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RESUMO

A asma relacionada ao trabalho (ART) & um acometimento com elevada prevalencia na
populacao adulta. A ART inclui a asma ocupacional (AO), desencadeada pela exposicao
a um agente presente em um determinado ambiente de trabalho, e a asma agravada ou
exacerbada pelo trabalho (AA/ET), que acomete individuos com antecedentes de asma
ou gue iniciaram um quadro de asma concomitante, mas sem relacao causal com o
ambiente de trabalho. Estima-se que 16,0% e 21,5% da asma no adulto sejam AO e AA/
ET, respectivamente. O elevado e crescente nUmero de substancias quimicas usadas na
produgao industrial, no uso domiciliar ou em servigos é responsavel pela incidencia de
asma associada a exposicao a agentes quimicos na vida adulta. Este artigo de revisao
descreve os principais tipos de ART, os procedimentos para seu diagnostico, tratamento
e prevencao e as condutas frente ao diagnostico. Nem sempre é facil a distincao entre AO
e AA/ET. Aiimportancia do diagnostico (AO ou AA/ET e asma induzida por sensibilizantes
ou irritantes) tem relagao com a adocao de medidas de prevengao para evitar que novos
individuos sejam expostos e que os acometidos apresentem agravamento da doenca,
utilizando tratamento precoce e fornecendo orientacao sobre aspectos previdenciarios

Recebido: 12 novembro 2020. e trabalhistas.

Aprovado: 5 abril 2021.

Trabalho realizado no Instituto do Coragao,
Faculdade de Medicina, Universidade

de Sao Paulo - FMUSP - Sao Paulo (SP)
Brasil.

INTRODUGCAO

A asma ocupa o segundo lugar no ranking global das
doengas respiratdrias cronicas mais prevalentes. Em
2017, sua prevaléncia e incidéncia foram estimadas
em aproximadamente 273 milhdes de casos (3,6% da
populacao) e 43 milhdes de casos, respectivamente.*?)
A asma € a segunda causa de morte entre doengas
respiratorias cronicas, com estimadas 500 mil mortes
em 2017®) e uma taxa de mortalidade de 6,48/100.000
habitantes.() Estima-se que quase 7% desses dbitos
foram relacionados ao trabalho.®

Denomina-se asma relacionada ao trabalho (ART) a
asma desencadeada pelo trabalho, que pode ser asma
ocupacional (AO) ou asma agravada ou exacerbada
pelo trabalho (AA/ET). A AO é definida pela presenca
de sintomas de asma e de obstrugdo reversivel do fluxo
aéreo e/ou hiper-reatividade bronquica em virtude de
condigBes atribuiveis ao ambiente ocupacional e ndo a
estimulos encontrados fora do ambiente de trabalho.®® A
AO pode ser causada por sensibilizantes e por irritantes.®
A primeira é a forma mais comum, representando
aproximadamente 90% dos casos.”) E caracterizada
pelo inicio dos sintomas apds um periodo de laténcia,
geralmente meses ou anos, apos o inicio da exposigdo. A
precocidade esta associada a maior carga de exposicdo,
além do tipo de agente sensibilizante e das caracteristicas

Descritores: Asma ocupacional/diagnostico; Asma ocupacional/prevencao e controle;
Asma ocupacional/terapia; Alergenos; Testes de provocagao bronquica.

individuais.® Os agentes sensibilizantes podem ser de
alto peso molecular (> 5 kDa),®'® em geral proteinas,
cujo mecanismo imunoldgico é mediado por IgE, ou
agentes de baixo peso molecular, cujo mecanismo, para
a maioria deles, ainda ndo estd bem esclarecido.® A
AO sem laténcia ou ndo imunoldgica refere-se a asma
induzida por irritantes® e representa entre 5% e 18%
dos casos de AO, variando entre diferentes estudos
e ambientes.”) Manifesta-se apds uma ou multiplas
exposicOes a elevadas concentragbes de um agente
irritante.(* Entretanto, também tem sido sugerido que
a exposicdo cronica a irritantes em baixas concentragbes
possa estar associada ao seu desenvolvimento.>% A
primeira, e mais conhecida, descricao de asma induzida
por irritantes € a sindrome de disfuncdo reativa de vias
aéreas, cujo inicio se manifesta em menos de 24 h apds a
exposicdo a um agente irritante em altas concentracoes,
com sintomas e/ou alteragdo funcional durando por trés
meses ou mais.(112 A AA/ET é a condigdo que afeta o
individuo com asma preexistente a um determinado
trabalho ou cuja asma inicia-se coincidentemente apds
o ingresso no trabalho, apesar de seu inicio ndo ter
sido causado pelo mesmo. Nesse caso, 0 ambiente de
trabalho é fator de agravamento ou exacerbagdo da
asma ou de reapresentagdo de sintomas da asma que
estava controlada.*®
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A ART é uma doenga ocupacional frequente e
potencialmente prevenivel, que leva a limitagdes para
o trabalho e para a vida cotidiana, com desfechos
socioecondmicos desfavoraveis e que afeta uma
populagdo adulta em idade produtiva, merecendo
atencdo por parte dos médicos, pesquisadores e
servicos de salde. Quando ndo reconhecida e ndo
tratada precocemente, pode evoluir para casos de
asma grave e/ou de dificil controle.™ Um estudo
retrospectivo multicéntrico europeu revelou que 16,2%
dos pacientes com AO apresentaram critérios de asma
grave,('® em comparagdo com uma prevaléncia de
aproximadamente 5% na populagdo com asma nao
relacionada ao trabalho."” Os fatores associados a
AO grave foram persisténcia da exposicdo ao agente
causal no trabalho, maior tempo de doenga, menor
escolaridade, diagndstico de asma na infancia e
expectoragdo.(*®

