem um padrao de mononeurite multipla, é
geralmente sensorial, mas também pode causar déficits
motores e tem um padrao de dano axonal. Lesdes cutaneas
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também sao frequentes, mas bastante heterogéneas, com a
purpura palpavel sendo a lesao mais especifica de vasculite.
E comum que os pacientes também apresentem sintomas
nao especificos, incluindo mal-estar, perda de peso, febre e
mialgia ao longo das fases da doenca.37%37¢

Os pacientes com GEPA tém como caracteristica, nos
exames laboratoriais, uma eosinofilia sérica maior ou igual
a 1000 células por pl (valor absoluto). A anti-MPO-ANCA
(anticorpo anticitoplasma de neutroéfilos dirigido contra
a mieloperoxidase) (P-ANCA) é detectada em 30 a 35%
dos pacientes com GEPA. Atualmente, foi relatado que a
fisiopatologia pode ser dividida em dois fenotipos, vasculiticos
e eosinofilicos, com base na positividade do ANCA.377:378

Especificamente, as caracteristicas  vasculiticas,
glomerulonefrite, neuropatia periférica e purpura,
ocorrem com mais frequéncia em pacientes ANCA positivos,
enquanto as caracteristicas eosinofilica, como envolvimento
cardiaco, gastroenterite, e alteracdes da via aérea, sao
mais frequentes em pacientes ANCA negativos. No entanto,
os fendtipos vasculiticos e eosinofilicos nao sao claramente
separados, pois a maioria dos pacientes manifesta
uma sobreposicao entre caracteristicas vasculiticas e
eosinofilicas. 368370

Devido a dificuldade em realizar o diagnostico, o Colégio
Americano de Reumatologia (ACR) e a Alianca Europeia de
Associacoes de Reumatologia (EULAR) criaram, em 2022,
critérios de diagnostico para a GEPA. Esses critérios foram
projetados para ter validade e uso em estudos de pesquisa.
0 objetivo principal foi diferenciar casos de GEPA de quadros
similares de vasculites.3”°

Os critérios incluem sete itens clinicos que podem ser
facilmente avaliados durante a avaliacdo de rotina de
pacientes com GEPA. Quando uma pontuacao cumulativa
de 6 ou mais pontos for alcancada, um paciente com
diagnostico de vasculite de vasos pequenos ou médios
pode ser classificado como portador de GEPA, com uma
sensibilidade de 85% e uma especificidade de 99% (Quadro
9-1 ).379

Esses critérios compreendem parametros com pontuacao
positiva, ou seja, uma contagem maxima de eosindfilos > 1000
células por pl (+5 pontos), doenca obstrutiva das vias aéreas
(+3), polipos nasais (+3), inflamacdo predominantemente
eosinofilica extravascular (+2) e mononeurite multipla e/
ou neuropatia motora nao relacionada a radiculopatia (+1),
tornam o diagndstico de GEPA mais provavel.37°

Quadro 9-1. Critérios de Diagnostico para GEPA (ACR/
EULAR)37

Contagem maxima de eosinofilos > 1000 células

por pL =
Doenca obstrutiva das vias aéreas +3
Polipos nasais +3
Inflamacdo predominantemente eosinofilica ‘2
extravascular

Mononeurite multipla e/ou neuropatia motora 1
nao relacionada a radiculopatia

Padrao positivo para ANCA citoplasmatico na
imunofluorescéncia ou anti-proteinase 3 (PR3)- -3
ANCA (C-ANCA)

Hematuria -1

Por outro lado, alguns parametros tornam a probabilidade
de GEPA menos provavel e, portanto, sdao pontuados
negativamente; esses parametros incluem um padrao positivo
para ANCA citoplasmatico na imunofluorescéncia ou anti-
proteinase 3 (PR3)-ANCA (C-ANCA)(-3) e hematdria (-1).38°

Os itens negativos incluidos ressaltam que esses critérios
sao destinados ao uso como critérios de classificacao, e nao
de diagnostico, para diferenciar GEPA de outras formas de
vasculite em ambientes de pesquisa. Tanto a hematuria
quanto o anti-PR3-ANCA (C-ANCA) funcionam como itens
negativos nos novos critérios de classificacdo da GEPA,
apesar de a glomerulonefrite e o ANCA serem caracteristicas
da doenca que, quando presentes, podem ser Uteis para
diagnosticar GEPA.3&°

Quando comparada a outras formas de vasculite, a
glomerulonefrite comprovada por bidpsia foi significativamente
menos comum em pacientes com GEPA (4,9%) em comparacao
com aqueles com granulomatose com poliangiite (GPA) (27,8%)
ou poliangiite microscopica (MPA) (48,5%). Da mesma forma, os
anti-PR3-ANCA (C-ANCA) foram relatados em poucos pacientes
com GEPA, sendo muito mais prevalentes em GPA. Desse modo,
esses anticorpos receberam uma pontuacdo negativa nos
critérios finais, pois, apesar de estarem presentes em alguns
fenotipos de GEPA, sao significativamente mais prevalentes
em outras vasculites, aumentando assim a sensibilidade
e especificidade desses critérios de classificacao para
GEPA.3®" Embora os anti-MPO-ANCA (P-ANCA) possam
ser detectados em 30-35% dos pacientes com GEPA, a
positividade desse anticorpo nao foi incluida nos critérios
finais pois sao significativamente mais prevalentes na MPA
e, portanto, ndo sao determinantes para GEPA. 32

O tratamento da GEPA pode variar de acordo com
a gravidade do caso, assim como durante as fases de
manutencao, inducao ou recidivas. As opcoes de tratamento
incluem pulsoterapia com corticoterapia, azatioprina,
micofenolato de mofetila, ciclofosfamida ou rituximabe, e,
mais recentemente, o uso de medicamentos biologicos, em
especial o mepolizumabe (veja a secdo de bioldgicos). 383

A avaliacao diagnostica de pacientes com suspeita de
GEPA deve ser sempre multidisciplinar; deve ser realizada
a exclusdo de outros disturbios eosinofilicos e vasculites,
além de investigar as principais complicacdoes da doenca,
particularmente o envolvimento cardiaco, respiratorio,
cutaneo, renal e do sistema nervoso, juntamente com
P-ANCA e eosinofilia. A bidpsia é recomendada quando
viavel, mas nao é essencial para o diagndstico de GEPA.

GRANULOMATOSE EOSINOFILICA COM POLIANGEITE (GEPA)

o A GEPA é uma vasculite necrosante que afeta vasos
de pequeno e médio porte e extensa infiltracao de
eosinofilos.

« O quadro clinico é composto por asma com inicio na

idade adulta, ndao sazonal e rinossinusite cronica

com polipose. Alguns casos podem apresentar
glomerulonefrite, otite média recorrente, neuropatia
periférica e lesdes cutaneas.

Apresentam eosinofilia sérica > 1000/mm? e podem ter

ANCA positivo.

« O diagnostico consiste na combinacdo de critérios
clinicos e laboratoriais.

e O tratamento pode incluir corticoides sistémicos,
azatioprina, e biologicos.
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A ABR recomenda que pacientes com RSCcPN e
eosinofilia sérica >1000/pL sejam investigados para GEPA.

9.5 Rinossinusite Crénica com Poélipos Nasais
TIPO 2

A Rinossinusite Cronica com Pdlipos Nasais eosinofilica
(RSCcPNe) é diagnosticada clinicamente pela presenca
de sintomas nasossinusais por mais de trés meses e pela
visualizacdo de polipos na cavidade nasal. Essa condicao
é caracterizada por um padrao inflamatoério tipo 2,
evidenciado pela eosinofilia e pelos niveis elevados de
citocinas como interleucina IL-4, IL-5 e IL-13. Manifesta-
se bilateralmente e quando unilaterais, diagnosticos
alternativos, como outros polipos nao eosinofilicos (por ex.,
polipos coanais), papiloma invertido ou tumores nasais,
devem ser considerados. 3%

A prevaléncia da RSCcPN varia de 1% a 4%, apresentando
grande diferenca entre racas e regides geograficas, sendo
mais comum em caucasianos e em populacoes ocidentais. A
condicao é diagnosticada principalmente em adultos jovens
e de meia-idade, com uma idade média de 39 anos, sem
diferenca significativa entre os sexos, e uma alta associacao
com o diagnostico de asma.3%

Embora a maioria dos casos de RSCcPN seja idiopatica,
também pode ocorrer como parte de doencas genéticas,
metabolicas ou imunoldgicas. Outros fendtipos de
rinossinusite cronica difusa podem se manifestar com
polipos nasais.

9.5.1 Fisiopatologia

A RSCcPN é uma doenca complexa, envolvendo
diferentes tipos de respostas imunoldgicas, especialmente
a inflamacao do tipo 2, que desempenha um papel central
na doenca.¥® Este tipo de inflamacado é mediado por
diversas células e citocinas, que promovem a deposicao
de fibrina, retencdo de proteinas plasmaticas e edema,
gerando a formacdo dos polipos nasais.*®” A inflamacéo
tipo 2 é caracterizada pela predominancia de linfocitos T
auxiliares do tipo 2 (Th2), células linfoides inatas do tipo
2 (ILC2), eosinofilos, basodfilos, mastdcitos e a producao de
citocinas especificas como a IL-4, IL-5 e IL-13. Esta resposta
imunolégica é desencadeada por diferentes estimulos,
como a presenca de alérgenos, infecgdes bacterianas e
virais, e resulta na producao de imunoglobulina E (IgE) por
plasmocitos especificos.

Os eosinofilos  apresentam um papel central na
fisiopatogenia e na determinacdao de gravidade da
RSCcPN, servindo como biomarcadores importantes para
o diagnostico e estadiamento da doenca. Um fenotipo
especifico dentro das RSCcPN, a RSCcPN eosinofilica
(RSCcPNe), esta associada a sintomas mais graves, maior
refratariedade ao tratamento e maior chance de recorréncia
apos cirurgia.38838° A RSCcPNe acomete principalmente
pessoas entre 30 e 50 anos, podendo manifestar-se com
exacerbacoes nasossinusais agudas, perda de olfato e asma
de inicio tardio, respondendo bem a corticosteroides orais
e topicos. O aumento de eosindfilos também pode estar
associado a outros fendtipos da RSCcPN, como a DREA.

Apesar da predominancia da inflamagao tipo 2, existe
uma grande variabilidade geografica em relacdo aos

endétipos.38¢ Em paises orientais, ha maior prevaléncia de
inflamacao tipo 1 e 3, associada a neutrofilia, apesar deste
perfil inflamatorio aparentemente estar se modificando
nos ultimos anos.3%%3°! Mesmo com a predominancia da
inflamacao tipo 2 nos Estados Unidos e Europa ocidental,
existe uma grande variabilidade geografica em relacao aos
endotipos.38¢ No Brasil, um recente estudo multicéntrico
avaliou o perfil inflamatorio de pacientes com RSCcPN.
Os resultados indicaram que a inflamacao do tipo 2,
caracterizada pela presenca de eosinofilos acima de 10
por campo de grande aumento (critério do EP0S2020), é
predominante em cerca de 80% dos pacientes. Porém, nem
no grupo geral, nem neste grupo eosinofilico foi encontrada
uma preponderancia de citocinas do tipo 2, indicando
uma inflamacdao mista, fato corroborado pelo aumento
de neutrofilos teciduais encontrados nestes pacientes.
Clusterizacao hierarquica foi realizada e se identificaram
dois grupos bem definidos de pacientes, um com alta e um
com baixa inflamacao, mas ambos mistos. O melhor cut-off
para definir os dois grupos foi o de 43 eosinofilos por campo
de grande aumento na bidpsia do polipo. O grupo com mais
de 43 eosinofilos apresentava maior gravidade da doenca.'7¢

9.5.2 Sintomas e Diagnostico

A RSCcPN prejudica substancialmente a qualidade de
vida dos pacientes, especialmente durante exacerbacées,
com impacto comparavel ao de doencas pulmonares
crénicas e cardiopatias.3°? Os sintomas mais comuns séo
obstrucao nasal e reducao do olfato, frequentemente
associados a distUrbios do sono e secrecao nasal posterior.
A gravidade da obstrucdo nasal esta bem correlacionada
com o tamanho dos polipos, mas nao prediz a intensidade
de outros sintomas. Cefaleia e dor facial também podem
estar presentes, mas sao menos frequentes em comparacao
a outros tipos de RSC, uma vez que o espessamento mucoso
nesta condicdo geralmente nao esta associado a infeccao
crénica.??? Outros sintomas relatados incluem fadiga, mal-
estar, tosse, dor ou pressao no ouvido, tontura, halitose,
dor dental, disfonia e irritacao nasal ou na garganta.

A avaliacao da gravidade dos sintomas nasossinusais e
de outros sistemas impactados pela RSC deve ser realizada
rotineiramente. O principal instrumento utilizado é o
questionario de qualidade de vida Sinonasal Outcome
Test (SNOT-22),"3 cuja validacdo inédita para o portugués
brasileiro foi publicada em 2011,'%¢ este € uma ferramenta
que permite diagnosticar, graduar e acompanhar ao longo
do tempo 22 sintomas associados a RSC. Outra forma de
graduacao dos sintomas é por meio de uma escala visual
analogica (EVA) para avaliar os sintomas cardinais da RSC.

Os pacientes também devem ser questionados sobre
sintomas respiratorios inferiores e se os sintomas nasais ou
respiratorios sao exacerbados pela ingestdao de salicilatos
(presentes em anti-inflamatérios nao esteroides e em
alimentos como frutas frescas e nozes).

A confirmacdo do diagndstico de polipos nasais
geralmente requer a realizacao de endoscopia nasal, embora
a rinoscopia anterior possa permitir a visualizacao de
polipos maiores. A TCSP é fundamental para a confirmacao
diagnostica da RSCcPN, especialmente para diagnostico
diferencial com neoplasias e malformacoes, e deve fazer
parte da rotina diagndstica destes pacientes. Porém, é
importante reafirmar que exames tomograficos seriados
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NAO sdo recomendados para avaliacdo de tratamento e/ou
controle clinico da doenca. A densidade dos pélipos na TC
é semelhante a da mucosa espessada, embora os polipos se
diferenciem do espessamento mucoso nao polipoide por sua
forma e contornos.

A avaliacao psicofisica da funcado olfatéria também é
recomendada, uma vez que a perda do olfato, juntamente
com a obstrucdo nasal, € uma das principais queixas na
RSCcPN. No Brasil, os testes mais utilizados sao o UPSIT
(University of Pennsylvania Smell Identification Test),'®> o
teste CCCRC (Connecticut Chemosensory Clinical Research
Center)'®* e o recém validado Multiscent- 20 (MultiScent-20
Digital Odour Identification Test).'®* Além do diagnostico
e gradacao de gravidade da perda olfatoria, esses testes
permitem a avaliacao semi-subjetiva da evolucao da
capacidade olfatoéria, possibilitando o diagndstico de
alteracoes antes e depois de um tratamento ou da
progressao da doenca.

A determinacao do endétipo da RSC tem ganhado cada
vez mais importancia, com a contagem de eosinofilos séricos
e teciduais sendo cada vez mais utilizada para o diagnostico
da inflamacdo do tipo 2 e progndstico de gravidade.'8¢
Contagens de eosindfilos séricos maiores que 150 células/
mm3 sugerem eosinofilia, enquanto que contagens
superiores a 300 células/mm3 indicam geralmente pior
prognostico. Eosinofilos teciduais > 10 células/CGA sugerem
eosinofilia, enquanto que contagens acima de 43 células
indicam padrao de alta inflamacao. 748 A contagem de IgE
superior a 100 Ul/mL também pode ser utilizada como um
biomarcador da inflamacao do tipo 2, embora sua utilidade
seja questionada em alguns estudos.'76,18¢

9.5.3 Tratamento Clinico em pacientes nao
operados

Na era da medicina personalizada e de precisdao, é
importante considerar os distintos endofenoétipos, para
uma terapia médica apropriada. Devem ser oferecidas para
0 paciente as possibilidades terapéuticas, para que seja
adotada uma decisdo compartilhada o que ird aumentar
a adesao ao tratamento. Através do melhor conhecimento
dos mecanismos da doenca, o arsenal terapéutico para
o tratamento da RSCcPN apresentou, nos ultimos anos,
grandes avancos, principalmente na extensao da cirurgia e
com o advento dos bioldgicos.318¢

As solucdes salinas tém efeito benéfico na RSC com ou
sem polipos, uma vez que auxiliam na remogao mecanica
de secrecao, poluentes e patdgenos, melhoram o batimento
mucociliar e da camada sol do muco, contribuindo, desta
forma para otimizar o transporte mucociliar.3°#3% Ha varios
dispositivos que sao utilizados para aplicacao da solucao
salina, como conta-gotas, seringa, jato continuo, spray,
squeeze bottle (garrafa de alto volume) e lota. A indicacao
é individualizada, dependendo da idade, condicées

socioeconomicas e da necessidade do paciente. Quanto a
concentracao, pode ser isotdnica ou hiperténica.3%®

Os pacientes com RSCcPN podem apresentar beneficios
com o uso dos corticosteroides intranasais, tais como
melhora nos sintomas, reducdo do tamanho dos pélipos e
reducdo da recorréncia.3?%3%7 De forma geral, seu uso a
longo prazo é considerado seguro e eficaz.3?%3%° Se deve
evitar moléculas com alta absor¢cao como dexametasona,
pois os riscos superam os beneficios.

Ciclos curtos de corticosteroide oral (5 a 21 dias),
com ou sem tratamento com corticosteroide intranasal,
apresentam resultados positivos nha melhora do olfato, dos
sintomas e reducdo no tamanho dos polipos nasais. Porém,
devido aos efeitos adversos, devem ser restritos a até 2
ciclos ao ano.* O uso mais frequente dos corticosteroides
orais carregam riscos maiores que o risco cir(irgico.® Os
corticosteroides injetaveis de deposito NAO devem ser
utilizados como tratamento clinico apropriado na RSC.

0 uso de antibiético oral a curto prazo, ou seja, em
um curso inferior a quatro semanas, tem resultado incerto
quanto a eficacia nos pacientes com RSCcPN, mesmo nas
exacerbacdes.'®34°" Sua acdo pode ter maior beneficio
quando guiado por cultura. Os estudos com antibioticos
topicos e intravenosos apresentaram resultados incertos,
por isso nao estdo formalmente recomendados.3*

Os beneficios dos anti-histaminicos estdao bem
estabelecidos para sintomas alérgicos associados, todavia,
nao ha evidéncias semelhantes para recomendar o seu uso
na RSCcPN. Assim como descongestionantes nasais nao
estao indicados para RSCcPN.34

Antagonistas do receptor de leucotrienos nao sao
indicados para o tratamento da RSCcPN, exceto quando
associado a DREA.40?

Nao existe uma definicao na literatura sobre qual seria
o melhor esquema terapéutico e sua duracdo.>* Nesse
sentido, o termo tratamento clinico “maximo” (que seria a
associacao de inUmeros tratamentos por varios ciclos a fim
de se evitar o tratamento cirrgico), tem sido substituido
pelo termo tratamento clinico “apropriado” (TCA), pois
melhor reflete a otimizacdao de tratamentos de forma
individualizada, sem postergar demasiadamente um possivel
tratamento cirdrgico. Embora existam inumeros estudos
avaliando a eficacia de classes individuais de medicamentos
no tratamento do RSC, ndo ha ensaios clinicos avaliando a
combinacao ideal de medicamentos.?