Os artigos citados na presente revisdo de literatura
foram selecionados apds busca na base de dados
MEDLINE/PubMed através das seguintes palavras-chave:
(work-related asthma) OR (occupational asthma) OR
(work-aggravated asthma) OR (work-exacerbated
asthma) OR (irritant-induced asthma). A busca incluiu
artigos revisados por pares, publicados entre 1 de
janeiro de 2000 e 31 de outubro de 2020 e escritos
em inglés, portugués, espanhol, francés ou italiano.
A escolha dos artigos foi feita pelos autores e nao foi
revisada sistematicamente. Foram incluidos artigos
originais, artigos de revisdo, consensos e artigos
anteriores ao ano 2000 que abordam os aspectos
discutidos no presente estudo.

AGENTES E ATIVIDADES COM RISCO
PARA ART

A quantidade de produtos sensibilizantes e/ou
irritantes presentes nos ambientes de trabalho e
nos domicilios, com milhdes de pessoas expostas,
demanda um esforgo vigilante dos servicos de salde
para identificar e evitar tais exposigdes, bem como para
o diagndstico e o tratamento precoce dos individuos
que desenvolvem asma. Cerca de 600 agentes, 400
deles envolvendo mecanismos sensibilizantes, tém
sido relacionados a AO.'® Além de agentes definidos
(qualquer substancia que age através de mecanismos
imunomediados, conhecidos ou desconhecidos, ou como
irritante das vias areas), condicGes ambientais como
baixas temperaturas e poluicdo do ar no ambiente
de trabalho podem agravar ou exacerbar quadros de
asma. Dados globais para o ano de 2016 estimaram
que 24,0% e 13,4% dos homens e das mulheres,
respectivamente, estavam expostos a agentes
potencialmente causadores de asma nos ambientes
de trabalho.*®

Agentes sensibilizantes

Um recente estudo multicéntrico europeu®®
envolvendo uma coorte de 635 trabalhadores identificou
8 agentes de alto e baixo peso molecular responsaveis
por mais de 70% dos casos de AO: farinha, isocianatos,
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persulfatos, metais, latex, madeira, compostos
de amonia quaternaria e acrilatos. No Quadro 1
encontram-se descritos os agentes sensibilizantes
mais prevalentes, divididos segundo o peso molecular,
e incluindo profissdes e locais de trabalho nos quais
sdo mais frequentemente encontrados.(?°2% Entre os
agentes de alto peso molecular destacam-se as proteinas
de origem vegetal e animal. Entre os agentes de baixo
peso molecular incluem-se compostos organicos e
inorganicos que podem funcionar como haptenos, sendo
que alguns deles tém seus mecanismos imunomediados
por IgE, como sais de platina (catalisadores industriais),
anidridos trimelitico e ftalico (presentes em tintas e
selantes), persulfato (henna para cabelo), corantes
reativos e, com menor frequéncia, di-isocianatos.
Ja entre os agentes sensibilizantes de baixo peso
molecular ndo mediados por IgE, temos como exemplo
os di-isocianatos (presentes em tintas e vernizes e na
producdo de poliuretano), acrilatos (colas e adesivos),
agentes presentes em madeiras, como o acido plicatico
(cedro vermelho), metais (cromo, niquel e cobalto)
e glutaraldeido.

Agentes irritantes

Entre os agentes causadores de AO por mecanismo
irritante destacam-se amonia, poeira de cimento, cloro,
produtos de limpeza, fumos da exaustdo do diesel,
fumaga de tabaco, isocianatos, fumaca de incéndios,
dioxido de enxofre, mistura de agentes liberados nos
locais de confinamento de suinos e fumos de soldagem
(Quadro 2)_(12,13,24*26)

Com relagdo as atividades e aos agentes associados a
AA/ET encontram-se, além da exposigdo aos irritantes
acima citados e a sensibilizantes comuns, a exposicdo
a poeiras, fumaga ambiental do tabaco, poluigao
do ar, atividades que impdem estresse, variagoes
de temperatura e esforgo fisico.(**) As atividades e
exposigdes apresentam variagdes entre os estudos
realizados em diferentes paises. Um estudo realizado
no Canada®” com trabalhadores que solicitaram
compensacdo previdenciaria por asma revelou que
39% dos pacientes tinham AA/ET, a maioria deles
(67%) por exposicdo a irritantes, sendo os agentes
mais comuns pinturas, solventes, 6xido de calcio,
acidos, amonia, fumaca de cigarro, glutaraldeido e
fumos de solda.