A ABR recomenda como tratamento clinico apropriado
a associacdo das seguintes modalidades terapéuticas:
solucdo salina nasal, corticosteroide intranasal e ciclos
curtos (até 2x ao ano) de corticosteroide oral para
pacientes com RSCcPN. Nos casos de falha no TCA
(inclusive uso frequente de corticosteroide oral), o
tratamento cirargico deve ser indicado.
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10. Tratamento Cirurgico das Rinossinusites

A cirurgia tem um papel muito importante no manejo da
rinossinusite cronica, podendo ser curativa - como nos casos
de bola fiingica e sinusites odontogénicas - ou proporcionar
um melhor controle da doenca, quanto associada ao
tratamento clinico pos-operatorio otimizado, como no
caso da doenca respiratoria exacerbada pela aspirina
(DREA).3’4'403’404

Existem diferentes etiologias para o processo
nasossinusal cronico e muitas delas nao sao bem
conhecidas, o que torna o manejo cirdrgico um verdadeiro
desafio. Além disso, a anatomia dos seios paranasais é
muito variavel entre os pacientes, assim como a extensao
da doenca nasossinusal. E por fim, os materiais disponiveis
para a execucao da cirurgia assim como a experiéncia dos
cirurgides é também muito variavel entre os centros. Desta
forma, ndo existe uma abordagem cirdrgica padrao-ouro
que possa ser aplicada a todos os casos de rinossinusite
crénica.?*

Estabelecer os objetivos a serem alcancados com a
cirurgia em comum acordo com 0s pacientes parece ser
uma forma muito atrativa de abordar estas questdes. Os
objetivos da cirurgia endoscopica nasossinusal no manejo
da rinossinusite crénica devem ser: a) a remocdo de
tecidos doentes; b) a correcao da anatomia nasossinusal a
fim de permitir aeracao e drenagem de secrecdes dos seios
paranasais com ampliacao das vias de drenagem naturais;
e ¢) alcance de medicamentos para tratamentos topicos
das cavidades acometidas, tao importantes no manejo
clinico continuado em muitos casos. Adicionalmente,
devem permitir o controle clinico e acompanhamento
dos pacientes no consultério, especialmente por meio
de endoscopia nasal. O Quadro 10-1 resume os objetivos
principais do tratamento cirdrgico na RSC.

No momento atual, a maioria das escolas orienta
os procedimentos cirlrgicos com a premissa basica de
preservacao de mucosa nasossinusal tanto quanto possivel.®#
Apesar de a maioria dos pacientes relatar melhora na
qualidade de vida com a cirurgia, o acompanhamento
e o tratamento clinico continuado em muitos casos sao
essenciais.“

Quadro 10-1. Principais objetivos cirdrgicos nas RSC.
1. Aliviar os sintomas e melhorar a qualidade de vida
2. Diminuir a “carga” inflamatoria (mucosa inflamada)
3. Ampliar as vias de drenagem das cavidades paranasais
4

. Permitir a penetracdo de medicamentos para
tratamentos topicos das cavidades paranasais

5. Permitir o acompanhamento objetivo da mucosa
nasossinusal no consultorio por endoscopia nasal

10.1 Pré-Operatério

10.1.1 Indicacao cirurgica

Entre as principais indicacbes cirlrgicas para pacientes
com rinossinusites, podemos citar as seguintes condicoes e
respectivos motivos:3*

« Complicacbes (orbitarias, intracranianas ou dsseas)
secundarias a quadros de RSA ou eventualmente nas
exacerbacoes agudas de RSC;

» RSA aguda recorrente, refrataria a tratamento clinico;

« RSC secundarias: eliminacdo do fator subjacente
causador da inflamacao nasossinusal, como nas bolas
flngicas, sinusites odontogénicas, tumoracdes (ex. polipo
antrocoanal) e neoplasias;

« Correcao de complicacdes pos-cirirgicas ou iatrogénicas,
como sinéquias nasais, lateralizacdao da concha média e
recirculacdo pela presenca de 6stios acessorios;

o RSC primarias: refratariedade ao tratamento clinico,
caracterizada pela nao melhora ou persisténcia de
indicadores ruins da qualidade de vida ou de sintomas
nasossinusais especificos relacionados a RSC, confirmados
pela presenca de alteracdes inflamatdrias a endoscopia
nasal ou tomografia computadorizada.

10.1.2 Momento para indicacdo cirurgica

Uma vez que o paciente tem indicacao para o
procedimento cir(rgico, o mesmo nao deve ser postergado,
porque traz impacto negativo na qualidade de vida do
paciente, e na evolucdo poés-operatoria.“®> No sistema
de salude tanto publico quanto privado, os caminhos
dos pacientes devem ser otimizados para evitar atrasos
desnecessarios na cirurgia.’

A CENS, dentro do espectro das rinossinusites e suas
complicacdes, podera atuar como tratamento definitivo ou
fazer parte de um plano terapéutico clinico cirtrgico.

10.1.3 Avaliacdo e cuidados pré-operatorios

Pacientes com RSC com indicacao cirtrgica demandam
uma avaliacdo e preparo pré-operatério minucioso, para
execucao de um procedimento preciso e seguro. Algumas
medidas pré-operatorias sao fundamentais para melhorar o
entendimento anatémico das estruturas a serem abordadas,
planejar adequadamente a estratégica cirlrgica, reduzir
sangramentos, preservar tecidos normais e evitar a
ocorréncia de complicagoes.

E importante avaliar medicagdes no pré-operatorio para
otimizar o campo cir(rgico. Existem alguns medicamentos
que aumentam o sangramento intraoperatorio. Se
deve buscar a interrupcao de medicamentos como
anticoagulantes e/ou aspirina/AINES, alho, gengibre,
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ginkgo biloba, embora nao estejamos cientes de nenhum
estudo em cirurgia endoscopica sinusal que mostre
uma diferenca. Contudo, uma metanalise avaliou que o
risco de reoperacao para hemorragia pos-operatoria de
amigdalectomia apresenta um risco aumentado de 7,2
vezes no grupo da aspirina.40¢

Além disso, € importante o controle de outras
comorbidades que possam interferir no transoperatorio e
no pos-operatdrio, como asma bronquica. Principalmente,
a falta de controle da asma pode prejudicar a execucao
da cirurgia e esta associada a um risco seis vezes maior
de recorréncia pos-operatoria da RSCcPN.*7 Em pacientes
eosinofilicos com RSCcPN com asma, a cirurgia sinusal
melhora o controle da asma através da supressao da
inflamacao sistémica/vias aéreas. 8

10.1.4 Medicamentos pré-operatorios

10.1.4.1 Corticosteroides

Na avaliacao pré-operatoria é fundamental identificar
se o0 paciente pode utilizar corticosteroides no
perioperatério, uma vez que o aumento da inflamacao
aumenta o sangramento durante a cirurgia. O seu uso
perioperatorio reduz sangramento intra-operatorio, tempo
cirargico em quase 14 minutos e melhora a qualidade do
campo cirlrgico. Esse efeito foi observado em estudo com
corticosteroides intranasais por quatro semanas e com
corticosteroides orais por 15 dias. Nao esta claro se ha um
efeito aditivo nos corticosteroides sistémicos associados
aos intranasais. 409410

ABR recomenda o uso de corticosteroides intranasais
por pelo menos 4 semanas antes da cirurgia endoscopica,*
ou corticosteroide oral por um curto periodo.

As recomendagdes atuais incluem o uso de
corticosteroides pré-operatérios em pacientes com
RSCcPN submetidos a CENS, mas nao ha consenso
sobre dose ou duracao. Nao se evidenciou diferenca
estatisticamente significante na condicdo do campo
cirirgico, perda de sangue intraoperatéria ou tempo
cirlrgico entre diferentes regimes de dosagem. Como
nao ha definicdo baseada em evidéncias sobre dosagem
e duracdo, mais estudos sao necessarios para avaliar a
eficacia de um regime pré-operatoério de baixa dose com
o objetivo de reduzir a exposicao cumulativa do paciente
a corticosteroides sistémicos.*!" Para corticosteroides
orais, 0,5 a 1mg/kg de peso dentro de 7 dias com ou
sem reducao progressiva da dose ao longo dos dias é um
regime comumente prescrito.3

10.1.4.2 Antibioticos

N&o ha estudos sobre o efeito dos antibidticos orais pré-
operatoérios para RSCcPN. Peric et al. demonstraram que
os macrolideos podem diminuir o tamanho do pdlipo, mas
o papel da antibioticoterapia pré-operatoéria para RSCcPN
precisa de mais investigacao.*'?

Portanto, a ABR nao recomenda o uso de antibioticos
no pré-operatorio de CENS.

10.1.5 Tomografia de Seios Paranasais pré-operatorio

A TCSP com imagens multiplanares para avaliar
completamente a anatomia é obrigatdria antes da cirurgia,
tanto para confirmar a presenca e a extensao da doenca,
quanto para identificar quaisquer caracteristicas anatomicas
que possam predispor ao risco de complicacoes.

Ha varios sistemas publicados para avaliar a
interpretacao pré-operatoéria sistematica das imagens. O
método mnemonico CLOSE é amplamente utilizado (Quadro
10_2)‘413,414

10.1.6 Termo de Consentimento Livre Esclarecido
(TCLE)

E importante conversar bastante com o paciente antes
da cirurgia sobre suas expectativas, desfechos provaveis,
riscos e beneficios, importancia das visitas pos-operatorias
no seu resultado, tratamentos medicamentosos e topicos
no pos-operatorio, e registrar seu consentimento no TCLE.

O Quadro 10-3 resume os principais cuidados pré-
operatorios em CENS.

Quadro 10-2. Método CLOSE para avaliacdo tomografica
pré-operatoria.

Fenda da placa Cribriforme -
profundidade

C assimetria,

L  Lamina papiracea - deiscéncia
0 (Onodi) - Células esfeno-etmoidais
S Seios eSfenoidais - deiscéncia carotidea, optica

E Artérias Etmoidais - anterior e posterior

Quadro 10-3. Cuidados pré-operatorios
endoscopica nasossinusal.

em cirurgia

o Analise detalhada da tomografia computadorizada
(especial atencao as areas de maior risco cirlrgico).
 Suspender acido acetilsalicilico ou outros anti-

inflamatérios nao hormonais.

» Suspender medicamentos que alteram a coagulacao
sanguinea (por exemplo, Ginkgo biloba, antiplaquetarios
e outros anticoagulantes).

» Enfatizar a necessidade de revisoes e curativos guiados
por endoscopia pos-operatorios, com acompanhamento
periodico.

« Discutir a estratégia de tratamento (lavagens nasais

pos-operatorias com corticoide, imunobioldgicos, entre

outros), os riscos e beneficios.

Assinatura de consentimento informado especifico.


https://paperpile.com/c/8s1vsW/30jb8
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10.2 Técnicas cirurgicas

Acirurgia dos seios paranasais evoluiu consideravelmente
apés a utilizacdo mais rotineira da assisténcia por
endoscopia. A precisao de imagem proporcionada pelos
endoscopios (6pticas grande angulares de 0, 30, 45 e 70
graus), permite a visualizacdo dos detalhes anatomicos
das cavidades nasais, sinusais e estruturas nobres de
vizinhanca. Mais ainda, o desenvolvimento de instrumental
especifico para as dissec¢des nasossinusais possibilitaram
a realizacdo de cirurgias mais precisas e controladas.
Apesar de toda a evolucao tecnoldgica, o treinamento e
conhecimento anatomico-cirirgico continuam sendo os
fatores determinantes para um bom resultado cirdrgico.

Entre as varias técnicas cirtrgicas utilizadas nos
pacientes com RSC, ndao existe uma padrdao-ouro que
possa ser aplicada a todos os casos. Devido a caréncia de
estudos randomizados e controlados, varios aspectos do
manejo cirlrgico permanecem controversos e baseados
em estudos de coorte observacionais.*!®> A extensdo
da disseccdo cirlrgica € um dos aspectos controversos
importantes.3%6:416417 Em funcdo disso, diretrizes atuais,
baseadas fundamentalmente em estudos de série de casos
e opinidao de experts, indicam que o manejo cirlrgico deve
ser individualizado.?*

A via de acesso cirdrgico mais utilizada e recomendada
é a endonasal. Contudo, alguns casos podem requerer
acessos externos ou combinados. Entre alguns exemplos
estdo as lesoes laterais do seio frontal, ou mesmo diante
da falta de reparos anatomicos seguros, de instrumental
adequado para a abordagem endonasal exclusiva, ou da
experiéncia do cirurgido. Independentemente da técnica e
do instrumental utilizado, existe, claramente, uma curva
de aprendizado em cirurgia endoscopica nasossinusal que
deve ser respeitada.*'®

A seguir, serao revisadas brevemente as principais
técnicas endoscopicas descritas para o tratamento cirrgico
da RSC.

10.2.1 Cirurgia endoscopica nasossinusal

A cirurgia dos seios paranasais via transnasal assistida
por endoscopia, mais conhecida simplesmente como
cirurgia endoscopica nasossinusal (CENS), é a técnica mais
amplamente utilizada para o tratamento cirdrgico das
RSC. O termo “funcional”, proposto inicialmente por David
Kennedy e Heinz Stammberger (Functional Endoscopic
Sinus Surgery)*'®420 no inicio dos anos 1980 tem sido
questionado na Ultima década, e cada vez menos utilizado.
O termo “funcional” foi empregado para diferenciar a
cirurgia endoscopica das cirurgias tradicionais, as quais
eram realizadas por via externa na maior parte das vezes
e que, frequentemente, nao incluiam as vias de drenagem
naturais dos seios paranasais nas disseccoes. Além disto,
as técnicas nao endoscopicas preconizavam a remocgao
sistematica e completa da mucosa sinusal para o tratamento
da rinossinusite cronica, diferentemente das cirurgias
“funcionais”.

Apesar das diversas controvérsias ainda existentes
em relacdo a CENS (como a extensao do procedimento
cirdrgico e o tamanho dos 6stios de drenagem), o conceito
da preservacao da mucosa nasossinusal normal assim como

a abordagem dos 6stios naturais nas cirurgias nasossinusais
sdo consideradas consensuais na literatura atual.#

As estratégias e taticas de execucdo das CENS sao
extremamente variadas ao redor do mundo, seja nos
reparos anatomicos a serem seguidos (técnica centripeta
vs. técnica centrifuga), na sequéncia realizada (anterior-
posterior/inferior-superior), assim como instrumentais
utilizados.4?%42" Contudo, o mais importante é alcancar
os objetivos finais com seguranca. Diante da dificuldade
da realizacao de estudos comparativos bem delineados,
o treinamento, a experiéncia individual dos cirurgides e
a disponibilidade de recursos é o que deve prevalecer na
escolha da técnica.

Assim sendo, o conhecimento preciso das estruturas
anatomicas que constituem o complexo ostiomeatal, o
ostio natural de drenagem do seio maxilar, a configuracao
completa das células etmoidais, o recesso frontal e sua
relacao com a drenagem do seio correspondente, o recesso
esfenoetmoidal e a drenagem do etmoide posterior e
do esfenoide, sao cruciais para o sucesso da cirurgia da
rinossinusite cronica, independente da técnica utilizada.
Associado a isto, o exame meticuloso da tomografia
computadorizada nos trés planos (coronal, axial e sagital) é
essencial para a programacao cirurgica em todos os casos.

10.2.2 Técnica centripeta

A técnica centripeta é uma abordagem proposta para
a cirurgia endoscopica nasal, podendo ser aplicada na
rinossinusite cronica, que prioriza a remocao gradual do
tecido doente, partindo das regides mais externas em
direcdo as areas centrais. A principal filosofia por tras
desta técnica é a preservacao da mucosa e da anatomia
sinusal, o que poderia teoricamente reduzir a morbidade
pos-operatoria e facilitar a restauracdo da funcao
sinusal. 421422

A técnica se diferencia das abordagens tradicionais de
cirurgia da rinossinusite crénica ao adotar uma metodologia
de disseccao em vez de resseccdo. Enquanto as técnicas
convencionais frequentemente enfocam em identificar as
células etmoidais antes da resseccao, a técnica centripeta
foca em identificar e preservar inicialmente a orbita e a
base do cranio, propondo-se a retirar células etmoidais
apenas no final do procedimento, o que poderia oferecer
uma seguranca operatoria. 421423

10.2.3 Extensao da cirurgia

Nos casos de rinossinusite cronica secundaria, como
na bola fungica maxilar ou esfenoidal isolada, a disseccao
cirargica pode ser direcionada a regido comprometida
apenas, com a ampliacao dos ostios originais de drenagem
correspondentes para permitir a limpeza completa e
aeracao adequada. As controvérsias mais significativas
ocorrem nos casos primarios, onde a causa exata da doenca
nao é conhecida (ex: RSCcPN e RSCsPN).

0 termo “Full House” ainda € muito utilizado, referindo-
se a cirurgia endoscopica na qual todos os seios paranasais
sao incluidos na disseccao, desde o seio etmoidal anterior
até a base do cranio, além da abertura dos ostios naturais
de drenagem dos seios maxilares, frontais (Draf IIA) e
esfenoidais, com a remocao completa de tecidos doentes e
preservacao do revestimento mucoso normal.*
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Modificacoes da CENS convencional com a diminuicao da
extensdo (MIST - Minimally Invasive Sinus Technique),***425
ou a ampliacdo da disseccao (cirurgias estendidas)
podem também ser realizadas com sucesso em casos
selecionados. 426427

MIST (minimally invasive sinus technique) é utilizada
para a cirurgia focada apenas nos espacos de transicao
dos seios paranasais, ou seja, os espacos pré-ostios de
drenagem natural dos seios. Nesta técnica, a apofise
unciforme é removida, mas os ostios de drenagem nao sao
alargados e o procedimento é realizado em grande parte
com o microdebridador. 424425

A dilatacao do seio com balao (Balloon sinus dilation)
também é descrita com sucesso em alguns casos, e pode
trazer beneficios a pacientes com RSC sem polipo nasal e
com doenca limitada ao seio maxilar, com ou sem doenca
no etmoide anterior. Usualmente é utilizada em casos
mais leves ou menos extensos, sem comprometimento
de etmoidal posterior, ou mesmo dos seios frontal e
esfenoidal.*?® Contudo, evidéncias de melhor qualidade séo
necessarias para avaliar o custo beneficio e a eficacia da
técnica comparada a CENS no manejo da RSC.4?°

Mega-antrostomia maxilar  (Maxilectomia  Medial
Endoscopica Modificada), Seio frontal drill out (Lothrop
modificado ou Draf 3), Seio esfenoidal drill out, sao
considerados os procedimentos estendidos e sao usualmente
reservados para casos recalcitrantes ou revisionais. 426-427:430
Essas técnicas serao abordadas em maiores detalhes mais
adiante neste capitulo.