Nas Ultimas décadas, diversos estudos realizados em
paises industrializados mostraram um risco aumentado
de desenvolvimento de asma em profissionais de
limpeza.?¢2%) Entre trabalhadores de limpeza do norte
da Europa, foi observada uma relagdo significativa
entre o numero de anos trabalhados com exposicdo
a produtos de limpeza e o risco de desenvolver asma.
(30 Um estudo que analisou 3.634 casos de ART no
estado de Michigan, EUA, mostrou um aumento da
exposicdo a produtos de limpeza, que, nos ultimos 30
anos, se tornaram os agentes mais frequentemente
identificados como associados a asma, passando de
5% para 20% dos casos.G? Um estudo envolvendo
394 pacientes com diagndstico de AO na cidade de
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Quadro 1. Agentes sensibilizantes mais comuns e locais de trabalho.

Agentes Locais de trabalho/atividades

Alto peso molecular (> 5 kDa)

Farinhas e graos

Padeiros, indUstria alimenticia

Latex Trabalhadores da saude, produtores e usuarios de objetos em latex

Enzimas

Produtos derivados de plantas
Animais e produtos derivados
Fungos

Producéo e uso de detergentes, industrias farmacéuticas e

alimenticias
Agricultores
Laboratorios, veterinarios, agricultores
Escritorios, escolas, trabalhadores da limpeza

Baixo peso molecular (< 5 kDa)

Di-isocianatos

Producao de poliuretano, producao de espumas, tintas

automotivas e vernizes poliuretanicos, industria plastica

Persulfatos

Metais (cromo, niquel, cobalto, zinco, sais de
platina)

Compostos da amonia quaternaria
Acrilatos

Produtos presentes em poeiras da madeira

Produtos de limpeza: cloro, amonia,
glutaraldeido

Drogas (por ex.: antibioticos)
Anidridos (trimelitico e ftalico)

Cabeleireiros

Revestimentos de metais (galvanizacao), soldadores, indUstria

farmacéutica e refinarias
Trabalhadores da limpeza

Dentistas, resinas adesivas, tecidos sintéticos, tinta para
impressao, industria de materiais plasticos, manicures

Marceneiros, carpinteiros
Trabalhadores da limpeza e da salde

Industria farmacéutica

Producéo de resina epoxi, fabricacao e aplicacao de tintas com

spray

Quadro 2. Ocupacdes/locais de trabalho e agentes ou misturas de agentes associados a asma ocupacional induzida

por irritantes.

Ocupacao/local de trabalho Agentes ou processos irritantes

Profissionais da limpeza e da saude

Fundigdo de aluminio
Industria de papel e celulose
Producéo de leite e derivados e criacdo de suinos

Processos de revelacao de fotos e filmes radiograficos
Soldadores
Biocidas

Construcao civil
Bombeiros, socorristas, agentes de seguranca

Mecanicos, trabalhadores em rodovias e ferrovias

Cloro, aménia, desinfetantes, acido cloridrico, solventes

organicos
Fluoretos, dioxido de enxofre, 6xido de aluminio
Dioxido de enxofre

Aerossol de endotoxinas e poeiras organicas, gases liberados

do estrume
Acido acético
Oxidos de nitrogénio, fluoretos, 0z6nio, metais

Oxido de etileno, formol, inseticidas (organofosforados,

organoclorados e carbamatos)

Pinturas em spray, poeira de cimento, 6xido de calcio (cal),

selante de piso (hidrocarbonetos aromaticos)

Fumaca (incéndios), fumos liberados em acidentes com

cargas quimicas
Produtos de exaustao do diesel, solventes organicos

Sdo Paulo (SP), Brasil, revelou que a exposicao mais
frequente foi a produtos de limpeza (38,5%) e a fumos
liberados na manufatura de plasticos (18,5%) nas
mulheres, enquanto essa foi a isocianatos (24,8%)
e a fumos metdlicos (18,9%) nos homens.*? Entre
os agentes mais utilizados em atividades de limpeza,
os sensibilizantes mais comuns sao os compostos de
amonia quaternaria, aminas e aromatizantes e, entre os
irritantes, o hipoclorito de sédio, o acido hidrocloridrico
e agentes alcalinos (amonia e soda caustica). (2829
Em sintese, as principais atividades que oferecem
risco de causar ART sdo atividades de pintura, atividades
de limpeza, marcenaria, carpintaria, saldes de beleza,

servicos de salde e indUstria de alimentacéo (exposicédo
a farinhas, proteinas animais e condimentos). Todavia,
cabe ressaltar que, diferentemente do passado,
conhecer a profissdo do individuo afetado nem sempre
permite compreender as exposicdes ou 0s ambientes
de trabalho, sendo necessaria (e mais adequada) a
descrigdo dos ambientes e dos agentes cuja exposicao
pode induzir ou exacerbar quadros de asma.