Estudos mostram que o aumento dos 6stios de drenagem
dos seios maxilar, frontal e esfenoidal sao associados a maior
penetracdo das lavagens nasais.**'"*33 Assim, aberturas
maiores deveriam ser realizadas quando um dos objetivos
principais for o controle da inflamacéo intrasinusal.*34435
Mais ainda, o controle clinico pds-operatorio em consultorio
pode ser melhor realizado diante de aberturas maiores dos
seios paranasais.

Técnicas cirrgicas com menor extensao da dissccao
(MIST e balao) sao consideradas uma opcao de tratamento
de curto prazo em pacientes com RSC menos extensa, ou
seja, mais localizada no complexo ostiomeatal ou seio
maxilar. Para os casos de RSC moderados-graves, com maior
extensao da doenca, a CENS tradicional ou estendida tem o
maior potencial para ventilacao dos seios e por tempo mais
prolongado, assim como a melhor distribuicao das lavagens
nasais com medicacdo topica.* Mais ainda, em especial
nos casos da RSC com polipo nasal, apesar da necessidade
de evidéncias mais robustas, estudos mostram que a
cirurgia completa (Full House CENS), quando comparada
a, por exemplo, etmoidectomia anterior, diminui
significativamente a chance de recidiva.3543¢

10.2.4 Preservacao ou resseccao da mucosa

A preservacao da mucosa nasossinusal durante as
cirurgias endoscopicas tem demonstrado melhores
resultados pds-operatorios, com restabelecimento mais
precoce da fisiologia.

A resseccao da mucosa nasossinusal é uma técnica de
excecdo mencionada no manejo das RSCcPN extensas.*
Estudos de comparacdo direta entre as técnicas de
preservacao ou resseccao de mucosa sdo necessarios para
atingir o grau de recomendacao.

Nasalizacao e Reboot Surgery sao procedimentos que
preconizam além do que foi descrito para CENS “Full House”,
a remocao da mucosa sinusal em maior ou menor grau. 437438

A técnica de nasalizacdo foi inicialmente descrita em
1995 para tratar cirurgicamente casos de RSCcPN,*7
e fundamenta-se na comunicacao de todo o complexo
etmoidal e esfenoidal, além da resseccdo cuidadosa
de toda mucosa nado olfatéria do etmoidal evitando
complicacdes intraoperatorias e minimizando repercussdes
pos-operatorias. Este procedimento, que corresponde
a vasta ‘marsupializacao’ do etmoidal, com retirada de
toda sua mucosa e abertura ampla dos seios paranasais -
maxilar, frontal e esfenoidal, para dentro da cavidade
nasal, é conhecido como “nasalizagao sinusal”. A técnica
foi recentemente modificada seguindo a Teoria de Evolucao
e Desenvolvimento (Evo-Devo) do nariz,*37**° em que
o etmoidal e os seios paranasais figuram como oOrgaos
distintos.

Mais recentemente, uma releitura da filosofia da
nasalizacdo tem sido denominada de Reboot Surgery,*38:440
que consiste na remocao completa da mucosa nasossinusal
inflamada para os casos de inflamacao do tipo 2 moderado-
graves, associados ou nao ao Draf Ill.

AABR recomenda a preservacao da mucosa nasossinusal
durante a cirurgia sempre que possivel em todos os casos
de RSC.

10.2.5 Ressecc¢ao da concha média

As evidéncias disponiveis no momento sugerem que a
resseccao parcial ou total da concha média em pacientes
com RSC, deve ser individualizada.>* Ela pode ser utilizada,
em especial em pacientes com RSCcPN, porém os riscos e
beneficios devem ser considerados em cada caso. 41443

Os principais potenciais beneficios da resseccdo parcial
ou total, sao: melhoria do acesso e visualizacao das
estruturas, melhoria no alcance e efetividade das lavagens
nasais, reducao da inflamacao local, melhoria no tempo
de recidiva da polipose nasal e prevencao de aderéncias
cicatriciais. Os principais riscos sdo: epistaxe, fistula
liquorica, obstrucao iatrogénica do frontal e do meato
médio, alteracdo de olfato, perda de referéncia anatémica
em caso de cirurgia revisional.

As principais condicées nas quais otorrinolaringologistas
ressecam a concha média sdao: RSCcPN  com
comprometimento da concha média, casos de DREA (doenca
respiratoria exacerbada por anti-inflamatorios) e nos casos
de rinossinusite flngica alérgica. Nos casos de RSCsPN, séo
situagcdes em que se deve considerar a maxima preservacao
da concha média nesses casos, tanto nas cirurgias primarias
como nas cirurgias revisionais. *4!

10.2.6 Cirurgia das conchas inferiores

A cirurgia das conchas inferiores nao é considerada
tratamento para a RSC e, portanto, nao deve ser realizada
de rotina. Nos casos em que ha a intervencao da concha
média (por exemplo, na RSCcPN), a abordagem da concha
inferior ipsilateral, além de nao trazer beneficios, pode
gerar consequéncias negativas para os pacientes. 4

Entretanto, em alguns casos em que a obstrucao
nasal decorre da hipertrofia de conchas inferiores,
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independentemente do quadro sinusal (Ex: DACC ou Rinite
Alérgica concomitante), a cirurgia conservadora das conchas
inferiores pode ser considerada.

10.2.7 Cirurgia primaria vs. cirurgia revisional

Estima-se que a necessidade de reabordagem cirlrgica
para pacientes com RSC gire em torno de 5% dos casos em
um periodo de 5 anos e de até 25% em seguimento de longo
prazo.*#447 Apesar das diferencas anatémicas encontradas
nos casos revisionais em relacdo aos casos virgens de
tratamento cirdrgico possam ser um desafio técnico, os
principios e objetivos cirlrgicos sdo os mesmos em ambos
0s casos: promover aberturas dos 6stios naturais, remover a
sobrecarga de tecido doente, facilitar a drenagem e acesso
de medicamentos topicos no interior dos seios acometidos.
Em alguns casos, as alteracoes anatomicas encontradas em
casos revisionais podem ser um grande desafio cirurgico, por
conta da perda de referéncia de parametros de localizacao,
aumentando o risco de ocorréncia de complicacoes
intraoperatorias ou de execucdes menos precisas. Os
parametros anatomicos utilizados na técnica classica
(uncinado, bula etmoidal, lamela basal da concha média e
concha superior, por exemplo) devem ser substituidos por
outros elementos em sua auséncia, como a concha superior,
arco da coana e lamina papiracea.**® Quando disponivel, a
neuronavegacao pode ser Util em casos desafiadores.*4?

10.2.8 Acessos estendidos ao frontal

Na abordagem cirlrgica da rinossinusite, a escolha
da melhor cirurgia depende da gravidade da doenca, da
anatomia do paciente e de outros fatores individuais. Em
algumas situacdes, procedimentos mais extensos, como as
abordagens endoscopicas estendidas (por exemplo, Draf
2B ou Draf 3) ou abordagens externas combinadas, podem
ser necessarios. E fundamental que a decisdo sobre o tipo
de cirurgia seja individualizada e baseada na avaliacao
cuidadosa do paciente por um cirurgiao especializado,
levando em consideracao a gravidade da doenca, a anatomia
nasal especifica e as possiveis complicacdes associadas a
cada procedimento.*°

As indicacdes de cirurgias estendidas do seio frontal
podem ser vistas no Quadro 10-4,431:450-452

A decisao de realizar o procedimento de Draf 3 utilizando
a abordagem “inside-out” ou “outside-in” depende da

anatomia do paciente e da largura do recesso frontal. Aqui
estao algumas consideracées sobre quando indicar cada
abordagem:“32

Inside-Out: Indicado quando o diametro antero-posterior
do recesso frontal € amplo o suficiente para permitir o
acesso aos instrumentos cirurgicos, geralmente maior
que 4-5 mm. Geralmente esse procedimento é realizado
apos a conclusdo da cirurgia endoscépica dos seios
paranasais completa, incluindo antrostomias maxilares,
etmoidectomias completas e esfenoidotomias. Envolve a
remocao completa do processo uncinado, ampliacao do
recesso frontal e criacao de uma janela septal para conectar
os seios frontais. A abordagem “inside-out” é a técnica
padrao quando a anatomia permite um amplo acesso ao
recesso frontal.

Outside-In: Indicado quando o recesso frontal é
estreito e nao pode acomodar facilmente os instrumentos
cirlrgicos ou brocas. Realiza-se a resseccao da porcao
anterior do osso frontal com limite da exposicao anterior
ao periosteo. Apds a entrada no seio frontal, o neo-ostio é
expandido lateralmente para incluir os recessos frontais.
De forma geral, a abordagem “outside-in” é utilizada
quando a anatomia do paciente nao permite a realizacao
segura da técnica “inside-out” devido ao recesso frontal
estreito.

A complicacdo mais significativa durante o pos-
operatério é a estenose da abertura frontal, que pode
ocorrer até 2 anos apos o procedimento de Draf Ill, exigindo
cirurgia revisional de 5% a 30% dos casos. O debridamento
regular no consultério acompanhado do uso continuo de
corticosteroides intranasais pode diminuir a probabilidade
de estenose.

Os acessos externos ao seio frontal sao procedimentos
cirdrgicos realizados fora da cavidade nasal para acessar e
tratar afeccoes no seio frontal. Esses acessos sao utilizados
em casos especificos em que as abordagens endonasais ndo
sao adequadas ou suficientes para tratar a doenca frontal.
Abaixo estao descritos alguns dos acessos externos ao seio
frontal:4%°
Incisdo superior da palpebra
« Corredor transorbital
Retalho osteoplastico frontal
« Cranializacao do seio frontal
» Remocao da parede anterior do seio frontal (Riedel)

« Ablacao completa do seio frontal (Riedel-Mosher)

Quadro 10-4. Indicacdes dos acessos estendidos ao seio frontal.

Falha de tratamentos
cirdrgicos anteriores

Quando a doenca persiste especialmente na regiao do recesso frontal, apesar do
tratamento médico adequado e de procedimentos cirlrgicos menos invasivos, como a

cirurgia endoscopica dos seios paranasais tipo Draf 2a.

Estenose do 6stio do frontal

Em casos em que ha estenose significativa do ostio do frontal, limitando a drenagem

adequada dos seios frontais e contribuindo para a recorréncia dos sintomas de rinossinusite
cronica ou formagao de mucocele.

Anatomia complexa

Septacoes intersinusais proeminentes, didmetro anteroposterior reduzido ou células

frontoetmoidais obstrutivas que requerem uma abordagem cirlirgica mais extensa para
melhorar a drenagem e o acesso aos seios afetados.
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Apesar dos avancos nas abordagens endoscopicas e
instrumentacoes, o seio frontal continua sendo uma area
desafiadora devido a estreiteza do recesso frontal, a
necessidade de instrumentacdes anguladas especificas e a
relacdo anatomica proxima com estruturas criticas. Esses
fatores aumentam as chances de complicacoes e falhas
cirdrgicas.

10.2.9 Acessos estendidos ao seio maxilar

Existe uma variedade de abordagens endoscdpicas
estendidas do seio maxilar, cada uma com suas proprias
limitacGes anatomicas e complicaces potenciais.*’> Amega-
antrostomia tem papel no tratamento cirlrgico da doenca
inflamatoéria refrataria e das neoplasias nasossinusais.
A abordagem pré-lacrimal ao seio maxilar proporciona
excelente acesso, mas pode ser limitada devido a variacoes
anatomicas. As abordagens transeptal e endoscopica de
Denker nao promovem aumento significativo na exposicao
do seio maxilar em relacao as demais abordagens, e estao
associadas a maior morbidade.*53

10.2.9.1 Mega-antrostomia maxilar

Amega-antrostomia endoscépica, também conhecidacomo
maxilectomia medial modificada endoscépica (MMME), foi
descrita em 1996.26 A mega-antrostomia € um procedimento
utilizado para acesso cir(rgico ampliado ao seio maxilar. E
um procedimento de ampliacdo da antrostomia maxilar
convencional, permitindo um maior acesso ao seio maxilar
com o objetivo de facilitar a higiene desse seio (incluindo
aspiracao ou lavagem nasal), possibilitar o melhor acesso
de medicagdes topicas (corticosteroides ou antibioticos) e
facilitar a drenagem gravidade-dependente.“2¢ E tipicamente
indicada como uma alternativa cirlrgica para casos de RSC
refrataria ou para melhor acesso endoscopico de tumores
benignos extensos como nasoangiofibroma juvenil, poélipos
antrocoanais com insercao anteroinferior, papilomas
invertidos e cistos odontogénicos. Esse procedimento é
potencialmente (til em pacientes com transporte mucociliar
prejudicado, como acontece na fibrose cistica ou discinesia
ciliar primaria. E um procedimento seguro, com baixos
indices de revisao e complicacao, sendo a lesdo do ducto
nasolacrimal a mais comum (0-4%).42¢

10.2.9.2 Acesso Pré-Lacrimal

Inicialmente descrita por Zhou et al. em 2013,4* a
abordagem ao seio maxilar através do recesso pré-lacrimal
permite acesso direto ao seio com endoscopios de 0 grau,
preservando a concha nasal inferior e o ducto nasolacrimal.

Essa abordagem envolve uma incisao vertical na frente
da concha inferior ao longo da parede nasal lateral, logo
atras da abertura piriforme. Depois de levantar um retalho
de mucosa sobre o o0sso, a parede antero-medial do seio
maxilar pode entao ser removida anteriormente ao ducto
nasolacrimal com a utilizacdo de um ostedtomo ou broca,
permitindo assim o acesso direto ao seio maxilar.***435 Apos
a operacao, o retalho mucoso é recolocado e suturado com
material absorvivel. O acesso ao seio pode ser ainda mais
alargado pela movimentacao da concha inferior/parede
medial do seio maxilar medialmente para a cavidade
nasal.*3445% Acesso adicional pode ainda ser obtido através

da ampliacao da abertura para o seio piriforme e parede
anterior do seio maxilar, sendo que complicacao como
colapso da alar ja foi descrito.**3

Avantagem para esta técnica é o acesso direto a parede
anterior do seio maxilar sem reposicionamento ou excisao
do ducto nasolacrimal. Além disso, a concha nasal inferior/
parede medial do seio maxilar pode retornar ao original
estado anatémico no final do procedimento, reduzindo
a morbidade funcional associada a remocao da parede
nasal lateral.#>4#*%5 A abordagem do recesso pré-lacrimal
¢ valiosa na remocao de polipos antrocoanais recorrentes,
tumores benignos e infeccdes flngicas refratarias, além
de ser util nas abordagens das fossas pterigopalatina e
infratemporal.*>3

10.2.10 Acessos estendidos ao esfenoidal

Algumas situacoes exigem uma abertura mais ampla do
seio esfenoidal, como a rinossinusite fingica esfenoidal
ou osteoneogénese importante, para garantir o sucesso do
tratamento.

O acesso estendido ao esfenoidal envolve a remocao
de toda a parede anterior do seio, sendo o limite lateral
a orbita, medial o septo nasal, superior a base do cranio e
inferior o assoalho do seio esfenoidal que esta ao nivel do
rebordo coanal.

Para evitar a lesao da artéria septal que cruza a parede
anterior do esfenoidal, inferiormente ao oOstio natural do
seio, pode-se realizar um descolamento de retalho mucoso,
expondo a parte dssea e permitindo sua retirada mantendo
a mucosa e a artéria integras.

Casos mais extensos podem exigir que este procedimento
seja feito de forma bilateral, com retirada de parte do septo
nasal posterior e do rostrum do esfenoide para garantir uma
abertura Unica bilateral.

10.2.11 Acessos Cirurgicos Externos para
Rinossinusites

0 avanco da cirurgia endoscdpica nasossinusal das ultimas
décadas fez com que os acessos cirlirgicos externos aos seios
paranasais fossem gradativamente sendo abandonados,
especialmente parao tratamento cirdrgico das rinossinusites.
Basicamente, a principal indicacdo dos acessos cirdrgicos
externos para rinossinusites consiste na impossibilidade
de atingir a doenca por via endonasal, especialmente em
regides laterais dos seios frontais e maxilares, em situacoes
que a abertura das drenagens naturais nao seja suficiente
para o tratamento da doenca.*>"%¢

Outra indicacdo dos acessos cirlrgicos externos
para rinossinusites em tempos de cirurgia endoscopica
nasossinusal sdo as complicacées de rinossinusites agudas,
como os abscessos subperiosteais nao mediais (superiores,
inferiores e laterais) e as osteomielites frontais e
maxilares, também pela impossibilidade de atingir a
doenca por via endoscopica endonasal.**” Lembrando que
estamos considerando somente as indicacdes de acessos
cirargicos externos para tratamento das rinossinusites
neste topico.

Nas doencas inflamatorias, apesar de taxas de sucesso
parecidas entre a cirurgia endoscopica nasossinusal e
0s acessos cirdrgicos externos, estas ultimas devem ser
consideradas a opcao final para seu tratamento, devido a
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sua maior morbidade em relacdo a primeira.“*® Ja para os
abscessos subperiosteais ndo mediais, o acesso cirurgico
externo é o tratamento de escolha, visto que a via
endoscépica endonasal ndo permite drenagem completa do
abscesso na maior parte das vezes. Interessante ressaltar
que, nestes casos, a adicao da cirurgia endoscopica
nasossinusal para drenagem sinusal ndao parece adicionar
beneficio a drenagem externa do abscesso subperiosteal
nao medial.**® Nas situacbes em que o cirurgido achar
viavel atingir o abscesso subperiosteal nao medial por via
endoscopica endonasal, este acesso pode ser realizado,
desde que atinja e drene adequadamente o abscesso.*>°

10.3 Complicacdes cirurgicas

As taxas de complicacbes cirlrgicas decorrentes da
abordagem endoscopica tém reduzido substancialmente
com a divulgacao e melhor treinamento da técnica ao longo
das ultimas 4 décadas, partindo de 2-17%*'4¢0 para menos
de 1% na ultima década.*6'-462

As complicacoes costumam ser classificadas em menores
e maiores (Quadro 10-5). A maioria das séries de casos
publicados reporta que as complicacdes mais frequentes
sao as menores, ou seja as menos graves. Casos de cirurgia
revisional, com doenca extensa, com alteragdes anatdomicas
da base do cranio e nasossinusais ou com deiscéncias
relacionadas a doenca ou a cirurgias prévias, sdo mais
propensos a complicagoes.

Em caso de ocorréncia de alguma dessas complicacoes
no intra-operatorio, devem ser imediatamente identificadas
e reparadas, algumas vezes com apoio multidisciplinar
envolvendo outras equipes como neurocirurgia, oftalmologia
ou radiologia intervencionista. As complicacbes que
ocorrerem no pos-operatério devem ser corrigidas conforme
a gravidade e repercussao ao paciente,437:463-465

10.4 Pos-operatoério

10.4.1 Prognéstico pés-operatério

A predicao de desfechos pos-operatérios por meio
da presenca de caracteristicas clinicas e laboratoriais
tem sido explorada ha décadas em pacientes com RSC.
Dentre as diferentes casuisticas avaliadas na literatura,
as caracteristicas mais comumente relacionadas a piores
desfechos clinicos (qualidade de vida, sintomas, endoscopia
nasal, olfato) estdo: pior escore tomografico antes da
cirurgia, historico de cirurgia nasossinusal prévia, asma,
intolerancia a AINEs, eosinofilia sérica e tecidual elevada,
proteina catidnica eosinofilica sérica aumentada, entre
0Utr05.354’447’466_469

A presenca de tais caracteristicas sdo fundamentais para
alinhar as expectativas dos pacientes com as possibilidades
de melhora, reforcando a importancia da aderéncia ao
tratamento e seguimento clinico em longo prazo.

10.4.2 Cuidados e curativos pos-operatorios

Os cuidados pos-operatorios da cirurgia endoscopica nasal
visam promover uma adequada cicatrizacao da mucosa,

Quadro 10-5. Complicagdes cirdrgicas nasossinusais.

Complicacdes Menores | Complicacdes Maiores

Dor nos Dentes Anosmia

Enfisema Orbitario Fistula Liquérica

Subcutaneo
Infeccao Local Hematoma Orbitario

Crostas Persistentes Meningite

Sinéquias Hemorragia Nasal Trans ou Pos-
Operatoria Grave (Vasos de
Grande Calibre)

Epifora Sangramento Intraorbitario Ou

Intracraniano

Estenose do Ostio
Natural de Drenagem

Alteracgdes Visuais

Trauma do Tecido Cerebral

Morte

com o retorno do batimento mucociliar o mais precoce
possivel. Isso reduz infeccoes secundarias, sinéquias e os
sintomas incOmodos aos pacientes, como obstrucao nasal,
secrecao e mal cheiro. Orientacdes gerais aos pacientes
incluem o repouso relativo com a cabeceira elevada nas
primeiras 24 a 48 horas e evitar assoar o nariz nos primeiros
dias ap0s a cirurgia, visando reduzir edema e sangramentos.
Além disso, € importante informar que obstrucdo nasal e
pequenos sangramentos podem ocorrer. Evitar exercicios
fisicos mais intensos nas primeiras 2 a 4 semanas também
é importante e depende da extensdao da cirurgia e das
estruturas abordadas.

O retorno pds-operatorio do paciente ambulatorialmente
é essencial para avaliar possiveis infeccdes secundarias,
hematomas, remocao de splints ou hemostaticos nao
absorviveis, se necessario, e debridamento do sitio
cirirgico. O comprometimento da funcdo mucociliar
persiste por 3 a 12 semanas apos a cirurgia, e a presenca
de sangue estagnado e muco pode atuar como meio de
cultura para microrganismos, perpetuando uma resposta
inflamatdria. O debridamento reduz essa colonizacao,
removendo secrecdo, coagulos, crostas, fragmentos
0sseos e aderéncias, o que pode diminuir a inflamacao
pos-operatoria e o potencial para formacao de sinéquias e
lateralizacdo da concha média. O debridamento melhora
os sintomas pds-operatorios dos pacientes e a aparéncia
endoscopica de uma cavidade sinusal em cicatrizagao.
Uma adequada anestesia topica € fundamental para evitar
traumas locais adicionais, reduzindo o desconforto do
paciente e a formacao de novas aderéncias.

0 inicio do debridamento geralmente ocorre entre 5 a
10 dias ap0s a cirurgia, com intervalos semanais ou a cada
2 semanas, variando conforme os sintomas do paciente,
posicdao da concha média, formacao de crostas, sinais de
infeccao e a severidade dos achados inflamatérios do pos-
operatorio.*’® Em revisdo sistematica, o debridamento pds-
cirrgico, quando comparado a nao intervencao, reduziu
a taxa de formacao de sinéquias no pos-operatério, nao
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tendo diferenca nos sintomas ou na qualidade de vida dos
pacientes a longo prazo.*’! Além disso, estudos também
sugerem que o debridamento mais agressivo e diario nao é
superior ao semanal ou a cada duas semanas, além de ser
mais desconfortavel.47%473

Antes de iniciar o debridamento, é importante alertar e
tranquilizar o paciente quanto a possibilidade de apresentar
um reflexo vagal e hipotensdo, além de reconhecer sinais
de alerta como sudorese, palidez cutanea, tontura e até
sincope. Nesses casos, se deve interromper o procedimento,
posicionar o paciente com a cabeca para baixo e as pernas
elevadas, verificar os sinais vitais e aplicar uma bolsa de
gelo na testa.

A ABR recomenda que debridamentos pds-operatorios
sejam realizados rotineiramente. Sua frequéncia e
intensidade devem ser individualizadas.

10.4.3 Medicamentos orais pds-operatoérios

0 uso de antibidticos no pos-operatorio imediato das
cirurgias endoscopicas nasais é frequente. Em uma pesquisa
realizada em 2018 pela Academia Americana de Rinologia,
a maioria dos rinologistas (62,3%) utilizava de rotina
antibioticos no pds-operatoério de cirurgias endoscopicas
nasais.*’# A despeito desse uso rotineiro, faltam
evidéncias robustas que suportem o uso dos antibidticos
no pos-operatério. Em uma meta-analise publicada em
2021, Swords et al.,*”® analisaram 1045 publicacées, sendo
incluidos 5 ensaios clinicos randomizados controlados.
Os trabalhos nao demonstraram superioridade do uso
dos antibioticos versus placebo nos sintomas referidos
pelos pacientes ou nos escores endoscopicos. Porém,
é preciso lembrar que os trabalhos sdao heterogéneos
quanto aos esquemas antibidticos empregados e duracao
de uso. Mesmo na presenca de tamponamento ou splint
nasal, o uso de antibiodticos é questionavel na literatura.
Infelizmente nao ha trabalhos que comparem os desfechos
dos pacientes com tampodes nasais ou splints, com e
sem o uso de antibioticoterapia apos cirurgia nasal. Os
estudos avaliam o tempo de duracdo dos antibidticos,
sem demonstrar aumento das taxas de infeccao local. A
Sindrome do choque toxico é rara apos cirurgia nasal (16,5
casos para 100.000).47¢

AABRNAO recomenda que antibiéticos sejam utilizados
rotineiramente no pos-operatério imediato de CENS para
RSC. Em pacientes com sinais de infeccdo ativa (secre¢ao
purulenta intraoperatéria), o tratamento antimicrobiano
deve ser guiado por cultura.

Uma metanalise sobre o uso de macrolideos no pos-
operatério ndo evidenciou melhora dos sintomas e em
escores de qualidade de vida (SNOT-22) em relacao a
placebo, porém, demonstrou a possibilidade de melhora
dos escores endoscopicos em analise de subgrupo.4”” Outra
metanalise investigando fatores preditivos de boa resposta
ao uso de macrolideos em RSC demonstrou melhores
resultados no subgrupo sem polipos nasais em comparacao a
com polipos, no subgrupo meia-dose em comparacéo a dose
muito baixa, e na utilizacao por 24 semanas em comparacao
a 8-12 semanas.*’® Ja Bezerra et al. (2021) utilizaram
macrolideo em meia-dose em pacientes com RSCcPN com

falha no tratamento clinico-cirlrgico e obtiveram melhores
resultados no subgrupo com IgE sérica baixa.*”®

Em virtude das poucas evidéncias sobre a utilizacdo
de macrolideos no pds-operatorio, nao ha certezas sobre
sua seguranca a longo prazo, nem tampouco sobre as
caracteristicas fenotipicas ou demograficas relacionadas a
predicao de respostas dessa terapia.

A ABR considera como opc¢ao o uso de macrolideos em
baixa dose e longo prazo nos pacientes com RSC em pos-
operatorio tardio, especialmente nos sem poélipos e com
IgE baixa, e com falha aos corticosteroides.

Os corticosteroides orais sdo comumente prescritos no
pos-operatorio imediato de pacientes com RSC devido ao
seu potencial anti-inflamatoério, porém sao medicacoes
com risco de efeitos colaterais diversos. Em uma revisao
sistematica com metanalise de 2016,%%° evidenciou-se que
o uso de corticosteroides sistémicos no pds-operatorio
nao melhorou os sintomas dos pacientes. Porém, houve
melhora no escore endoscopico e na taxa de recorréncia de
polipos em pacientes com RSC e polipos nasais. Em 2021,
Chang et al.®®" conduziram um ensaio clinico randomizado
avaliando o uso do corticosteroide oral no pos-operatorio de
pacientes com RSC sem polipos nasais, mostrando que nao
houve melhora dos sintomas nem dos escores endoscépicos,
quando comparado ao grupo placebo. Como os trabalhos
em geral sdo heterogéneos e com amostras pequenas, se
sugere que mais estudos sejam conduzidos para comprovar
o beneficio dessa estratégia.

A ABR recomenda que o emprego dos corticosteroides
orais no pos-operatorio imediato deva ser criterioso
e individualizado. Em pacientes com RSCcPN, o
corticosteroide oral pode ser utilizado como medicamento
de resgate no pos-operatorio tardio, respeitando o limite
de dois ciclos curtos por ano.

10.4.4 Lavagem nasal com solucao salina

Alavagem nasal com solucao salina apresenta mecanismos
de acdo que explicam a sua importancia no pos-operatorio
de CENS, como limpeza do muco e das crostas e diminuicao
do edema da mucosa. Por estes motivos, € recomendada em
pos-operatorio de CENS, melhorando sintomas e endoscopia
nasal, devendo ser introduzida precocemente, idealmente
apos 24-48 horas da cirurgia.?*482

As solucoes salinas podem variar quanto a tonicidade,
sendo isotonicas (0,9%) ou hiperténica (2 ou 3%), com maior
potencial de eventos adversos com as solucdes hipertonicas,
como desconforto e ardéncia. Além disso, podem variar
quanto ao pH, devendo apresentar idealmente pH neutro
ou levemente alcalino (pH entre 7 e 9), pois solucdes
tamponadas sao melhor toleradas.?>#%3 Ndo ha consenso
em relacdo a tonicidade ideal. Um estudo comparou
lavagem com solucao salina isotonica, hipertonica e ringer
lactato em pacientes com RSC em pos-operatorio imediato
de CENS (6 semanas) e observou reducao significativa no
SNOT-22 e na escala visual analdgica nos pacientes que
utilizaram lavagem com ringer lactato comparado as outras
duas solucdes.*®* Por outro lado, uma revisao sistematica
com metanalise nao encontrou diferencas nos escores
de sintomas e endoscopico ao comparar a lavagem com
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solucao salina isotonica, hipertonica e ringer lactato em
pés-operatério de CENS.48°

A lavagem nasal com alto volume promove maior
distribuicao aos seios paranasais operados do que o spray
nasal.**3 Apesar disto, ndo ha dados que comprovem que
a lavagem nasal com alto volume seja mais eficaz do que
0 baixo volume em pos-operatorio imediato. Estudos que
compararam a garrafa compressivel (squeeze bottle)
com o spray nasal em pos-operatorio recente de CENS
demonstraram melhora significativa do SNOT-22 e da
endoscopia nasal com ambos os dispositivos.48¢487 Apesar
da escassez de estudos, a experiéncia clinica mostra que
os dispositivos de alto volume (como o squeeze bottle,
o neti pot e o bico nozzle) sao boa opcao para pacientes
em pos-operatério de CENS, pela adequada penetracao
nos seios paranasais recém-operados e acao mecanica
mais acentuada na remocao de debris. Além disso, os
dispositivos de baixa pressao (como o neti pot) apresentam
menos eventos adversos, como otalgia e plenitude aural.
No Brasil, o uso da seringa é amplamente difundido e pode
ser considerada de alto volume quando instalados mais do
que 60 mL, e apresenta equivalente penetracao nos seios
paranasais comparada ao squeeze bottle no pos-operatorio
quando a sutura das conchas médias é realizada durante a
cirurgia (ponto de Bolger).24?

Portanto, a lavagem nasal com solucao salina deve ser
adotada no pds-operatorio imediato de CENS e o dispositivo
deve ser escolhido de forma individualizada, sendo acessivel
e confortavel para o paciente, com preferéncia para os
dispositivos de alto volume e baixa pressdo. A frequéncia
da lavagem nasal deve ser maior nos primeiros dias de
pos-operatorio (em geral de 4 a 6 vezes ao dia) e reduzida
gradativamente a depender da intensidade dos sintomas.
Além disso, a forma correta de aplicacdo e a limpeza do
dispositivo devem ser orientadas ao paciente, garantindo a
seguranca e a adesdo ao tratamento.

A ABR recomenda que lavagens nasais com solucao
salina sejam empregadas rotineiramente no periodo pos-
operatorio das CENS, idealmente com alto volume.

10.4.5 Lavagem nasal em alto volume com
corticosteroide

Apesar do papel da lavagem nasal em alto volume com
corticosteroide no controle da RSC em pacientes operados
ser amplamente conhecido e difundido, promovendo a
melhora dos sintomas e da endoscopia nasal no longo
prazo, 48 poucos estudos avaliaram o efeito da lavagem
nasal em alto volume com corticosteroide no periodo pos-
operatorio imediato de CENS.

A budesonida e a mometasona sao os corticosteroides
mais utilizados. A superioridade clinica e endoscopica da
lavagem nasal em alto volume com 2 mg de mometasona
comparada a mometasona spray foi observada em pacientes
submetidos a CENS e acompanhados por 12 meses, assim
como a superioridade endoscopica da lavagem nasal em
alto volume com 1 mg de budesonida comparada a lavagem
nasal com solucao salina foi evidenciada em seguimento
pos-operatorio de 3 meses de CENS, 489490

No Brasil, com o objetivo de contornar o alto custo das
formulacoes comerciais da budesonida e da mometasona
para a lavagem em alto volume, Kosugi et al. introduziram

a budesonida manipulada a 1% em gotas, demonstrando
resultados expressivos na melhora endoscopica e na melhora
clinica subjetiva com a lavagem nasal em alto volume com
a budesonida manipulada comparada ao corticosteroide
em spray em pacientes operados, com melhores resultados
para a dose diaria de 1 mg (2 gotas/dia).>34"

A ABR recomenda o uso de lavagem nasal em alto
volume com corticosteroide no periodo pos-operatorio
imediato e tardio nos pacientes com RSCcPN, sendo opgao
para os demais casos. A depender do controle clinico com
seu uso, a frequéncia ou a dosagem pode ser reduzida ou
substituida por corticosteroide intranasal em spray,

10.4.6 Xilitol

Estudos que analisaram a eficacia da lavagem nasal com
xilitol 5% (12g de xilitol em 240 mL de agua) em pacientes
com RSC em seguimento tardio de CENS relataram melhores
resultados com xilitol comparado a solucéo salina em reduzir
0 SNOT-22 e na melhora dos sintomas.**%4%® Um estudo
brasileiro mais recente comparou a lavagem em alto volume
com xilitol com a lavagem em alto volume com solucao salina
utilizadas durante 30 dias em 52 pacientes em pds-operatorio
imediato de CENS e encontrou melhora significante dos
sintomas de dor e sintomas nasais no grupo xilitol (avaliados
pela escala visual analogica, SNOT-22 e questionario NOSE
[Nasal Obstruction Symptom Evaluation]).3?®

Apesar de poucos estudos, a ABR recomenda que a
adicao de xilitol para a lavagem nasal em alto volume deva
ser considerada no poés-operatorio imediato de CENS.
Na RSCsPN (nao tipo 2), a lavagem nasal com adicdo de
xilitol pode ser considerada como op¢do de tratamento
em longo prazo.

10.4.7 Antibiotico Intranasal

A aplicacao de antibiotico topico nasal nao se mostrou
mais eficaz do que o placebo em melhorar os sintomas
da RSC, além de causar irritacdo, epistaxe e resisténcia
bacteriana.* Um ensaio clinico randomizado incluindo 321
pacientes em pos-operatorio imediato de CENS avaliou o uso
topico de antibiotico comparado ao antibiotico oral (grupo
estudo: esponja absorvivel embebida em bacitracina; grupo
controle: esponja absorvivel embebida em solucao salina +
antibidtico oral) e nao houve diferencas na taxa de infeccao
pos-operatoria, porém o estudo nao teve grupo controle
sem antibidticos.4%*

A ABR ndo recomenda o uso de antibiético topico no
pos-operatoério imediato de CENS.

10.4.8 Descongestionante Intranasal

O descongestionante nasal nao foi superior ao placebo
(xilometazolina vs. solucao salina em spray) em melhorar
o escore de sintomas (obstrucao nasal, rinorreia, dor,
alteracao de olfato e sangramento) em estudo que avaliou
47 pacientes em 10 dias de poés-operatorio de CENS.4%3
Pelos riscos ja bem documentados do uso desta droga,
como rinite medicamentosa e piora da obstrucao nasal,
os descongestionantes topicos nao devem ser utilizados
rotineiramente no pos-operatorio de CENS, inclusive com
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recomendacdo contra para seu uso nos principais consensos
internacionais.3*

A ABR ndo recomenda o uso de descongestionantes
intranasais no pos-operatorio imediato de CENS.

10.4.9 Outros componentes

Baby shampoo: é uma solucdo antisséptica. Estudos que
analisaram a eficacia do baby shampoo comparado a solugao
salina, incluindo estudo diretamente no pds-operatorio, ndo
observaram diferencas entre os tratamentos, mas relataram
mais efeitos colaterais e interrupcao no tratamento com o
baby shampoo.#°¢4°7 Além disso, o baby shampoo provocou
obstrucdao nasal e alteracdao de olfato em individuos
saudaveis.*’® Assim sendo, seu uso em pods-operatorio de
CENS nao é recomendado.

Mel: um estudo comparou lavagem nasal com adicao de
mel Manuka a lavagem com solucdo salina em 30 dias de
pos-operatorio e nao encontrou diferencas significativas no
SNOT-22, endoscopia nasal e cultura bacteriana entre os
grupos.“®? Pela baixa qualidade das evidéncias, a adicao de
mel a lavagem salina ndo é recomendada no pos-operatorio
de CENS.

Hialuronato de sédio: é um polissacarideo natural (sal
sodico do acido hialurénico). Ensaio clinico randomizado que
avaliou 56 pacientes com RSC sem polipos em pds-operatoério
de CENS (3 e 6 semanas), comparando lavagem nasal com
adicao de hialuronato de sodio a lavagem nasal com solucéo
salina, encontrou resultado significativamente melhor na 3*
semana no questionario NOSE e no escore de sintomas no
grupo hialuronato de sodio, porém néao encontrou diferenca
entre os tratamentos apds 6 semanas.>® Assim, apesar de
poucos estudos, a adicdo de hialuronato de sodio a lavagem
nasal com solucao salina pode trazer um efeito positivo no
pos-operatorio imediato de CENS.

Dexpantenol: é um analogo do acido pantoténico com
potencial efeito na cicatrizacao. Um estudo analisou o uso
de dexpantenol spray comparado a solucao salina em spray
em 50 pacientes em pos-operatorio (durante 6 semanas)
e nao observou diferencas significativas nos sintomas e
na endoscopia nasal entre os tratamentos, porém houve
melhora no transporte mucociliar com o dexpantenol. Pela
escassez de estudos, ndo ha recomendacao para o uso de
dexpantenol em pds-operatorio de CENS. 0!

A ABR ndo recomenda a adicdo destes componentes
alternativos a lavagem nasal de alto volume no pos-
operatorio imediato da CENS.