EPIDEMIOLOGIA E FATORES DE RISCO

Uma analise de estudos epidemioldgicos estimou em
16% os casos de asma manifestados na vida adulta e
atribuidos a exposicdo ocupacional.? J4 a prevaléncia
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de AA/ET varia entre os diversos estudos, segundo sua
definigdo e critérios diagnosticos utilizados. Estima-se
que 21,5% dos adultos com asma apresentam
exacerbacdo ou agravamento da asma devido a
exposigdes nos ambientes de trabalho.**) Para o ano
de 2017, o numero global de ébitos por AO foi estimado
em 34 mil. No mesmo ano, o disability-adjusted life
years, que representa a soma dos anos perdidos por
Obito precoce e daqueles vividos com incapacidade,
devido a AO foi de 1,910 milhdo.®

Sdo fatores associados a um maior risco de
desenvolvimento de asma o tipo de agente ao qual o
individuo esta exposto, variando de 5% para isocianatos
a até 50% para sais de platina; a concentracdo a qual
os individuos sdo expostos, sendo maior o risco com o
aumento da concentragdo; o tabagismo, bem definido
para alguns agentes como sais de platina e anidridos;
a presenga de hiper-responsividade brénquica prévia;
e a presenca de rinite e de atopia, que sdo evidentes
para agentes de alto peso molecular.(®7:333%

DIAGNOSTICO

Recomenda-se que a ART seja uma possibilidade
diagndstica levada em consideragdo em todos os adultos
que desenvolvem asma ou apresentam exacerbacgdo de
um quadro de asma preexistente.® Diversas definicoes
e sugestOes de critérios para o diagndstico de ART
tém sido propostas.®1%1% Uma sintese dos critérios
sugeridos (Figura 1), que sdo muito semelhantes,
recomenda que facam parte do diagndstico da ART:
A) diagnostico de asma; B) inicio ou agravamento/
exacerbagdo dos sintomas apds ingresso em um
determinado trabalho; C) associagao entre os sintomas
e o trabalho. Esses devem ser complementados por:
1) presencga de um agente conhecido como causador
de asma no ambiente de trabalho; 2) presenca de
um agente ou condigdo conhecido como causador de
exacerbagdo de asma no ambiente de trabalho; 3)
piora das medidas de VEF, e/ou PFE ou no teste de
broncoprovocacdo inespecifica no periodo de trabalho
com relagdo a periodos de afastamento do trabalho;
4) teste de broncoprovocacdo especifica positivo para
0 agente suspeito; e 5) inicio dos sintomas de asma
apods exposicdo a irritantes.

Para o diagndstico de AO considera-se a presenca
dos itens A+B+C em conjunto com os itens 3, 4 ou
5. Considera-se AO provavel a presenga dos itens
A+B+C mais o item 1. Para o diagnostico de AA/
ET consideram-se os achados dos itens A+B+C em
conjunto com diagndstico de asma prévia ou asma de
inicio concomitante ao ingresso em um determinado
trabalho, associados aos achados descritos nos itens
2 e 3 ou a maior frequéncia ou gravidade das crises
e/ou a necessidade de medicagdo, assim como
exclusdo do diagndstico de AO. Para o diagndstico de
AO induzida por irritantes, tendo como pressuposto
que os individuos ndo tinham antecedentes de asma,
a Academia Europeia de Alergia e Imunologia Clinicat?
sugere a classificagdo como (i) aguda, desencadeada
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horas ap6s uma Unica exposicdo a altas concentragbes
de um agente irritante, considerada definida para
fins diagndsticos; (ii) subaguda, que se manifesta
dias ou semanas apds multiplas exposices a altas
concentragdes a um agente irritante, classificada como
provavel asma induzida por irritantes; e (iii) crénica,
asma decorrente da exposicdo cronica a moderadas
concentracgGes de irritantes, apresentando um periodo
de laténcia, que é classificada como possivel asma
induzida por irritantes.

E preciso sempre dar atencdo para a possibilidade
de exposigGes a novos agentes além dos ja descritos,
dado que a cada ano novos produtos quimicos sdo
produzidos e disponibilizados para uso.

Procedimentos para estabelecer o
diagnéstico

Histérico ocupacional e avaliac@o do agente
causal

Na fase inicial da doenga, os pacientes relatam
sintomas de asma ou sua piora durante o trabalho,
que se resolvem ou melhoram quando ndo estdo
trabalhando (fins de semana e férias). A medida
que o individuo mantém a exposigdo ao longo do
tempo, seus sintomas tendem a piorar e a melhora
durante o afastamento do trabalho demora mais
para ser perceptivel. ReagGes asmaticas tardias ao
agente alergénico causador, que leva a piora dos
sintomas no fim do dia ou ap6s o horario do trabalho,
podem dificultar a avaliagdo, enquanto irritantes e
sensibilizantes presentes no domicilio também podem
causar piora da asma fora do ambiente de trabalho.”
A histoéria clinica é mais confidvel para excluir do que
para confirmar o diagndstico de AO. Em um estudo
em asmaticos, o valor preditivo negativo da historia
clinica foi de 83%, enquanto a historia sugestiva de
AO teve valor preditivo positivo de somente 63%.>
Assim, a maior ou menor frequéncia de utilizacdo de
medicamentos, de visitas a servigos de emergéncia
ou hospitalizagGes sdo parametros objetivos Uteis
para quantificar o curso da doenca.® A identificacdo
do agente causador também corrobora o diagnostico
de ART e possibilita minimizar exposigdes futuras e
prevenir novos casos entre os trabalhadores expostos,
além de identificar um novo agente caso esse seja
desconhecido.?%3”) Se a historia clinica e ocupacional
e a presenca de um agente causador no trabalho sdo
sugestivas de ART, ulteriores e precoces investigacoes
sd0 necessarias, preferivelmente enquanto o paciente
ainda estd empregado e exposto ao agente causador,
possibilitando a realizagdo de avaliagdes objetivas para
estabelecer o nexo ocupacional e adotar medidas de
protecdo ao trabalhador.®

Exames com medidas objetivas

Medidas seriadas de PFE
A medida seriada de PFE (Figura 2) apresenta bom
nivel de evidéncia para o diagnostico de ART. Com
treinamento e instrucdes adequadas ao paciente é
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Inicio ou agravamento/exacerbacao
dos sintomas apds ingresso em +
determinado trabalho ou exposicdo

Associagao entre

N + X
Diagnostico de asma sintomas e trabalho

Piora das medidas de VEF, ou do
PFE ou no teste de broncoprovocacao
inespecifica no periodo de trabalho
com relagao a periodos de
afastamento do trabalho

Presenca no trabalho de
condicao ou agente conhecido
como causador de asma

Antecedente de asma ou asma de
inicio concomitante ao ingresso
em determinado trabalho

ou

Teste de broncoprovocacao
especifica positivo para agente

Inicio dos sintomas de asma apos
exposicao a irritantes

Y

suspeito .
P periodos de afastamento do
trabalho
ou ou

+

Piora das medidas de VEF, ou do
PFE ou no teste de
broncoprovocagao inespecifica no
periodo de trabalho com relagéo a

Documentagdo de maior
frequéncia ou gravidade das crises
e/ou necessidade de medicacao

Presenca de condicdo ou agente

conhecido como exacerbador de

asma no trabalho e exclusao de
diagnostico de AO

A

: |

A0 | |

Provavel AO

| | AA/ET

Figura 1. Algoritmo para o diagndstico de asma relacionada ao trabalho. AO: asma ocupacional; e AA/ET: asma

agravada/exacerbada pelo trabalho.

possivel alcangar boa qualidade do registro das medidas.
Se por um lado ndo se pode descartar falsificagdes ou
imprecisdes no registro das medidas, por outro, essas
oferecem a abordagem mais simples e de menor custo
para avaliar a resposta do paciente aos agentes inalados
ou condigdes do ambiente de trabalho, sendo seu uso
internacionalmente recomendado.>% A orientagdo é
que as medidas devem ser registradas pelo menos
quatro vezes por dia, em intervalos ndo superiores a
2-3 h entre as medidas, durante duas semanas com o
individuo trabalhando e duas semanas com esse afastado
do trabalho. Cada medida é registrada em triplicata,
apods trés manobras de inspiracdo maxima seguida
de expiragdo forcada rapida. Somente a melhor das
trés medidas registradas em cada horario € utilizada
para a avaliagdo comparativa.>'9 A sensibilidade e
a especificidade das medidas seriadas de PFE sdo
elevadas para o diagndstico de AO,* e a maneira mais
usual de se comparar as medidas ¢ a leitura visual do
resultado das medidas de PFE, embora essa possa
ser complementada por métodos estatisticos, como a

comparacdo das médias didrias entre os periodos.373®
Ademais, o registro pode ser feito utilizando o
freeware Oasys-2 (Occupational Asthma System;
Oasys Research Group, Reino Unido), desenvolvido
para auxiliar no diagndstico da ART através da analise
de registros de PFE. Para seu uso, os formuladores
do programa sugerem que 0s registros sejam feitos
em trés periodos: trabalho-afastamento-trabalho ou
afastamento-trabalho-afastamento, com pelo menos
quatro horarios de registro por dia.(*4%

Espirometria e teste de broncoprovocacdo

inespecifica

Espirometria e o teste de broncoprovocacgdo
inespecifica sdo essenciais para o diagndstico de asma e
podem ser Uteis para auxiliar na comprovacao do efeito
do trabalho na fung&o pulmonar. Comparagdes do VEF,,
antes e apds o turno de trabalho, podem ser utilizadas,
mas tém menor acuracia e mais dificil realizagdo com
relagdo a medida de PFE. Ja medidas sequenciais de
hiper-responsividade bronquica com metacolina ou
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Figura 2. Registros das médias didrias de medidas seriadas de PFE: periodos de afastamento e de trabalho. Homem,
40 anos de idade, marceneiro ha aproximadamente 21 anos. Sintomas progressivos de rinite, tosse seca, sibilancia e
dispneia, com crises, hd 3 anos. Varias idas a servigos de urgéncia. Refere melhora nos dias que ndo trabalha e com

o uso de broncodilatadores.