10.4.10 Stents com liberacao de corticosteroide

Apesar de varias opgoes clinicas e cirlrgicas para o
tratamento da RSCcPN, nenhuma delas apresenta ainda
uma resolucdao completa do problema, existindo uma
porcentagem de pacientes resistentes a todas as opcgoes
apresentadas.>* A forma de administracdo, o veiculo

da medicacao, custo total do tratamento e os efeitos
colaterais sao sempre considerados. Diante disso, e com o
avanco tecnologico da industria farmacéutica, uma nova
opcao vem sendo apresentada e usada nos EUA desde 2011:
uso de implantes com corticosteroides de liberacao lenta.
Essa opcao ainda nao tem aprovacao pela ANVISA no Brasil.
Nas Ultimas atualizacdes de seus respectivos consensos, o
EP0S2020* e o ICAR-RS-20213 trazem o uso de implantes de
corticosteroides topicos como benéficos para o tratamento
da RSCcPN, com nivel de evidéncia 1A.

Desde 2011, o Propel® esta liberado pelo FDA para ser
usado em humanos por ter mostrado eficacia e seguranca
nos mais de 140 pacientes estudados em 11 centros dos
EUA.%92503 O Propel® é um stent que se diferencia dos
outros produtos por ser um dispositivo biodegradavel
com liberacao de corticosteroide. Ao longo de 90 dias,
os implantes reduziram significativamente a taxa de
reestenose/oclusao e a necessidade de intervencoes
pos-operatorias quando comparados com a cirurgia
isoladamente. Além de outros beneficios, como
diminuicdo da formacao de pdlipos, das sinéquias e do
edema das mucosas dos seios paranasais, desempenhando
um papel importante no tratamento de pacientes com
RSCcPN recorrente apés cirurgia sinusal. %4

Mais recentemente, um implante sinusal maior de
segunda geracao, com maior teor de corticosteroides e
maior duracao de liberacao do medicamento do que seu
antecessor, foi aprovado pelo FDA para tratamento em
consultorio de RSCcPN em pacientes com CENS prévia, como
alternativa a revisao de cirurgia para tratar a recorréncia de
polipos: SINUVA™ Sinus Implant e recebeu do FDA aprovacao
em dezembro de 2017 para tratamento em consultério de
RSCcPN recorrente.3% A seguranca e eficacia do implante
em consultério foram demonstradas por varios estudos
clinicos. 306,507

Em 2021, Rivelli et al.,3°® um grupo do Brasil, publicaram
um estudo utilizando nanofibras poliméricas biodegradaveis
contendo furoato de mometasona como uma nova
abordagem para administracado de medicamentos para
tratar a RSCcPN, fornecendo administracao controlada
de esteroides a mucosa nasossinusal. Em testes in vivo, o
nivel de inflamagao na mucosa dos animais que receberam
a nanofibra com furoato de mometasona foi menor do que
aqueles que receberam as nanofibras sem a droga. A analise
histopatoldgica mostrou que as nanofibras poliméricas
contendo mometasona sao um método seguro quando
aplicado topicamente na mucosa nasossinusal, abrindo um
novo horizonte no tratamento da RSCcPN. 5%

Uma revisao sistematica com meta-analise publicada
em 2024 sugeriu que os implantes com corticosteroides no
meato médio melhoram os resultados da CENS, diminuindo
as taxas de formacao de aderéncia, intervencoes médicas
e cirlrgicas pos-operatorias, RSCcPN recorrente e
inflamacao, sem ter impacto negativo significativo no
periodo pds-operatorio imediato. Contudo, mais pesquisas
sdo necessarias sobre os impactos a longo prazo.>%°
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11. Biolégicos no tratamento da Rinossinusite Cronica

Os medicamentos biolégicos voltados para a inflamacao
do tipo 2 vém mudando a forma de tratamento dos
pacientes com rinossinusite cronica com pdlipo nasal
(RSCcPN). Especialmente para os casos graves e de dificil
controle, esses medicamentos trouxeram uma nova
realidade para esse grupo de pacientes, permitindo tratar
com eficacia e seguranca doencas extensas e que nao eram
completamente controladas com a estratégia habitual de
cirurgia e medicamentos topicos. Porém, o alto custo dos
biologicos faz com que sua indicacdo deva ser criteriosa,
de forma a ndo onerar em demasia um sistema que ja é
sobrecarregado, mas ao mesmo tempo nao deixando de ser
indicado para aqueles que realmente necessitam.

Os biologicos sdao moléculas de alto peso molecular
com estrutura complexa, produzidas em organismos
ou cultura de células vivas, e que atuam no sistema
imune, compreendendo varias classes: vacinas, soros,
imunoglobulinas, anticorpos monoclonais, proteinas de
fusdo e citocinas humanas. 186,510,511

Atualmente existem trés biolégicos com indicacdo para
RSCcPN pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria -
ANVISA (omalizumabe, mepolizumabe e dupilumabe), e
mais dois que tém sido estudados para RScPN, com potencial
para uso em um futuro breve. Estes cinco serao discutidos
abaixo:

11.1 Biolégicos disponiveis para o tratamento
da RSCcPN

11.1.1 Omalizumabe

0 omalizumabe foi o primeiro biolégico usado para
doencas inflamatérias do tipo 2, tendo sido aprovado pelo
FDA (Federal Drug Administration) em 2003. No Brasil,
o omalizumabe foi aprovado pela ANVISA para uso em
RSCcPN em 2021, e no mesmo ano ele foi incorporado pelo
SUS (via CONITEC) para o tratamento de asma alérgica
moderada-persistente, nao controlada com corticosteroides
inalatorios.

0 omalizumabe é um anticorpo monoclonal humanizado
anti-IgE e tem como acao ligar-se a IgE circulante livre,
inibindo a ligacao desta ao receptor de IgE de alta afinidade,
diminuindo os niveis de IgE livre. Secundariamente, o
omalizumabe leva a uma diminuicao nos receptores de IgE
nos mastacitos, basofilos e células dendriticas.'?

Os estudos POLYP 1 e POLYP 2, ensaios clinicos
randomizados duplo-cego e controlados por placebo de
fase 3 e multicéntricos, alcancaram os co-desfechos
primarios com melhorias na pontuacao de poélipo nasal (EPN)
e na pontuacao de congestao nasal (ECN) em comparacao
com o placebo, porém apenas no POLYP 1, o EPN foi
estatisticamente significante, a mudanca média na EPN foi

de -1,08 para o grupo tratado com omalizumabe contra 0,06
para o placebo (p < .0001).513

Ha apenas um estudo clinico randomizado, controlado,
prospectivo e cego, avaliando o uso do omalizumabe em
pacientes com rinossinusite fungica alérgica (RSFA) por um
periodo de 6 meses. Todos os pacientes foram submetidos
a cirurgia endoscopica nasosinusal, podendo representar
um viés importante. Essas limitacdes do estudo sugerem
que estudos adicionais com periodos de acompanhamento
mais longos e sem cirurgia adjuvante sao necessarios para
estabelecer diretrizes de tratamento mais robustas para
RSFA.514

O ensaio EVEREST é o primeiro estudo multicéntrico
de fase 4, randomizado (1:1), duplo-cego, controlado e
head-to-head em biologicos comparando dupilumabe e
omalizumabe. Ainda esta na fase de coleta de pacientes e o
objetivo sera comparar a eficacia e seguranca ao longo de
24 semanas de tratamento em pacientes com RSCcPN grave
e asma associada.>'®

A dose recomendada de omalizumabe depende da
concentracao de IgE e do peso do paciente, variando, em
adultos, de 75 a 600 mg por dose, em regime a cada 2 ou
4 semanas.

Os eventos adversos mais comuns sao cefaleia, tontura,
dorabdominal, artralgia, e reacdes no local dainjecao. Menos
frequentemente, foram descritos faringite, laringoedema,
tosse, brocoespasmo alérgico, sincope, diarreias, nauseas,
urticaria, angioedema, parestesia, sonoléncia, mialgia,
lGpus eritematoso sistémico, trombocitopenia idiopatica ou
reacdo anafildtica ao medicamento.

A ABR considera o omalizumabe como opcéo
em pacientes com mais de 18 anos com RSCcPN,
especialmente atopicos e com elevacdo da IgE, e que
tenham persisténcia dos sintomas nasossinusais apos o
tratamento clinico e cirargico otimizado.

11.1.2 Mepolizumabe

O mepolizumabe foi aprovado em 2017 pela ANVISA
como tratamento complementar de manutencao da asma
eosinofilica grave em pacientes adultos. Em 2021, foi
incluido como tratamento para os pacientes com asma
eosinofilica grave segundo o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT), no &mbito do Sistema Unico de Satde
(SUS). Em 2022, a ANVISA aprovou o uso também para
RSCcPN refratario ao tratamento clinico ou cirlrgico.

Mepolizumabe é um anticorpo  monoclonal
humanizado (IgG1, kappa), dirigido a interleucina-5
humana (IL-5) com elevada afinidade e especificidade.
Mepolizumabe inibe a ligacao da IL-5 ao seu receptor
expresso na superficie celular do eosinofilo, inibindo
assim a sinalizacdo da IL-5 e reduzindo a producao e
sobrevivéncia dos eosinofilos.3'”
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O estudo SYNAPSE é um ensaio clinico de fase 3,
randomizado, duplo-cego, controlado por placebo,
que reportou no grupo mepolizumabe uma melhora
estatisticamente significante na pontuacao total de pdlipos
nasais, assim como menor necessidade de cirurgias nasais e
menor uso de corticosteroides sistémicos.>'”

Em 2023, foi realizado um estudo observacional,
retrospectivo e de vida real em um U(nico centro,
envolvendo 55 pacientes com RSCcPN grave tratados com
mepolizumabe. A maioria dos pacientes (89%) tinha asma
e 51% apresentavam doenca respiratdria exacerbada
por aspirina (DREA). O estudo apresentou melhora
significativa na pontuacdo endoscopica de polipos nasais
(EPN), escala analogica visual (EVA) de sintomas, teste
de resultados sinonasais (SNOT-22), teste de controle da
asma (TCA), células eosinofilas no sangue e menor uso de
corticosteroide.5'®

Em pacientes com RSCcPN grave associado a niveis
elevados de eosinofilos séricos, o mepolizumabe apresenta
um perfil de seguranca maior, por ser capaz de reduzir a
eosinofilia.?'® Nao ha um padrao definido sobre qual é o
numero de eosindfilos séricos a ser considerado, podendo
variar de 1.000 a 1.500 eosinofilos/pL.

Além do uso para RSCcPN grave, o mepolizumabe
também tem eficacia para GEPA. O estudo MIRRA (ensaio
multicéntrico, duplo-cego, randomizado, controlado por
placebo, fase 3) teve como objetivo avaliar a eficacia
e seguranca do mepolizumabe (injecdo subcutanea de
300 mg a cada 4 semanas) em combinacao com terapia
com corticosteroide oral em pacientes com GEPA
(granulomatose eosinofilica com poliangeite) recidivante
ou refrataria. Os resultados do estudo demonstraram
que, em comparacao com o placebo, o tratamento
com mepolizumabe reduziu significativamente a
contagem de eosinofilos, induziu uma proporcao maior
de pacientes em remissao e manteve a remissao por
um periodo mais longo com recaidas reduzidas. Além
disso, a dose de corticosteroide oral foi reduzida com
sucesso no grupo mepolizumabe, e 18% dos pacientes
no grupo mepolizumabe alcancaram remissao livre de
corticosteroides durante as semanas 48 e 52.52° Com
base nestes resultados, o mepolizumabe foi recomendado
para a inducao de remissao em pacientes com GEPA
recidivante ou refrataria, sem risco de manifestacoes
que envolvam &rgaos vitais ou risco de vida, e pacientes
ja com remissao, para manutencao.3”°

A dose recomendada de mepolizumabe é de 100 mg a
cada 4 semanas para pacientes com RSCcPN, e de 300 mg a
cada 4 semanas para pacientes com GEPA.

0 evento adverso mais comum com o mepolizumabe é a
dor de cabeca, seguido por mialgia, infeccoes (faringite, em
pulmao ou trato urinario), dor abdominal, dor nas costas,
febre, eczema, reacoes no local da injecao, ou reacdes
alérgicas sistémicas. Anafilaxia € um evento adverso muito
raro, mas potencialmente grave, e precisa ser alertado aos
pacientes em uso dessa medicacao.

A ABR considera o mepolizumabe como opcdo em
pacientes adultos com RSCcPN grave e persisténcia
dos sintomas nasossinusais apos o tratamento clinico
e cirurgico. E indicado também para pacientes adultos
com GEPA recidivante ou refrataria ao tratamento com
corticosteroide oral.

11.1.3 Dupilumabe

Dupilumabe é um anticorpo monoclonal humano, inibidor
da subunidade alfa do duplo receptor de interleucina 4
(IL-4Ra). O bloqueio desse receptor inibe a acao de duas
citocinas chaves na inflamacao tipo 2, IL-4 e IL-13, que
atuam na sintese de IgE, liberacao de eosindfilos, secrecao
de muco e remodelamento das vias aéreas.

Dupilumabe foi inicialmente aprovado pela ANVISA
para dermatite atdpica e asma, e em 2020, liberado
para RSCcPN. Os estudos multicéntricos randomizados,
duplo-cego, controlados com placebo, fase 3, LIBERTY
NP SINUS-24 e SINUS-52, acompanharam 276 e 448
pacientes, por 24 e 52 semanas, respectivamente, e
avaliaram a eficacia e seguranca deste bioldgico. Em
ambos os estudos, Dupilumabe reduziu o tamanho dos
polipos nasais (EPN - de 6 para 1), a pontuacao do SNOT-
22 (de 58 para 11 pontos) e a opacificacdao sinusal a
tomografia de seios paranasais, além de melhorar o olfato
ao final de 1 ano do seguimento, quando comparado ao
placebo. Necessitaram descontinuar o tratamento devido
aos eventos adversos (artralgia e eosinofilia persistente)
4% dos pacientes no SINUS-24 e 11% no SINUS-52.52" Os
resultados validaram o uso do Dupilumabe para pacientes
com RSCcPN refrataria, confirmando a eficacia e a
seguranca do medicamento.

O estudo DUPIREAL, multicéntrico italiano fase IV,
de vida real, também corrobora os achados de eficacia
e seguranca de Dupilumabe. Um total de 648 pacientes
foram acompanhados com o uso deste biologico ao longo
de 12 meses. Observou-se diminuicao no tamanho dos
polipos (EPN de 6 para 1), reducdo da pontuacao do SNOT-
22 (58 para 11 pontos), e melhora significativa do olfato
(Sniffin’Sticks de 4 para 12) no decorrer do seguimento.
Houve interrupcao do tratamento em 26 pacientes, 20
devido a resposta insatisfatoria e 6 por eventos adversos
(hipereosinofilia persistente e artralgia).>??

Assim como nao ha um biomarcador ideal que direcione a
escolhado bioldgico, também nao existem estudos publicados
head-to-head entre eles. Comparando indiretamente
os desfechos nos ensaios clinicos randomizados com
dupilumabe e omalizumabe, verificou-se que o primeiro
apresentou superioridade nos quesitos tamanho dos pdlipos,
congestao nasal, olfato e sintomas, sendo mais significativo
nos casos de DREA.52® Qutra comparacéo indireta entre os
3 bioldgicos aprovados atualmente para RSCcPN, verificou
eficacia entre os 3, com pequenas diferencas.>%*

Uma divida quanto ao uso de bioldgicos é a possibilidade
de espacamento em casos de controle clinico da doenca.
Estudo de vida real em coorte prospectiva holandesa
acompanhou 131 pacientes que utilizaram Dupilumabe a
cada 2 semanas (2W), por 24 semanas. Para aqueles que
apresentaram resposta moderada a excelente, o intervalo
entre as doses foi aumentado para 4 semanas (4W). Para
fins de comparacdao com o estudo pivotal, os parametros
de avaliacdo foram semelhantes, porém acrescentado
olfatometria (Sniffin’Sticks-12) e teste de controle de
asma (TCA), quando aplicavel. Os escores médios de todos
os desfechos apresentaram melhora, tanto no grupo com
a dosagem padrao (2W), quanto naquele em que houve o
espacamento (4W).52° Ha ainda a necessidade de estudos
adicionais que corroborem para a pratica de aumento do
intervalo de doses em casos de controle clinico da RSCcPN.
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Outra divida existe em relacao ao efeito adjuvante do
Dupilumabe a cirurgia, ou de estudos comparativos entre os
dois tratamentos. Em uma revisao sistematica, que analisou
5 ensaios clinicos randomizados (n= 1748 pacientes), se
verificou que tanto os bioldgicos quanto a CENS apresentaram
melhora nos desfechos qualidade de vida e sintomas, sendo
que Dupilumabe foi superior a cirurgia no SNOT-22 no periodo
de um ano. A CENS foi melhor no critério de congestao nasal
durante periodo inicial, até 6 meses, sendo ultrapassada por
Dupilumabe apos 1 ano. Na avaliacao de melhora do olfato,
Dupilumabe foi superior aos outros bioldgicos e a CENS. 525:526

A dose recomendada é de 300 mg a cada 2 semanas .

Sao eventos adversos comuns com o dupilumabe:
hipereosinofilia sistémica, conjuntivite e ceratite (podendo
levar a turvacao visual), herpes oral, artralgia e reacoes no
local da injecao. Eventos mais raros incluem erupcao facial,
ceratites mais graves, olho seco e, de forma mais grave,
mas também rara, pode ocorrer anafilaxia, angioedema e
reacoes de doenca do soro (reacao de hipersensibilidade
caracterizada por febre, urticaria, artrite, artralgia, nefrite
e outros sintomas sistémicos).

A hipereosinofilia observada com o uso de Dupilumabe
costuma ser transitoria. Em estudo de analise post-hoc,>?”
especificando os estudos com pacientes com RSCcPN,
houve aumento transitorio de eosinofilia sérica em até 16
semanas de uso, seguida de queda do mesmo apds. Niveis
acima de 1.500 eosinofilos/pL durante o uso do Dupilumabe
foram mais frequentemente observados em pacientes
com eosinofilia basal acima de 500 eosinofilos/pL. Padrao
semelhante foi observado nos estudos para asma e para
GEPA. Em menos do que 1% dos pacientes, a hipereosinofilia
transitoria no geral esteve relacionada a sintomas graves, o
que implicou na descontinuidade do medicamento.

A ABR considera o dupilumabe como opcdo em
pacientes adultos com RSCcPN e persisténcia dos sintomas
nasossinusais apés o tratamento clinico e cirargico
adequado.