histamina sdo instrumentos diagndsticos Uteis para a
investigacdo de ART quando efetuadas nos periodos
de trabalho e de afastamento do mesmo.® Essas
medidas se baseiam na hipdtese de que havera maior
hiper-responsividade quando o individuo esta exposto
ao agente causador ou exacerbador em comparagao
com os periodos nos quais ndo esta exposto, que deve
ser de no minimo duas semanas.®1%4) Considera-se
um resultado significativo quando é necessario mais do
que o dobro de concentragdo do agente inalatdrio para
causar uma queda de 20% ou mais no VEF, quando
o individuo esta afastado comparado com o periodo
em que esta trabalhando.G* As medidas sequenciais
de hiper-responsividade bronquica tém sensibilidade
e especificidade moderadas para o diagndstico de
AO (48-67% e 54-78%, respectivamente), podendo
complementar o diagndstico no caso de medidas de
PFE duvidosas ou quando os pacientes ndo conseguem
executar de forma satisfatéria a manobra e/ou os
registros das medidas.”3®) Resultados dentro da
normalidade em trabalhadores afastados da exposicao
nao sdo suficientes para excluir o diagndstico.“? Ja
em trabalhadores sintomaticos e expostos ao ambiente
ou agente causador suspeito, o resultado negativo
praticamente exclui o diagndstico de ART, embora o uso
sazonal de produtos em ambientes de trabalho deva
ser investigado.“*) Alguns fatores exacerbadores, como
ar frio ou exercicio, sdo menos sensiveis a avaliacao
por broncoprovocagdo inespecifica, tornando mais
adequado submeter os pacientes a teste de exercicio e
a variagOes de temperatura, sendo essa Ultima situagdo
de reduzida possibilidade nos servicos de saude e mais
acessivel a avaliacdo nos locais de trabalho.“3

J Bras Pneumol. 2021;47(4):e20200577

Teste de broncoprovocacao especifica

O teste de broncoprovocacao especifica € considerado
o padrdo ouro para o diagndstico de AO; todavia, é
um teste de dificil padronizacdo, que demanda centros
especializados, kits de substancias sensibilizantes,
cabines com dosimetros e internagdo do paciente por 24
h. E um teste pouco acessivel®”) e seu acesso limitado
restringe seu emprego.“*) Mesmo com altos niveis de
sensibilidade e especificidade, resultados falso-negativos
podem ocorrer quando os individuos sdo testados com
agentes que nao sdo os causadores da sensibilizagdo
ou sao usados em doses insuficientes ou ainda quando
o individuo esta afastado da exposicdo.*” Assim, a
broncoprovocagdo especifica é recomendada quando
outras formas de investigacdo estdo indisponiveis ou
quando o diagnostico se mantém dubio.“®

Testes imunoldgicos

A avaliacdo imunoldgica da ART com a utilizacdo
de testes cutaneos ou dosagem de IgE especifico em
amostras de sangue pode contribuir para o diagndstico
de AO induzida por sensibilizantes ao demonstrar a
sensibilizagdo a um alérgeno ocupacional. Todavia, a
presenca de sensibilizagdo isoladamente ndo € suficiente
para comprovar a causalidade entre sensibilizacdo e
asma.® Qutro aspecto é que testes padronizados
estdo disponiveis para poucos entre os mais de 400
alérgenos conhecidos, além da falta de padronizacdo
limitar a validade dos resultados.“® Testes cutaneos
(teste de puntura ou skin prick test) para aeroalérgenos
comuns (poeiras domésticas, acaros, polens) podem
ser feitos para avaliar presenga de atopia, que,
quando presente, estd associada a um maior risco de
desenvolver sensibilizacdo para agentes de alto peso



molecular.*” Entretanto, ndao devem ser utilizados
como ferramenta de negacao do direito de acesso ao
trabalho em exames pré-admissionais.

Testes com marcadores inflamatorios

A contagem de células no escarro induzido pode
auxiliar no diagndstico de AO. O aumento de eosinofilos
no escarro durante a exposicdo ao agente causador
com relagdo a valores encontrados apds um periodo
de afastamento, ou o inverso, é um indicativo do
efeito.!%3”) Quando associada a medidas sequenciais de
broncoprovocacdo inespecifica”) ou a medidas seriadas
de PFE em periodos de trabalho e de afastamento,
aumentam-se a sensibilidade e a especificidade
no diagndstico.®*® Embora em numero limitado,
estudos sobre mudancas inflamatérias em individuos
com AA/ET ap0s exposicdo a agentes ocupacionais,
predominantemente aqueles sensibilizantes, sugerem
que a contagem de células no escarro pode auxiliar
na diferenciacdo entre AO e AA/ET.¢“> A maioria dos
individuos com AA/ET ndo apresenta mudanga na
inflamagdo das vias aéreas ou apresenta inflamacgdo
neutrofilica, enquanto a AO por sensibilizantes
estd mais frequentemente associada a um fendtipo
eosinofilico.*2 O aumento na contagem de neutrdfilos
no escarro também foi verificado em individuos com
AO devido a alguns agentes de baixo peso molecular
e apds exposicdo a compostos irritantes como 0zo6nio,
particulas de exaustdo do diesel e endotoxinas.%
Apesar da sua utilidade diagnostica, a analise do escarro
induzido ndo estd amplamente disponivel e cerca de
20% dos individuos ndo conseguem produzir amostras
de escarro em qualidade adequada para a analise.*®