11.2 Biolégicos ainda em estudo
(sem aprovacao para RSCcPN)

11.2.1 Benralizumabe

Benralizumabe foi o segundo anti-IL-5 aprovado no Brasil
para asma eosinofilica grave em pacientes com 18 anos
ou mais. E um anticorpo monoclonal humanizado (IgG1k)
que tem como alvo a subunidade alfa do receptor de IL-
5, resultando em apoptose de eosinodfilos e basofilos via
citotoxicidade dependente de anticorpos e menor formacao
dessas células.>?8

O estudo de fase Ill, OSTRO, avaliou a eficacia do
benralizumabe em pacientes com RSCcPN sem melhora apos
uso de corticosteroides intranasais por pelo menos quatro
semanas e com histérico de uso de corticosteroides orais
ou cirurgia prévia. O regime posologico incluiu trés doses
subcutaneas de 30 mg de benralizumabe administradas
inicialmente a cada quatro semanas, que foram depois
estendidas para cada oito semanas nas cinco doses
subsequentes. A dose final foi administrada na semana 48.
A pontuacao média total dos polipos nasais (EPN) mostrou

uma diferenca entre os grupos de -0,570 quando comparado
com o placebo (p<0,001) e uma pontuacao média quinzenal
de obstrucdo nasal entre os grupos de -0,270 com p = 0,005
na semana 40. No entanto, a reducao média de 5,21 pontos
no SNOT-22 as 40 semanas em comparacao com o placebo
nao foi estatisticamente significante (p = 0,81). No geral, a
reducao se manteve substancial na semana 56, oito semanas
apos a ultima dose do tratamento (p = 0,02).5%° Com base
nos resultados deste ensaio, o FDA rejeitou a aprovacao da
licenca para benralizumabe no tratamento de RSCcPN.

Aguardam-se mais dados de vida real para determinar
se as melhorias estatisticas observadas sao clinicamente
significativas. Em paralelo, um novo ensaio de fase Il
denominado ORCHID estd atualmente em andamento
para avaliar a seguranca e eficacia do benralizumabe
em comparacao com placebo em pacientes com RSCcPN
(clinicaltrials.gov, NCT04157335). Espera-se que o estudo
ORCHID seja concluido em 2025, e avaliara os resultados
primarios ao longo de 56 semanas, diferentemente das 40
semanas conduzidas no OSTRO.52° Além disso, enquanto
o0 estudo OSTRO incluiu pacientes com polipos nasais,
independentemente da contagem sanguinea de eosindfilos,
o estudo ORCHID incluiu apenas pacientes com contagem
sanguinea de eosinofilos > 2% ou > 150/ (clinicaltrials.gov,
NCT04157335).

Cabe salientar que em pacientes com asma eosinofilica
grave que apresentem RSCcPN como comorbidade,
benralizumabe se mostra eficaz e seguro. O estudo ANDHI
avaliou a eficacia do benralizumabe, tendo como desfecho
principal o impacto na QVRS, taxa de exacerbacao e
funcao pulmonar, com analise post-hoc especifica dos
pacientes com RSCcPN como comorbidade. Trata-se de um
estudo de fase lllb, randomizado, duplo-cego, de grupos
paralelos, controlado por placebo em adultos (18-75 anos
de idade) com asma eosinofilica grave com pelo menos
duas exacerbacdes no ano anterior, apesar de altas doses
de corticosteroide inalado + controladores adicionais, com
contagem de EOS de pelo menos 150 células/pL e uma
pontuacao do questionario de controle de asma 6 (ACQ-6)
de 1,5 ou mais. A medida de eficacia primaria foi a taxa
de exacerbacdo anual da asma. Dentre as medidas de
eficacia secundaria estava o SNOT-22, o qual foi avaliado
somente naqueles pacientes que apresentavam diagnostico
clinico de RSccPN.33° No estudo ANDHI foram incluidos 656
pacientes para receber benralizumabe (n=427) ou placebo
(n=229). O benralizumabe reduziu significativamente o risco
de exacerbacao de asma em comparacao com placebo, e
houve melhora estatisticamente significativa em relacéo a
linha de base até a semana 24 na pontuacao total do SNOT-
22.5%% Esses dados foram confirmados, posteriormente, em
estudos de vida real.331-533

As reacOes adversas mais comuns sao cefaleia,
faringite, febre, reacées no local de injecao e reacdes de
hipersensibilidade (coceira e irritacao na pele). Reacoes
alérgicas mais graves podem ocorrer, inclusive de anafilaxia.

O benralizumabe nao tem indicacdo atual para o
tratamento especifico de RSCcPN, mas sim para tratamento
de asma eosinofilica grave, em pacientes adultos.

11.2.2 Tezepelumabe

Tezepelumabe é um anticorpo monoclonal humano
que bloqueia a linfopoietina do estroma timico (TSLP),
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que é uma citocina originaria de células epiteliais e serve
como indutor de vias pro-inflamatorias. A TSLP tem sido
identificada em processos fisiopatoldgicos associados a
asma grave e RSCcPN. O tezepelumabe foi avaliado nos
estudos de fase Ill, nomeados NAVIGATOR e SOURCE. 534535

A andlise post hoc de pacientes com RSCcPN que
participaram do estudo NAVIGATOR demonstrou, na semana
52, uma reducao média de 21 pontos no SNOT-22 em
pacientes que receberam tezepelumabe.3> Um estudo de
fase Ill, duplo-cego, controlado por placebo, randomizado,
denominado WAYPOINT esta atualmente em andamento para
avaliar a eficacia de tezepelumabe especificamente para o
tratamento da RSCcPN (clinicaltrials.gov, NCT04851964).

As reacoOes adversas mais comuns sao faringite, artralgia,
reacoes no local de injecao e reacoes de hipersensibilidade
(coceira e irritacao na pele). Reagdes alérgicas mais graves
podem ocorrer, inclusive de anafilaxia.

0 tezepelumabe também nao tem indicacao atual para o
tratamento especifico de RSCcPN, mas sim para tratamento
de asma grave, em pacientes acima de 12 anos de idade.

11.3 Quando indicar um biolégico para RSC?

Em 2024, com o intuito de auxiliar os médicos na indicacao
de biologicos para a RSC, a Academia Brasileira de Rinologia
publicou a versao atualizada das suas Diretrizes, contendo
um escore idealizado e testado pelos seus autores.'® O
escore determina qual paciente tem indicacao mais precisa
para o uso dos biologicos, e é baseado:

1) no impacto da doenca na qualidade de vida do
paciente;

2) na extensao da doenca nasossinusal;

3) na presenca de comorbidades com inflamacao do tipo
2 (como asma e DREA);

4) na presenca de biomarcadores que definam a presenca
de inflamacao do tipo 2.

Considera-se ainda que, para que o paciente possa ser
elegivel ao uso de bioldgicos, duas condicdes sao essenciais:
« a presenca de RSCcPN;

« e que tenha sido submetido a uma cirurgia apropriada
prévia (ou contraindicacao absoluta ao procedimento
cirlrgico).

Apds confirmada a presenca dos dois critérios acima, o
escore abaixo deve ser aplicado (Quadro 11-1).

Este escore considera 11 parametros, com pontuacoes
de acordo com o critério, e o paciente pode obter
pontuacao que varia de 0 a 25 pontos. Para o processo
de validacao inicial, 58 pacientes foram incluidos no
questionario - 29 com indicacdo e 29 sem indicacao
pelos experts), e foram aplicados testes estatisticos para
avaliar a sensibilidade do escore e a pontuacao ideal para
distinguir um grupo do outro. A nota de corte considerada
ideal foi de 14 pontos (curva ROC com AUC 0,9828,
sensibilidade de 0,96 e especificidade de 0,93; alfa de
Cronbach de 0,84).

Dessa forma, considerando os parametros acima e os
critérios atuais, pacientes com escore igual ou superior
a 14 poderiam ser beneficiados com o uso de bioldgicos,
enquanto pacientes com escore abaixo de 14 nao teriam
indicacao de uso deles.

Quando um biologico for selecionado para tratar RSCcPN
grave nao controlada, € importante monitorar a resposta do
paciente ao medicamento.

Quadro 11-1. Escore para indicacdo de bioldgicos para
rinossinusite cronica. Valores iguais ou maiores que 14
pontos correspondem a possivel beneficio ao paciente com
o0 uso do biologico.

Variaveis Pontos
Sub-item - Gravidade dos sintomas’
a. SNOT-22 (validado para o portugués)
<20 0
20-50 1
>50 2

b. EVA para obstrucao/congestao nasal ou rinorreia
(considerar o pior)

<3 0
3a7 1
>7

c. Teste de Olfato
<3 (normosmia ou hiposmia leve) 0

—_

3 a 7 (hiposmia moderada)

>7 (hiposmia grave ou anosmia) 2
d. Numero de cirurgias prévias

0 0

1 1

2 2

>3 ou contra-indicacao a realizacao de cirurgia 3

e. Uso de CE sistémico / ano

0 0
1ou?2 1
>2 2

Sub-item - Extensdo da doenc¢a

f. Etensao dos Polipos (Nasal Polyp Scores - bilateral)
0 0
1a2
3a4
>5

g. Extensao Tomografica (Lund-Mackay - bilateral)
0a4
5a8
9a16
>16

WN =

wWwN =0

Sub-item - Comorbidades
h. Asma
Nao 0
Leve 1
Moderada / grave
i. Intolerancia a AINE

Nao 0
Sim 2
Sub-item - Biomarcadores

j. Eosinofilia sérica
<150 0
150-300 1
>300

k. Eosinofilia tecidual
<10 0
10 a 43 1
> 43
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A recomendacédo da ABR ¢ a de reavaliacdao apos um e
trés meses de uso, inclusive com hemograma, para checar
adesao e avaliar eventos adversos. No 62 més de tratamento
e posteriormente a cada 6 meses, se deve observar a eficacia
do medicamento. Para tanto, devem ser considerados os
critérios: EVA para obstrucao nasal e/ou SNOT-22, uso de
corticosteroide oral, reducao dos polipos nasais (EPN) pela
endoscopia, olfatometria e controle da asma (Quadro 11-
2). Se o paciente apresentar melhora em pelo menos quatro
dos cinco critérios, a resposta é considerada boa. Obtendo
resposta em até trés critérios, moderada, mantendo o
tratamento em ambos os casos. Entretanto, quando nenhum
critério for atingido, ele é considerado nao respondedor.
Em casos de resposta boa ou moderada, recomenda-se
a continuidade do uso do tratamento. Em casos de nao
resposta, a opcao é a troca do bioldgico ou nova cirurgia. '

AABR recomenda que os biolégicos sejam considerados
como opc¢do de tratamento somente para pacientes com
RSCcPN grave e nao controlados apos cirurgia adequada,
com aderéncia ao tratamento pos-operatoério, e que
apresentem escore >14 nos critérios de indicacdo da ABR,
sempre levando em consideracao o custo-efetividade.

Quadro 11-2. Critérios de resposta ao tratamento com
bioldgicos.

1. Melhora da qualidade de vida (SNOT 22): >9 pontos e/
ou EVA: <2 pontos na obstrucao nasal

2. Reducao no uso de corticoides orais (até um ciclo por
semestre)

3. Melhora do olfato (Upsit/Connecticut): em pelo menos
um grau

4. EPN: diminuicao >2 pontos
5. Controle da asma: auséncia de exacerbagoes
Tipos de respostas:

4-5: boa

1-3: moderada

Nenhuma: nao respondedor
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12. Rinossinusite Cronica na crianca

12.1 Introducéao

12.2 Diagnoéstico da RSC na crianca

Estima-se que em pacientes pediatricos a prevaléncia da
rinossinusite cronica (RSC) esteja entre de 2,1 e 4% e, que
criancas de 10 a 15 anos sejam as mais afetadas.*>3¢

A RSC da crianca difere da do adulto por varios
aspectos: sistema imunolégico em desenvolvimento, a
exposicao ao meio ambiente de um sistema sinusal em
crescimento assim como por mecanismos inflamatoérios
diferentes (o adulto com RSC sem polipos tipicamente
manifesta uma resposta inflamatéria tipo 1 e com pélipos,
tipo 2, e a crianca com RSC, apresenta maior numero
de neutréfilos e macrdéfagos e raramente aumento de
eosindfilos teciduais. 321,537,538

A RSC isolada ¢ infrequente em criancas, sendo que
na maioria dos casos, se deve avaliar a possibilidade de
comorbidades, incluindo alergia, fibrose cistica, discinesia
ciliar primaria e imunodeficiéncia.3?'

Embora com poucas evidéncias, a fisiopatologia da
RSC pediatrica parece envolver influéncias genéticas e
ambientais. Assim, em gémeos monozigoticos, nem sempre
os dois irmaos desenvolvem polipos, indicando que a
ocorréncia de pdlipos nasais pode ser influenciada tanto por
fatores genéticos, quanto ambientais.*

Ainda nao é possivel caracterizar endotipicamente a
RSC pediatrica, embora alguns estudos tenham mostrado
regulacao positiva de marcadores inflamatorios nos tecidos
dos seios paranasais e em produtos de lavagem nasal em
criancas com RSC.#

Citocinas inflamatorias estao presentes nos tecidos
sinusais de criancas com RSC e sao mais abundantes quando
ha asma concomitante. Hiperplasia glandular submucosa
parece ser o fenotipo caracteristico na RSC pediatrica e
MUC5B, a mucina glandular predominante. >3’

Em relacdo ao infiltrado celular em criancas com RSC,
observa-se que em menores de 13 anos, ha evidéncias
conflitantes sobre a predominancia de inflamacao
neutrofilica ou eosinofilica. Estudos comparando a RSC
de adultos e criancas, mostraram que a inflamacao
neutrofilica foi mais prevalente em criancas. Niveis
aumentados de linfocitos submucosos, epitélio mais fino
e intacto, membranas basais mais delgadas e menos
glandulas mucosas também foram observados nas
criancas. Por outro lado, existem relatos de inflamacao
eosinofilica em criancas com RSC refrataria a tratamento
clinico adequado. Embora a correlacdo mais provavel
pudesse ser a associacao com alergia e asma, os autores
ndo observaram significancia estatistica. A prevaléncia
de polipo nasal foi menor quando comparado a adultos,
exceto em pacientes pediatricos com fibrose cistica.
Nos adolescentes, apesar de raros, existem relatos de
rinossinusite fungica alérgica (RSFA) e doenca respiratoria
exacerbada por aspirina (DREA).%3°

12.2.1. Diagnoéstico Clinico

O diagnostico clinico da RSC em criangas, muitas vezes
se sobrepde ao de outras doencas comuns na infancia,
tais como infeccoes virais do trato respiratorio superior,
hipertrofia das tonsilas faringeas/adenoidite e rinite
alérgica. Os sinais e sintomas mais importantes incluem a
obstrucao/congestao nasal, rinorreia purulenta (anterior/
posterior), dor/pressao facial e tosse.

Outros sintomas da RSC incluem a halitose e inapeténcia.
Diferentemente do adulto em que a hiposmia/anosmia é
um dos sintomas cardinais do diagnostico, na crianca a
tosse noturna é frequentemente proeminente e pode ser o
sintoma mais critico relatado pelos pais.

12.2.2. Exame Fisico

O exame fisico na avaliagdo da rinossinusite cronica
em criancas deve incluir a inspecao da cavidade nasal e da
orofaringe, além da palpacdo dos seios paranasais para
verificar a sensibilidade. A endoscopia nasal (flexivel ou rigida)
€ um método objetivo que permite a visualizacdo de drenagem
purulenta, edema da mucosa, presenca de pélipos e anomalias
anatomicas que eventualmente possam predispor a RSC.3*

12.2.3. Exames de Imagem

O diagnostico de RSC em criangas nem sempre € facil.
Embora a combinacdo dos sintomas leve a alta suspeicao
clinica, se deve confirmar o diagndstico com exames de
imagem. Assim como nos adultos, reforcamos a necessidade
de ao menos um exame de imagem para confirmacao
diagnéstica. Entretanto, se deve evitar exames de imagens
seriados para avaliacao do tratamento ou controle da
doenca. Importante lembrar que, para o diagnostico de RSC,
os exames de imagem nao devem ser realizados durante ou
até 4 semanas apos uma exacerbacao aguda. As principais
modalidades de imagem utilizadas incluem:

Radiografia dos Seios Paranasais

« Nao deve ser utilizada devido a baixa sensibilidade e
especificidade.

Tomografia Computadorizada (TC)

« Indicagdes: Indicada para casos refratarios ao tratamento
clinico, suspeita de complicacbes ou anomalias
anatomicas.*

» Vantagens: Fornece imagens detalhadas da anatomia
nasal e dos seios paranasais, permitindo avaliar a extensao
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da doenga como edema da mucosa, remodelamento dsseo
e planejar intervencées cirlrgicas, quando necessario.?

» Limitagcées: Exposicao a radiacao ionizante, que deve ser
minimizada em criancas.

Ressonancia Magnética (RM)

« Indica¢bes: Raramente utilizada no diagnostico de RSC
em criancas.

« Vantagens: Nao utiliza radiacao ionizante e pode ajudar a
diferenciar entre infeccao, tumores e inflamacao.

e Limitagdes: Menor disponibilidade, maior custo e
necessidade de sedacao em criancas pequenas

A ABR recomenda que os exames de imagem devam ser
solicitados de forma seletiva para o diagnéstico de RSC
em criancas, ou em suas eventuais complicacdes. Se deve
evitar o uso rotineiro de exames de imagem para controle
da doenca ou avaliagao de resposta ao tratamento clinico.

12.3 Diagnostico Diferencial da RSC na crianca

0 diagnostico diferencial é uma etapa crucial no manejo
da RSC em criancas, pois os sintomas podem se sobrepor a
outras condicdes clinicas. Algumas condicdes que devem ser
consideradas incluem:

12.3.1 Rinite Alérgica

Os sintomas de rinite alérgica crénica, como congestao
e secrecao nasal, podem ser confundidos com RSC. No
entanto, a presenca de prurido ocular, espirros e sintomas
sazonais pode ajudar a diferencia-las.>*°

12.3.2 Adenoidite

A inflamacao das adenoides pode causar sintomas
semelhantes a RSC, incluindo obstrucao nasal e tosse,
e a hipertrofia da tonsila faringea é uma causa comum
de congestdo nasal cronica em criancas.>*' A adenoide
desempenha um papel significativo na patogénese da RSC,
e sua remocao cirlrgica geralmente é benéfica para o
tratamento.41,542

12.3.3 Infecgdes Virais

Infeccdes virais recorrentes podem causar sintomas
semelhantes a RSC, principalmente quando os episddios se
sobrepéem. A presenca de sinais e sintomas inflamatorios
agudos como febre, mal-estar, ajudam no diagnodstico
diferencial.*

12.3.4 Anomalias Anatomicas

Estruturas anormais do nariz ou dos seios paranasais,
como desvio de septo ou malformagdes congénitas, podem
eventualmente predispor a RSC e devem ser investigadas.

AABR recomenda que o diagnostico de RSC em criancgas
e seus diferenciais inclua uma abordagem cuidadosa com
anamnese, exame fisico e exames de imagem.

12.4 Fatores predisponentes da RSC na crianca

O entendimento dos fatores predisponentes da RSC na
crianca ainda nao é claro, e muitas vezes controverso.
Possiveis fatores relacionados ao hospedeiro e ao ambiente
incluem:

12.4.1 Anatomia do nariz e seios paranasais

As diferencas anatomicas na crianca em relacao aos
adultos, como ostios e recessos de drenagem mais estreitos
ou variacoes anatdmicas como concha média bolhosa ou
desvio septal parecem nao ter o mesmo impacto como
fatores de risco para RSC.543:544

12.4.2 Hipertrofia adenoideana

Varios estudos tém demonstrado que a hipertrofia da
tonsila faringea, condicdo frequente na infancia, pode
ser considerada um importante fator predisponente de
RSC.545:546  Os mecanismos fisiopatologicos implicados
parecem ter relacdo nao somente com O processo
obstrutivo, mas também com presenca local de biofilme.3*7
Existem evidéncias de melhora na RSC em criancas apds
adenoidectomia.