Poucos estudos examinaram a utilidade de fractional
exhaled nitric oxide (FeNO, fracdo exalada de éxido
nitrico) no diagnostico da AO, e os resultados sdo
inconsistentes devido a baixa especificidade de FeNO
comparada a analise da celularidade no escarro
induzido.”?» O aumento dos niveis de FeNO pode
estar relacionado a exposicdo a agentes ocupacionais
sensibilizantes, geralmente de alto peso molecular,*¥ e
alguns de baixo peso molecular, como os isocianatos.>2>%)
A avaliagdo das mudancas dos niveis de FeNO, antes e
apds a exposicdo ao agente sensibilizante, pode ser Util
para procurar uma alternativa em pacientes que ndo
conseguem produzir amostras de escarro adequadas
ou realizar medidas seriadas de PFE.(7:2437)

Um método mais recente de avaliagdo ndo invasiva
da inflamacédo das vias aéreas consiste na analise do
condensado do ar exalado (CAE). O resultado de uma
analise do CAE em trabalhadores antes e depois do
teste de broncoprovocagdo especifica®® mostrou uma
diminuigdo de 0,4 unidades de pH no CAE durante o
trabalho em relagdo ao periodo de afastamento em
individuos com suspeita de AO, com uma especificidade
de 90% para o diagnostico de AO, apesar de baixa
sensibilidade. Esse achado preliminar pode indicar uma
futura utilidade na incorporagdo do CAE no diagndstico
de AO, que pode ser adicional ou quando outros testes
ndo puderem ser utilizados.®
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Diferenciacdo entre AA/ET e AO

A AO e a AA/ET nao sdo mutuamente excludentes; um
individuo com AQ pode desenvolver AA/ET e vice-versa.
A diferenciacdo entre as duas entidades ndo é simples,
uma vez que um histérico de asma preexistente a
exposicdo no trabalho nem sempre é um discriminante
suficiente entre AO e AA/ET.(19 A AO imunomediada pode
incidir em pacientes com asma preexistente, levando
a instauracdo de AO sobreposta a asma prévia sem
relagdo com o trabalho, com o individuo se sensibilizando
para um agente especifico (“asma de novo”).™> Em
pacientes com AO induzida por sensibilizantes ja
instalada, a exacerbagdo da asma devido a exposicdo
a0 agente causal original é considerada recorréncia da
AO. Entretanto, trabalhadores com AO também podem
desenvolver exacerbagdo da asma devido a agentes no
ambiente de trabalho diferentes do agente causal da
AO.™ Como o teste de broncoprovocacgdo especifica
€ realizado em poucos centros e para uma minoria de
agentes, na pratica clinica, a diferenciagdo entre a AO
e a AA/ET se baseia na relacdo temporal entre o inicio
dos sintomas da asma e a exposigdo ocupacional.®>
Se os sintomas e o diagndstico de asma antecederam
a exposigdo ocupacional, que a agrava, sugere-se o
diagnéstico de AA/ET, desde que confirmada por uma
medida objetiva de pardmetros de funcdo pulmonar,
cujos valores diferenciam os periodos de trabalho e
de afastamento.(*

Na diferenciagdo entre AA/ET e AO induzida por
irritantes, apesar de os critérios diagndsticos para
sindrome de disfuncdo reativa de vias aéreas estipular
que essa condigdo deve ser considerada somente em
individuos sem asma preexistente,®> outros autores
sugerem uma modificagdo do critério: a exposicdo aguda
a altos niveis de irritantes pode levar a reativagdo de
asma que estava em remissdo ou a agravamento de
asma previamente estavel.??) Se esse agravamento
acidental da asma deve ser categorizado como AO
induzida por irritantes ou uma forma de AA/ET é um
assunto em debate. Um consenso da Academia Europeia
de Alergia e Imunologia Clinica*? considera como AO
induzida por irritantes casos de asma em completa
remissdo (assintomdtico e sem medicagdo por pelo
mMenos um ano) e que se manifestaram apos elevada
exposicao; e considera como AA/ET quando a doenga
estava clinicamente manifestada por ocasido do evento
que gerou a exposicdo a elevada concentragdo de um
determinado agente ou mistura.

Diagnostico diferencial

E preciso avaliar a possibilidade de outras doencas
em pacientes em avaliacdo para diagnostico de ART,
tais como DPOC, pneumonia de hipersensibilidade,
bronquite ou bronquiolite eosinofilica e discinesia das
pregas vocais, sempre considerando que, embora ndo
frequente, pode haver concomitancia entre elas.'®

Apesar do diagndstico de ART se basear na execucdo
de testes objetivos para comprovar a relagdo causal
entre sintomas e exposicao ocupacional, na realidade
clinica isso ndo é sempre possivel, seja pela dificuldade