12.4.2 Infecgdes virais

Criancas apresentam um numero elevado de infeccoes
das vias aéreas superiores (IVAS). O aumento do edema
de mucosa, producao de secrecao e retencao de muco,
consequentes as infeccoes recorrentes, poderia favorecer
o desenvolvimento da RSC. Entretanto, os estudos nao
mostram evidéncias robustas de que essas infeccdes virais
seriam fatores predisponentes para a RSC na crianga. 4854

12.4.3 Rinite Alérgica

ARinite Alérgica (RA), comumente associada a edema da
mucosa nasal e reducdo do clearance mucociliar, também
€ um fator predisponente controverso de RSC em criancas.
Estudos mostram que a prevaléncia de sensibilizacao para
aeroalérgenos em criangas com RSC é alta®%%:5%"; entretanto,
a prevaléncia de RSC em criangas atdpicas e nao atdpicas
é semelhante.

Até o presente momento nao ha evidéncias de uma clara
relacdo entre RA e RSC na crianca.>?

12.4.4 Asma

Aasma é uma condicéo clinica frequentemente associada
a RSC. Estudo avaliando 4044 criancas com RSC, identificou
que 18,1% dessas criancas apresentavam asma associada.>%3

Outros estudos observaram exacerbacao da asma
associada a exacerbacao da RSC. Apesar da forte correlacao
entre Asma e RSC, essa associacao ainda nao esta totalmente
clara.

12.4.5 Tabagismo passivo

A exposicao ativa e passiva a fumaca dos cigarros
interfere no clearance mucociliar e regeneracao epitelial.
Dessa forma o tabagismo, mesmo que passivo, tem sido
considerado como fator de risco para a RSC na crianca.
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Uma revisao sistematica avaliou e evidenciou uma forte
correlacdo entre a exposicdo a fumaca de cigarro e a
prevaléncia de RSC.5%

Alguns estudos avaliaram os resultados da cirurgia de
RSC na presenca de tabagismo passivo e ativo em pacientes
menores de 18 anos. As criangas expostas a fumacga de cigarro
tiveram maior taxa de revisao cirlrgica, piores escores do
SNOT e falta de melhora dos sintomas ap6s a cirurgia.>>>

A despeito dessas evidéncias, mais estudos sdo
necessarios para determinar se de fato o tabagismo é um
fator causal de RSC na infancia.

12.4.6 Doenca do refluxo gastroesofagico.

A doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE) tem
sido implicada como fator causal de RSC em pacientes
pediatricos. O provavel mecanismo fisiopatologico estaria
associado a uma inflamacéao nos 6stios dos seios paranasais e
alteracao do clearance mucociliar. Alguns estudos mostram
que o diagndstico de RSC é mais prevalente em criancas com
DRGE. A despeito desses achados, esses estudos apresentam
limitacbes como desenho retrospectivo e problemas na
caracterizacdo da amostra.>3¢%57

12.4.7 Imunodeficiéncias

Criancas com RSC ou rinossinusites recorrentes devem
ser submetidas a uma avaliacdo quanto a possiveis
imunodeficiéncias primarias. Estudos mostram um aumento
na prevaléncia de imunodeficiéncias em criancas com
RSC que nao respondem ao tratamento convencional.
Deficiéncias de IgA, 1gG e subclasses e fraca viragem
sorologica a vacina anti-pneumococica foram identificados
como possiveis fatores predisponentes. 538558,559

12.4.8 Fibrose Cistica

A fibrose cistica (FC) é uma doenca autossomica
recessiva causada por mutacées no gene CFTR levando
a espessamento do muco, poélipos nasais e predispondo
infeccoes de vias aéreas. Os principais patogenos
encontrados nos seios paranasais desses pacientes incluem
P. aureginosas e S.aureus. Criangas com RSC e polipos nasais
apresentam alta prevaléncia de FC, chegando a 100%. Dessa
forma é mandatéria a investigacao da FC em todo paciente
pediatrico com RSC e pdlipos nasais.>¢%-5¢1

12.4.9 Discinesia ciliar primaria

A discinesia ciliar primaria (DCP) é uma doenca
autossomica recessiva onde os pacientes apresentam
defeitos no batimento ciliar impactando o adequado
transporte mucociliar. Cerca de 50% dos pacientes com
DCP apresentam rinossinusites e otites frequentes, situs
inversus totalis e infertilidade. Sintomas de RSC sao
altamente prevalentes, com rinorreia purulenta frequente,
além da reducao da funcdo pulmonar. Pélipos nasais sao
menos frequentes do que na FC. O diagndstico de DCP,
muitas vezes é suspeitado pela presenca de RSC associada a
doencas pulmonares como bronquiectasia, assim como situs
inversus totalis.3'%:562

Varios fatores predisponentes ou associados a RSC na
crianca tém sido descritos, a maioria sem evidéncias robustas
(ex. alergia, IVAS recorrentes, tabagismo, RGE e asma).

Entretanto, a ABR recomenda a realizacdo de
anamnese cuidadosa, objetivando ndo somente afastar
os possiveis fatores envolvidos, mas detectar doencas
frequentemente associadas a RSC e muitas vezes nao
diagnosticadas (ex. DCP, FC e imunodeficiéncias).

12.5 Tratamento clinico da RSC na crianca

A RSC infantil é um processo inflamatorio multifatorial
complexo e nao apenas de uma infeccao bacteriana
persistente. O tratamento medicamentoso visa controlar
a inflamacao, a qual predispée a crianca a congestao e
obstrucao, reduzindo a incidéncia de infeccées.>%?

A despeito da falta de evidéncias cientificas robustas,
na pratica diaria ndo € incomum incluir antibioticos,
corticosteroides intranasais e lavagens nasais com solucao
salina (com ou sem aditivos) como parte do tratamento da
RSC em criancas.

12.5.1 Antibiéticos

Os estudos existentes demonstram que o tratamento
da RSC em criangas com antibioticos tanto por periodo
curto (até 4 semanas) quanto por periodos mais longos (12-
15 semanas), assim como terapias incluindo antibidticos
endovenosos ou locais nao sao justificaveis.*

Estudo utilizando subdoses de macrolideos por longo
periodo resultou em 63% de resultados satisfatorios,
os autores sugerem ter sido por um possivel efeito
antiinflamatério do medicamento.’®* Segundo alguns
pesquisadores, a cultura de material proveniente dos
seios paranasais na RSC poderia ajudar a selecionar a
terapia antimicrobiana, geralmente S aureus e bactérias
anaerdbicas Gram negativas, uma vez que a maioria dos
estudos é baseada no tratamento empirico. 363,54

A ABR NAO recomenda o tratamento da RSC na crianca
com antibidticos, seja por via oral em tratamentos
curtos ou longos, associado a solu¢cdes nasais, ou por via
endovenosa.

12.5.2 Corticosteroide oral

O uso sistémico de corticosteroides de forma gradual
decrescente associado ao antibidtico (cujo uso isolado ndo
é justificavel), parece ser mais efetivo na RSC em criancas
quando comparado ao uso de placebo.

A ABR NAO recomenda o uso de corticosteroides orais
no tratamento da RSC na crianga.

12.5.3 Corticosteroide intranasal

Em relacao ao corticosteroide intranasal, embora nao
haja estudos que mostrem altos niveis de evidéncias
cientifica, acredita-se que possa ser utilizado em vista
do seu potencial efeito anti-inflamatério e perfil de
seguranca.*

Portanto, a ABR recomenda o uso de corticosteroide
intranasal para o tratamento da RSC na crianca.
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12.5.4 Solucgéao salina nasal

Assim como para os corticosteroides intranasais, os
estudos sobre o uso de solucao salina nasal na RSC infantil
sd0 escassos, € o nivel de evidéncia nao é alto. Entretanto,
seu uso é geralmente indicado baseando-se no beneficio
que tem sido demonstrado na populacao adulta.

A ABR recomenda o seu uso das solucdes salinas nasais
no tratamento da RSC na crianca.

12.5.5 Imunomoduladores

H& pelo menos um estudo em criancas com RSC
demonstrando que o lisado bacteriano utilizado no periodo
entre as exacerbacdes agudas pode reduzir sua frequéncia
e intensidade, demonstrando efeito profilatico para
exacerbacées agudas na populacao pediatrica.>®®

A ABR considera opcional o uso de imunomoduladores
no tratamento da RSC na crianca.

12.6 Tratamento ciruargico da RSC na crianca

O tratamento cirlrgico é uma alternativa quando nao
ha resposta positiva apds terapéutica medicamentosa
exaustiva a qual habitualmente inclui lavagem nasal com
solucdo salina, corticosteroides intranasais em spray;
avaliacdo cuidadosa de possiveis comorbidades e, quando
necessario nas exacerbacdes agudas, antibidticos orais.
Existem varias modalidades de tratamento cirdrgico:

12.6.1 Adenoidectomia

Indicada como um tratamento de primeira linha, ao
longo dos anos tem demonstrado beneficio principalmente
em criangas até os 6 anos, mas acredita-se que possa ser
eficaz mesmo em criancas maiores, até os 12 anos.5%¢
Atribui-se a tonsila faringea o papel de um reservatorio de
biofilme bacteriano também interferindo na fisiologia nasal
nos pacientes em que apresentam quadros compativeis com
processo obstrutivo. 342567

Estudo recente (2024) relata alta taxa de sucesso
em pacientes entre 6 a 12 anos, com 68% dos pacientes
apresentando remissao dos sintomas apds a cirurgia.¢®
Uma meta-analise de 9 estudos de criancas dos 4 aos 7
anos, evidenciou melhora da RSC em 70% dos casos.>*’
Em geral, a taxa de revisido para adenoidectomia é
muito baixa (1,9%).547:5%° Por outro lado, um estudo de
1999 nao randomizado evidenciou que apds 6 meses de
acompanhamento, a adenoidectomia isolada teve uma taxa
de sucesso de 47%, enquanto a adenoidectomia associada a
cirurgia sinusal endoscopica endonasal obteve uma taxa de
sucesso de 77%.57°

0 diagnostico diferencial entre RSC e adenoidite cronica
antes da cirurgia deve depender de medidas objetivas como
endoscopia nasal ou tomografia, uma vez que existe uma
sobreposicao significativa dos sintomas das duas condicoes
clinicas.

Ha discrepancia entre as medidas subjetivas e os achados
objetivos endoscopicos em criancas com adenoidite ou RSC.
Os resultados do exame fisico podem nao refletir o impacto
da RSC na qualidade de vida das criangas.®”" Entre criangas
que apresentam os sintomas compativeis com o diagnostico
de RSC, uma pontuacao de Lund-Mackay de 5 ou superior
pode ser considerada um diagndstico “positivo” para RSC
com um alto valor preditivo positivo, com sensibilidade de
86% e especificidade de 85%, enquanto uma pontuacao de
TC menor que 2 apresentaria um valor preditivo negativo
alto para auséncia de rinossinusite cronica provavelmente
indicando apenas a presenca de adenoidite isolada.?”?
Outro estudo retrospectivo mostrou que em pacientes
pediatricos com pontuacdes de Lund-Mackay maiores que
5, a adicdo de lavagem do seio maxilar no momento da
adenoidectomia melhorou os sintomas clinicos até um ano
apods o procedimento. A adenoidectomia isolada foi eficaz
em 65% dos pacientes com Lund-Mackay menor que 5 e 43%
nos que apresentavam uma pontuacao maior que 5.573

A ABR recomenda adenoidectomia sem sinusectomia
associada, em criancas sem doencas de base que tenham
indicacao cirurgica para o tratamento da RSC.

12.6.2 Cirurgia Endoscépica Nasossinusal (CENS)

Em duas revisdes sistematicas de 2013 observou-
se uma taxa de sucesso de 82% em um dos estudos;

e 71-100%, no outro; ambos com baixa taxa de
complicacao: 1,4% e 0,6%, respectivamente. Contudo,
a maioria desses dados € retrospectiva.’’4575

Ramadan et al. (2001) observaram que o uso de
corticosteroides durante uma CENS inicial pode evitar um
procedimento de cirurgia de revisao.’’¢ Younis (2005), em
uma revisao dos dados disponiveis, sugeriu que uma cirurgia
revisional ndo seria necessaria na maioria das criancas apos
a CENS.577

As preocupacgdes iniciais sobre os possiveis efeitos
adversos da CENS no crescimento facial foram minimizadas
por um estudo de acompanhamento de longo prazo de
Bothwell et al. (2002) 578 que nao mostrou impacto da CENS
nos parametros qualitativos e quantitativos do crescimento
facial pediatrico, em avaliacdes realizadas por 10 anos
apos a cirurgia.’’”57® Em relacdo a sinuplastia por balao,
nao existem estudos prospectivos que demonstrem sua
eficacia.’

A despeito da recomendacao cirdrgica na RSC pediatrica,
é importante lembrar que grande parte das criancas
apresenta remissao espontanea ao longo dos anos.

A ABR recomenda que as principais intervencées
cirargicas, quando indicadas, devam ser direcionadas
aos procedimentos mais simples como adenoidectomia
e eventualmente lavagem sinusal, os quais apresentam
boas taxas de sucesso. A ABR recomenda que a CENS
seja preferencialmente indicada nas criancas com
comorbidades como fibrose cistica, discinesia ciliar
primaria e imunodeficiéncias, utilizando a técnica e a
extensao adequadas a doenca de base.



Rinossinusites: Evidéncias e Experiéncias - 2024

81

13. Rinossinusites Fungicas

Os fungos podem ser encontrados no muco nasal de
quase todos os seios paranasais saudaveis e doentes.
No entanto, existem varias formas de doenca sinusal
associadas aos fungos como patdégenos. Nessas
situacdes, em vez dos fungos determinarem o processo
da doenca, geralmente é o estado imunolégico do
hospedeiro que determina a apresentacdo clinica.*
As rinossinusites fungicas (RSF) podem ser divididas em
invasivas ou nao invasivas, a depender da penetracao
do fungo na mucosa nasossinusal. As RSF invasivas sao
divididas em agudas e cronicas, de acordo com a rapidez
de instalacdo dos sintomas; e as RSF nao invasivas podem
ser classificadas em bola fungica (BF) e rinossinusite fingica
alérgica (RSFA).457°

13.1 Bola Fungica

A bola fungica é uma massa densa composta de hifas
flngicas que se acumulam dentro de um seio paranasal.
Ocorre principalmente em individuos imunocompetentes
e se distingue de outras rinossinusites flungicas por ndo
apresentar invasao dos tecidos adjacentes. Normalmente,
essa massa fungica se desenvolve devido a incapacidade
da mucosa nasossinusal de eliminar os fungos inalados, que
acabam proliferando dentro do seio paranasal.>80-582

A prevaléncia de bolas flngicas nos seios paranasais
aumentou nas Ultimas décadas. Essa condicao afeta
principalmente mulheres de meia-idade e idosas, com
estudos indicando uma predominancia feminina de
aproximadamente 1,9:1.58% A incidéncia de bolas flingicas
em pacientes que se submeteram a cirurgia endoscopica
dos seios paranasais foi relatada em torno de 5,4%.81,584
Os seios mais frequentemente acometidos sao o maxilar,
seguido pelo esfenoidal.

Varios fatores podem predispor ao desenvolvimento de
bola flungica nas cavidades dos seios paranasais. Um dos
principais fatores de risco é o tratamento endodéntico
prévio, especialmente em dentes superiores, devido a
possivel penetracdo de materiais odontoldgicos no seio
maxilar, criando um ambiente propicio para o crescimento
de fungos.>®! O envelhecimento da populacdo também tem
contribuido, uma vez que o transporte mucociliar diminui
com a idade, resultando em drenagem inadequada das
secrecdes sinusais € aumentando o risco de formacao da
bola fungica.’®%%5 Anomalias anatomicas, como desvio
do septo nasal e a presenca de concha bolhosa, também
tém sido associadas a formacao de bola flngica.>8¢587
Ainda que a maioria dos casos de bola fingica ocorra em
individuos imunocompetentes, condicoes que envolvem
imunocomprometimento, como diabetes mellitus e uso de
imunossupressores, podem aumentar a suscetibilidade do
seu desenvolvimento. 3858 Qutro fator relacionado sao as
superinfeccdes bacterianas ou virais que podem exacerbar

o processo inflamatdrio, fornecendo nutrientes adicionais
para o crescimento fungico.>?%3%! Mesmo ap6s o tratamento
da bola fingica, fatores como inflamacdo cronica e
remodelacdo da mucosa podem acarretar persisténcia dos
sintomas. %2

O diagndstico de bola flngica é realizado através
de exames de imagem e avaliacdo histopatoldégica. A
tomografia computadorizada (TC) é essencial, detectando
frequentemente areas hiperdensas dentro do seio afetado
devido ao acimulo de metais pesados nas hifas flngicas.
Outro achado comumente encontrado nas TC sao as
microcalcificacbes dentro da lesdo.’8%%8% A ressonancia
magnética (RM) complementa a TC, mostrando sinal
hipointenso em T1 e T2, com realce da mucosa apds
contraste.>® A identificacdo das hifas fingicas através de
avaliacdo histopatoldgica confirma o diagnostico.38¢:587
Analises microbiolégicas, embora Uteis, apresentam baixa
sensibilidade devido a dificuldade de crescimento de fungos
em cultura, sendo menos empregadas.>®-58 A combinacao
desses métodos permite diferenciar com precisdo a bola
fangica de outras formas de rinossinusites, especialmente
as invasivas. 38

O tratamento padrdao-ouro é o tratamento
cirrgico endoscopico da bola fungica, que consiste
predominantemente na remocao completa dos detritos
fangicos por meio de cirurgia endoscopica dos seios
paranasais.’®?38> Qs estudos demonstram que a
realizacdo da antrostomia maxilar é altamente eficaz,
garantindo a ventilacdo e drenagem adequadas do seio
afetado e prevenindo o acimulo de muco e subsequente
crescimento fungico.’®® Em alguns casos, uma abordagem
endoscopica ampliada pode ser necessaria para alcancar
areas de dificil acesso e garantir a remocdo completa dos
detritos. %8 A recorréncia pode ocorrer, particularmente se
a funcao normal do seio nao for restabelecida, exigindo
monitoramento pos-operatério e manejo continuo. A
combinacao de lavagem salina com corticosteroides
intranasais pode auxiliar na reducdo da inflamacéao pos-
operatoria e promover a cicatrizacio. 386588

A ABR recomenda a cirurgia para o tratamento das
bolas fungicas.