J Bras Pneumol. 2021;47(4):e20200577

7/10



8/10

Asma relacionada ao trabalho

de acesso aos testes especificos, seja pelo fato de o
paciente ndo se encontrar exposto no momento do
diagndstico. Um estudo realizado na cidade de Sao Paulo
revelou que 50% dos pacientes chegam a avaliagdo
médica ja afastados do trabalho, a maioria por demissdo
ou em auxilio previdenciario.*» O diagndstico, nessas
condigGes, deve levar em conta o julgamento clinico
fundamentado na avaliagdo cuidadosa da histdria
clinica e do local de trabalho e na compreensdo da
toxicologia das diversas exposigdes.¢°%) A obtencao
da ficha de informagdo de seguranga dos produtos
utilizados no trabalho pode ajudar na identificacao
da exposicdo causadora. A presenca de um higienista
ocupacional e de profissionais com experiéncia pode
oferecer apoio para o processo diagndstico e para a
recomendacdo de realocagdo no trabalho, temporaria
ou permanente, ou na adaptacao a uma nova fungao,
quando for necessario.(1522)

MANEJO DO PACIENTE COM ART

O diagndstico precoce e a completa remocgdo da
exposigao ao agente causal sdo as intervengdes mais
eficazes para a prevengao e o tratamento da ART(%57)
a fim de evitar a progressao da doencga e a limitagao
da capacidade dos trabalhadores para suas atividades
habituais.(*® Em pacientes com diagndstico de AO
induzida por sensibilizantes a principal indicagdo é a
completa remogdo da exposicdo ao agente/ambiente
causador da asma. O individuo com AA/ET, muitas
vezes, consegue permanecer no mesmo trabalho e
fungdo apds controle/redugdo da exposicdo aos agentes
relevantes, dependendo da gravidade da asma e da
extensdo dos fatores exacerbadores no trabalho, o
que pode amenizar os impactos socioeconémicos
relacionados ao afastamento do trabalho.** Caso
a primeira abordagem ndo previna adequadamente
a exacerbacgdo dos sintomas, a mudanga de fungdo
para um ambiente sem agentes exacerbadores deve
ser adotada.(® Uma revisdo sistematica de 2019¢%
mostrou que a redugdo e a remogao da exposicdo podem
melhorar os sintomas de asma quando comparadas
com a permanéncia a exposicdo, porém somente
a remogao total mostrou melhora nas medidas de
fungdo pulmonar.

Diversos estudos sugerem que a ART esta associada
a uma maior frequéncia de desemprego prolongado
e menor rendimento laboral. Estranhamente isso
ocorre mais expressivamente em individuos que sdo
completamente removidos da atividade como forma
de evitar a exposigdo, provavelmente por envolver a
necessidade de readaptagdo para uma fungao menos
valorizada e por eles serem mais frequentemente
excluidos pelos exames médicos pré-admissionais.(58>%
Portanto, confirmar ou excluir um diagndstico de

AO requer acuracia, ja que essa condicdo afeta
socioeconomicamente o trabalhador.*® Apesar das
evidéncias da importancia do diagndstico precoce,
estudos sugerem que, em média, ele ocorre entre dois
e quatro anos apos o inicio dos sintomas, sendo que
a demora ou a falha em diagnosticar corretamente a
doenca pode levar a sua piora progressiva.©”)

Aspectos previdencidrios

A importancia do diagndstico correto e cuidadoso
influencia os aspectos previdenciarios a que todo
individuo com vinculo empregaticio tem direito, pois
o diagnostico de ART prevé sua notificacdo aos drgaos
previdenciarios (Instituto Nacional de Seguridade
Social no Brasil), mesmo sem que o paciente tenha
necessidade de ser afastado do trabalho. A notificacdo
nao apenas garante o pagamento do salario durante
o periodo de afastamento do trabalho, se houver,
bem como o recebimento de uma indenizagdo, paga
mensalmente, até a aposentadoria, no caso de a
doenga levar a uma limitagdo funcional e/ou impor uma
mudancga na atividade ou profissdo.®® No Brasil, no
caso de afastamento do paciente do trabalho superior
a 15 dias, o fato de a doenca ter sido caracterizada
como ocupacional ou relacionada ao trabalho pela
previdéncia social confere ao trabalhador a estabilidade
por um ano apods seu retorno ao trabalho.

DESAFIOS NOS PAISES EM
DESENVOLVIMENTO

Globalmente a ART é uma doenca frequentemente
subdiagnosticada, manejada de forma ineficaz e
compensada financeiramente de forma insuficiente.
Os dados epidemioldgicos sobre ART e seus impactos
em paises de baixa e média renda sdo escassos e
possivelmente subestimados.(”? Assim, a pesquisa
sobre ART precisa adquirir prioridade para mitigar
o fardo da ART sobre a populagdo trabalhadora, o
sistema de salde e a previdéncia social.®V Melhorar
a caracterizagdo da ART ajudara na identificagdo das
indUstrias e atividades de alto risco e na consequente
criacdo e implementagdo de programas de vigilancia
sanitaria para estabelecer medidas preventivas.®%
Um exemplo é a necessidade urgente de intervengoes
de seguranca para trabalhadores da area da limpeza,
com énfase em agOes para a substituicdo de certos
produtos por outros menos agressivos, bem como
para a determinagao de seu preparo e utilizagdo em
condicOes seguras, associadas a adogdo de medidas
educativas para o uso adequado de produtos de
limpeza.© Os sistemas de previdéncia social e de
protecdo ao trabalhador precisam ser adequados e
0os empregadores responsabilizados para assegurar
a estabilidade socioecondmica aos trabalhadores que
desenvolveram ou tiveram sua doenga agravada.
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