13.2 Rinossinusite Fungica Alérgica

A rinossinusite fungica alérgica (RSFA) é um subtipo
da rinossinusite crénica com resposta imune do tipo
2, caracterizada pela inflamacdo cronica da mucosa
nasossinusal associada a hipersensibilidade do tipo | a
fungos.* Em comparacdo aos demais tipos de rinossinusite
cronica com palipos nasais (RSCcPN), a RSFAse distingue pela
presenca de fungos na secrecao nasal, mucina eosinofilica
espessa, geralmente escurecida e com aspecto de pasta
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de amendoim, sem sinais de invasao tecidual, velamento
e remodelacao dos seios paranasais, uni ou bilateral, com
heterogeneidade na densidade da secrecao observada na
tomografia computadorizada e hipersensibilidade do tipo |
a fungos.>%3

A RSFA é uma forma nao invasiva de rinossinusite fingica
que geralmente afeta adultos mais jovens, frequentemente
menores de 30 anos, e tem maior prevaléncia entre
mulheres. Além disso, é mais comum em grupos de menor
poder socioeconémico e individuos que vivem em climas
mais quentes e Umidos.>** A atopia é uma caracteristica
predominante em pacientes com RSFA, sendo comum a
presenca de doencas alérgicas concomitantes, como rinite
alérgica e asma de inicio na infancia. A associacao com a
asma é frequente, embora menos comum do que em outras
formas de RSCcPN.3?% A RSFA representa entre 5 a 10% dos
casos de RSC.*

Uma peculiaridade da RSFA em comparacao aos outros
tipos de RSC do tipo 2 é a associacao a um fator ambiental
critico, no caso a presenca de fungos, que sao conhecidos
por induzir uma resposta imune do tipo 2. A exposicao a
ambientes com esporos fungicos leva a germinacao e invasao
imunogénica, causando disfuncao da barreira epitelial e
liberacao de citocinas IL-25, IL-33 e TSLP. Isso resulta em
uma superestimulacdo compensatoéria da resposta imune
tipo 2, perpetuando a inflamagao e a formacao de poélipos
nasais.>*#5% Estudo de Den Beste et al. revelou que a
resisténcia transepitelial das células na RSFA é menor em
comparacao com células de controles saudaveis, indicando
uma barreira mucosa comprometida.®>®® Além disso, a
exposicao a citocinas do tipo 2 como IL-4 e IL-13 pode
reduzir ainda mais essa resisténcia.>%’

Os pacientes com RSFA geralmente apresentam
congestao nasal, alteracdo olfatoria e presenca de secrecao
espessa e coloracao escurecida, caracteristica da mucina
eosinofilica, além da presenca de polipos nasais visualizados
a endoscopia nasal ou a rinoscopia anterior. Essa mucina é
o produto de uma reacao de hipersensibilidade alérgica aos
fungos, ao contrario de um simples crescimento excessivo
de elementos miceliais, como observado nas bolas flingicas.
Em casos graves, podem ocorrer alteragdes visuais ou até
deformidades faciais devido a progressao da doenca. Em
geral, os sintomas relativamente leves contrastam com
achados radiologicos significativos, podendo atrasar o
diagnostico e permitir um maior avanco da doenca.

A tomografia computadorizada (TC) é o exame
radiolégico de escolha na investigacdo da RSFA, e
evidencia seios paranasais opacificados e expandidos com
densidades heterogéneas. A TC pode revelar um “sinal
de dupla densidade”, que consiste em conteldos sinusais
altamente atenuados em contraste com a mucosa inflamada
hipodensa . Além disso, a TC pode mostrar erosao ossea e
desmineralizacao das paredes dos seios, em casos avancados.
Aressonancia magnética (RM) quando necessaria, apresenta
edema mucoso com hipossinal nas sequéncias T2, devido a
presenca de mucina eosinofilica rica em proteinas e com
baixo teor de agua.

Laboratorialmente, a RSFA é caracterizada por niveis
elevados de imunoglobulina E (IgE) total (>500 IU/mL) e
niveis elevados de IgE especificos para fungos. A eosinofilia
periférica pode estar presente, embora seja menos comum.
A analise histopatologica confirma a auséncia de invasao
tecidual pelo fungo, além de células inflamatorias em um

fundo de mucina eosinofilica amorfa e detritos celulares
necréticos. Cristais de Charcot-Leyden, provenientes
da degranulacdo dos eosinofilos, também podem ser
observados.* 394,598

Os critérios diagnodsticos maiores de Bent-Kuhn para RSFA
podem ser vistos no Quadro 13-1. Os critérios clinicos de
rinossinusite (polipos nasais, mucina eosinofilica e TC/RM
caracteristica) sao critérios normalmente encontrados na
RSFA. Por outro lado, a confirmacao da presenca do fungo
e da alergia ao fungo podem apresentar falsos-negativos
frequentemente.57%593

Para aumentar a positividade do diagnostico, critérios
menores de Bent-Kuhn podem ser considerados: asma,
doenca unilateral, eosinofilia sérica, cultura positiva para
fungos e erosao dssea.>?>

Atualmente, o tratamento preconizado para o manejo
da RSFA é a CENS, associada a corticosteroides intranasais
e, eventualmente, orais. O principal objetivo da cirurgia
€ remover o muco eosinofilico e os polipos nasais, que sdo
os principais responsaveis pela perpetuacao da inflamagao
cronica nos seios paranasais. A cirurgia permite também a
abertura das cavidades sinusais, facilitando a lavagem com
solucao salina e o corticosteroide diluido. No entanto, a
taxa de revisao cirurgica para pacientes com RSFA é alta,
sendo necessario repetir a cirurgia em cerca de 28,7% dos
casos, comparado a 18,6% em pacientes com rinossinusite
cronica com polipos nasais (RSCcPN).#47

Os corticosteroides desempenham um papel fundamental
no manejo pos-operatorio da RSFA. Historicamente, os
corticosteroides orais foram amplamente utilizados e,
apesar de eficazes, os riscos significativos associados
ao seu uso cronico ou recorrente desencorajam sua
prescricao, exceto em casos mais graves e refratarios.
Recentemente, a popularizacao da lavagem nasal de alto
volume e a possibilidade de associa-la a corticosteroides
diluidos permitiram uma administracdo mais eficaz dessa
medicacao. Portanto, o manejo ideal dos pacientes com
RSFA inclui a realizacao de cirurgia endonasal, seguida de
lavagem nasal com alto volume com corticosteroide diluido.
Ciclos de corticosteroides orais devem ser reservados
apenas para casos graves e de exacerbacao.

Outras classes terapéuticas ainda tém poucos estudos,
mas podem representar novas alternativas no futuro. O
uso de antifungicos intranasais e orais é desencorajado,
uma vez que a RSFA ndo é uma infeccdo. E de fato, ensaios
clinicos controlados indicam que tanto os antiflingicos orais
quanto os intranasais nao oferecem beneficios significativos
em comparacdo com os corticosteroides no manejo pos-
operatorio.

Entretanto, pesquisas recentes sobre peptideos
antimicrobianos topicos (AMPs) mostraram uma reducao

Quadro 13-1.
Flngica Alérgica.

Critérios diagnosticos da Rinossinusite

1- Hipersensibilidade tipo | (mediada por IgE)
2- Polipos nasais

3- TC ou RM caracteristica

4- Mucina eosinofilica sem invasao tecidual

5- Exame direto ou coloracao positiva para fungos na
histologia
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significativa na carga bacteriana nasal e nos marcadores
inflamatorios, sugerindo uma possivel nova alternativa a
ser explorada.®>®® Quanto a imunoterapia com alérgenos,
nao existem estudos clinicos randomizados que avaliem
sua eficacia na RSFA, embora alguns estudos observacionais
indiquem um beneficio a curto prazo nos sintomas. %0060

Finalmente, a terapia com bioldgicos como dupilumabe,
omalizumabe e mepolizumabe tem se consolidado no
tratamento da RSCcPN grave e refrataria. Esses agentes, que
inibem mediadores inflamatorios da resposta imunologica
do tipo 2, poderiam teoricamente ser eficazes também no
controle da RSFA. No entanto, todos os estudos pivotais
sobre biologicos no tratamento da RSCcPN até o momento
excluiram pacientes com RSFA.5°8 Existem, na atualidade,
estudos avaliando o efeito do Dupilumabe nessa populacao
em especifico (estudo LIBERTY-AFRS-AI, clinicaltrials.gov,
NCT04684524).

A ABR recomenda a cirurgia como tratamento para

pacientes com RSFA, seguido de tratamento clinico
pos-operatorio.

13.3 Rinossinusite Fungica Invasiva Aguda

A Rinossinusite Flngica Invasiva Aguda (RSFIA) é definida
quando as hifas fungicas invadem o epitélio nasossinusal,
0ss0 € 0s vasos que resultam em trombose, infarto de
tecido e necrose.4,%°? As espécies de fungos mais propicias
a RSFIA sao o Aspergillus (69%), seguido pelos Zigomicetos
(Rhizopus, Mucor, Rhizomucor) (22%), Cryptococcus (4%) e
Fusarium (2%).579:692 A RSFIA geralmente acomete individuos
imunocomprometidos, e a doenca de base e o grau de
imunossupressao sao mais importantes que o tipo de fungo
isolado.®®® O principal grupo de risco sdo pacientes com
doencas hematoldgicas malignas, particularmente aqueles
transplantados de medula e aqueles com neutropenia
grave (contagem absoluta de neutrofilos <500/mm3 e/
ou neutropenia funcional). Neutropenia grave prolongada
(<500/mm3 por mais de 10 dias) também aumenta a
predisposicao para doenca fungica invasiva em nariz e
seios paranasais. Diabetes mal controlada, uso cronico de
corticosteroides, imunodeficiéncia adquirida e tratamentos
quimioterapicos sao outros fatores de risco. Dentre esses
fatores, diabetes (50%) e malignidade hematologica (40%)
representam 90% da imunossupressao relatada.*579:02
Mais recentemente, a COVID-19 tornou-se também um
importante fator de risco para o desenvolvimento de
RSF|A.604’605

A histéria clinica inicial pode ser inespecifica.6°%6%¢ A
apresentacao pode ser com rinorreia, obstrucao nasal, dor
ou pressao facial e febre, sendo que sintomas unilaterais
aumentam a suspeita diagndstica.®02%%¢ O edema facial
corresponde a apresentacao clinica mais comum (41 a 65%
dos casos), mas ja ocorre em casos mais avancados.°?
Febre também é altamente prevalente (41 a 67% dos
casos), e a neutropenia febril pode ser um sinal de alerta
para RSFIA em pacientes imunossuprimidos.¢°%¢%3 Sintomas
relacionados a maior extensao da doenca, em casos mais
tardios, incluem oftalmoplegia, proptose, perda de visao,
ptose, convulsdes, déficits neuroldgicos focais ou confusao
mental.*%°2 Acometimento dos pares cranianos lIl, IV e VI
podem indicar o envolvimento do seio cavernoso.°

Os achados do exame fisico dependem do estagio da
doenca na apresentacao. Nos estagios iniciais, pode haver
mudancas sutis na mucosa nasal, como uma mucosa nasal
palida ou edematosa. A medida que a doenca progride e
a invasao neurovascular piora, a mucosa nasal palida se
torna mais avascular e fica mais escura e necrotica. Esta
mucosa ira entao ulcerar, formando uma escara espessa
ou crosta.®%%7 A necrose da mucosa nasal é o achado
mais consistente e sugestivo de RSFIA no exame fisico,
sendo a concha média a regido mais acometida.579-603,607
Achados semelhantes podem ser encontrados no septo
nasal, podendo causar perfuracdo septal.579:603.607 Qg sinais
e sintomas relacionados a progressao da doenca invasiva
podem se apresentar rapidamente e piorar em questao de
horas.6°6"’°7

A doenca unilateral em achado radiologico é tipica.*
A tomografia computadorizada de seios paranasais sem
contraste deve ser sempre realizada como triagem, tendo
inicialmente como caracteristicas mais relevantes o
espessamento unilateral importante da cavidade nasal (80
a 91% dos casos) e a predilecao por envolvimento unilateral
periantral (22 a 38%). Outros achados mais especificos,
porém, mais tardios, sdao a destruicio das paredes
Osseas (erosdao Ossea), disseminacdo orbital e invasao
intracraniana.>7%-602

Em casos de suspeita de comprometimento intracraniano
ou orbitario a ressonancia magnética é o exame de imagem
de escolha. Naressonancia magnética a mucosa desvitalizada
e necrotica da RSFIA se apresenta como uma area focal de
auséncia de difusao do contraste de gadolineo, em inglés
conhecida como LoCE (lack of contrast enhancement) (.6%2
A auséncia de realce ao contraste na Ressonancia Magnética
€ mais sensivel (74-86%) do que na TC (69%) na deteccao
da doenca flingica invasiva.*%? Logo, em casos de duvida
em relacao a extensao da doenca, a ressonancia magnética
pode ser uma ferramenta para visualizacao de areas de
necrose tecidual suspeitas de angioinvasao e ser (til para o
planejamento cirlrgico primario ou de reintervencoes.

Diante da suspeita diagnodstica de RSFIA, é fundamental a
realizacao de endoscopia nasal e biopsia precoce da regiao
acometida.’’%¢%7 Rotineiramente se solicita a pesquisa
direta de fungos, além da cultura para fungos. Considerando-
se a importancia do diagndstico precoce para o prognostico
da doenca, a bidpsia deve ser encaminhada para anatomo-
patolégico e também para congelacdo,”® %7 sendo a
acuracia da bidpsia de congelacéo alta (83% de sensibilidade
de 98% de especificidade).®®® Na histopatologia da RSFIA
pode ser observado formacoes tipo hifas em submucosa com
invasao angiocéntrica e necrose tecidual com poucas células
inflamatorias do hospedeiro. Essa bidpsia deve ser adequada
em relacao ao material representativo para a analise, tendo
o cuidado de nao coletar apenas tecido necrotico. A cultura
nao apresenta alta sensibilidade (51 a 67%), mas é essencial
para direcionar a escolha do antifiingico.%%2

“Diante da suspeita diagnodstica de RSFIA, a biopsia deve
ser realizada o mais precocemente possivel e o material
encaminhado para anatomo-patoldgico e também para
congelacao.

Uma vez que o diagndstico é confirmado, o tratamento
deve ser realizado o mais precocemente possivel. A
abordagem multidisciplinar é extremamente importante,
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sendo fundamental a integracao entre as especialidades
clinicas (Infectologia, hematologia, etc.) e cirlrgicas
(Otorrinolaringologia, neurocirurgia e oftalmologia).®%®
O diagnostico precoce e o inicio do tratamento sao
fundamentais para melhorar a sobrevivéncia dos pacientes
com rinossinusite flngica invasiva: sabe-se que maior
tempo entre diagnostico e tratamento e maior extensao da
lesdao ao diagndstico sao importantes fatores prognosticos
negativos.+602:603,606,607  tratamento devera basear-se em 3
principios basicos: administracao de antiflingicos sistémicos,
desbridamento cirirgico do tecido necrético e reversao ou
abrandamento da condicao imunossupressora do individuo.>”°

0 desbridamento cirdrgico € importante no tratamento da
RSFIA. Todo o tecido palido ou necrotico deve ser removido
cirurgicamente até a obtencao de margens sangrantes.>”° As
taxas de mortalidade se encontram entre 20 e 80%, sendo
que estudos tém demonstrado aumento da sobrevida com
o diagnostico e a resseccdo cirlrgica precoces.%0%603,609
Em varios pacientes, multiplos procedimentos se podem
fazer necessarios até controle da extensdo da doenca. O
acesso endoscopico tem sido preferencial para casos mais
limitados, mas acessos externos podem ser essenciais em
casos com acometimento extra-nasossinusal.

A instituicdo precoce da terapia antiflngica sistémica
demonstrou melhorar a sobrevida dos pacientes.9%:60°
A anfotericina B lipossomal deve ser administrada
empiricamente ja na suspeita inicial de rinossinusite
fingica invasiva. Uma vez confirmado que o caso se trata
de aspergilose invasiva, o antifingico de escolha é o
Voriconazol por ser mais efetivo contra o Aspergillus. Em
geral se recomenda terapia intravenosa com essas drogas
até uma resposta clinica efetiva e maxima reversao da
condicao de imunossupressao, o que pode durar semanas
ou meses. A duracdao do tratamento dependera de cada
individuo e da melhora clinica e radioldgica, sendo
fundamental o acompanhamento em conjunto com a equipe
da Infectologia.>7%-602

A sobrevida geral para pacientes é maior em: 1)
pacientes diabéticos (apresentam taxas de sobrevida duas
vezes maiores do que neutropénicos graves, pela maior
possibilidade de reversao e controle da predisposicao para
a invasao fungica);7%¢%2 2) menos tempo entre diagndstico
e tratamento (aumentando sobrevida de 57% para mais de 7
dias de intervalo para 83% quando ha menos de 7 dias entre
diagnostico e tratamento);®02:6%7 3) pacientes com extensdo
apenas nasossinusal (especialmente quando unilateral, sem
acometimento do septo nasal).60%:603

A ABR recomenda que pacientes diabéticos
descompensados com sintomas nasossinusais e os com
neutropenia febril devam ser avaliados com endoscopia
nasalseriada pararastreio de RSFIA. Casos suspeitos devem
ser diagnosticados com biopsia (de congelacdo, quando
disponivel) ou tratados com cirurgia precocemente.

13.4 Rinossinusite Fungica Invasiva Crénica

Ainvasividade da mucosa nasossinusal pelo fungo também
pode ocorrer de forma cronica e indolente. Ha duas formas
distintas, a Rinossinusite Fungica Invasiva Cronica (RSFIC) e
a Rinossinusite Fingica Invasiva Granulomatosa (RSFIG).61°

A RSFIC acomete principalmente pacientes diabéticos
ou imunocomprometidos. Os sintomas predominantes sao
rinorreia (16%), obstrucao (18,5%) e congestao nasal, febre,
dor facial (28,8%) e cefaleia (31,9%). Ja a RSFIG se manifesta
predominantemente em pacientes imunocompetentes,
e o sintoma principal é a proptose (31,5% dos casos) e a
sindrome do apice orbitario; nenhum paciente com RSFIG
apresentou febre na revisao sistematica de Bahethi et al.¢'°

Nos dois casos, os achados classicos a tomografia
computadorizada sao espessamento mucoso e opacificacao
nasossinusal, esclerose ou erosio 6ssea e efeito de massa
com extensdo extra-sinusal. A extensdo para orbita e a
regido pterigoide sao comuns, e nesses casos, a ressonancia
magnética é indicada, evidenciando massa hipointensa em
T1 ou LoCE, ou ainda hiperintensidade septada em T2, com
auséncia de captacdo ao contraste.®'

Nos dois casos, o principal agente é o Aspergillus (em
40-60% dos casos). Da mesma forma que para a RSFIA,
o tratamento se baseia em cirurgia endoscopica nasal
associada ao antifiingico sistémico, seja o voriconazol
(quando o Aspergillus é confirmado) ou com a anfotericina
B. A extensao da cirurgia depende do acometimento
nasossinusal ou extra-sinusal, mas a cirurgia endoscopica
conservadora tem sido preferencial a cirurgia radical em
casos iniciais a moderados, tendo sido indicada mesmo em
alguns casos com extensao intracraniana. Na maioria dos
casos, varios procedimentos para desbridamento cirirgico
sdo necessarios, e o tratamento clinico perdura em média
de 6 a 9 meses.%'°

A mortalidade é maior nos pacientes com RSFIC (12%) do
que nos com RSFIG (2%), provavelmente pelas condicoes de
base do paciente.
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