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INTRODUÇÃO

O
objectivo do tratamento da asma é atingir
e manter o seu controlo clínico. A terapêu-
tica inalatória é a base do tratamento pelas
suas características de eficácia e seguran-

ça. Os agonistas β2 de rápida acção constituem o tra-
tamento de primeira linha nas crises de asma, sendo o
salbutamol o fármaco mais usado no nosso país.1
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RE SU MO
Objectivos: Os agonistas β2 de curta duração são os fármacos de eleição no tratamento das exacerbações agudas de asma,
sendo o salbutamol o mais frequentemente utilizado. No entanto, a dose recomendada é ainda controversa. O objectivo deste
trabalho é determinar a dose segura e eficaz de salbutamol a administrar usando inaladores pressurizados de dose controlada
e câmara expansora.
Fontes de dados: TRIP Database, National Guideline Clearinghouse, Guidelines Finder, The Cochrane Library, DARE Bandolier,
MEDLINE.
Métodos de revisão: Pesquisa bibliográfica com os Medical Subject Headings, “Asthma/therapy” e “Albuterol/administration and
dosage”. Limitou-se a pesquisa a artigos publicados entre Janeiro de 2002 e Dezembro de 2012, em inglês, português, caste-
lhano e francês. O nível de evidência e a força de recomendação foram atribuídos segundo a escala de Strenght of Recommen-
dation Taxonomy da American Family Physician.
Resultados: Foram avaliados sete artigos: cinco normas de orientação clínica (NOC) e dois ensaios clínicos (EC). A dose re-
comendada pelas NOC varia entre duas e dez inalações ou puffs a cada 20 minutos. Cada puff equivale a uma inalação de 100
µg de salbutamol. Relativamente aos EC, as doses recomendadas são superiores às referidas nas NOC. Não foram relatados
efeitos adversos significativos com as doses mencionadas.
Conclusões: Observa-se heterogeneidade nos diversos estudos, com NOC a sugerirem dois a quatro, dois a seis ou quatro a
oito puffs. Os EC apontam para doses superiores, que podem atingir os 20 puffs por dose. Os autores consideram que existe
segurança na administração de quatro a oito puffs por dose para o tratamento da exacerbação ligeira a moderada da asma em
crianças (Força de Recomendação B). Cada dose não deverá ultrapassar os dez puffs (Força de Recomendação B).

Palavras-chave: Salbutamol; Exacerbação de Asma; Relação Dose-Resposta; Eficácia; Segurança.

O método habitual para administração da terapêu-
tica inalatória de alívio no Serviço de Urgência (SU) tem
sido a nebulização,1 no entanto são várias as desvanta-
gens apontadas ao uso dos nebulizadores, nomeada-
mente o facto de serem pouco portáteis, ser necessária
uma fonte de energia e de gás pressurizado, ser um tra-
tamento demorado, ser necessária a limpeza do apare-
lho, haver risco de contaminação, existir variabilidade
com diferentes aparelhos, ser dispendioso, entre ou-
tras.2 Comparativamente, a utilização de inaladores
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pressurizados de dose controlada (MDI) com câmara
expansora tem diversas vantagens, nomeadamente a
curta duração do tratamento, a menor possibilidade de
contaminação e a elevada reprodutibilidade das do-
ses.2,3 Vários estudos demonstraram a boa relação cus-
to-eficácia da utilização de MDI com câmara expanso-
ra nas crises leves a moderadas de asma em crianças.
Ploin e colaboradores4 efectuaram um estudo compa-
rativo entre administração de salbutamol através de
MDI com câmara expansora e através de nebulizador,
concluindo que a eficácia dos dois tratamentos foi se-
melhante, apontando uma melhor tolerabilidade nos
casos que utilizaram MDI com câmara expansora. As-
sim, de acordo com este e outros estudos semelhantes,
a aerossoloterapia com salbutamol através de MDI com
câmara expansora passou a ser o método de escolha se-
gundo as principais Normas de Orientação Clínica
(NOC) nacionais5 e internacionais,6-10 sendo o uso dos
nebulizadores feito apenas a título excepcional e devi-
damente fundamentado.

Porém, não é consensual a equivalência de doses en-
tre o salbutamol nebulizado e o administrado median-
te MDI com câmara expansora. A dose mais habitual de
salbutamol nebulizado é de 0,15 a 0,2 mg/kg/dose e di-
versos estudos defendem proporções muito díspares
entre MDI e nebulização, com valores que vão dos 1:2
a 1:10 (MDI:nebulização).4, 11-16

A dose de salbutamol recomendada no resumo das
características do medicamento, de 100 a 200 μg (um a
dois puffs), poderá ser inadequada, uma vez que as ac-
tualizações das NOC internacionais apresentam reco-
mendações com doses superiores. Contudo, parece ha-
ver alguma relutância por parte da classe médica em
utilizar doses superiores, talvez por receio dos possíveis
efeitos secundários, como taquicardia, trémulo, cefa-
leias, hipocaliémia, entre outros.17-19

Por outro lado, a exposição sistémica em indivíduos
jovens pode ser menor do que a esperada por estes
apresentarem uma deposição do fármaco nas vias aé-
reas superiores e uma clearance pulmonar aumentadas.
Assim, as crianças mais novas parecem estar protegi-
das contra a exposição sistémica excessiva. A prática co-
mum de reduzir a dose em crianças mais jovens com
medo de exposição sistémica excessiva pode, desta for-
ma, acarretar o uso de doses possivelmente sub-tera-
pêuticas.20

Neste sentido, os autores propõem-se com este tra-
balho determinar a dose segura e eficaz de salbutamol
a utilizar por MDI com câmara expansora no trata-
mento de crianças com exacerbações ligeiras a mode-
radas de asma.

METODOLOGIA
Realizou-se uma pesquisa de NOC, meta-análises,

artigos de revisão e estudos originais, na Pubmed e em
bases de dados online de Medicina Baseada na Evi-
dência (TRIP Database, National Guideline Clearing-
house, Guidelines Finder, The Cochrane Library, DARE,
Bandolier, MEDLINE), Índex de Revistas Médicas Por-
tuguesas e referências bibliográficas dos artigos selec-
cionados. Para a pesquisa foram utilizados os termos
Medical Subject Headings (MeSH), Asthma/therapy e Al-
buterol/administration and dosage, ou as palavras-cha-
ve Asthma e Albuterol nas bases de dados que não su-
portam pesquisa por termos MeSH. No Índex de Revis-
tas Médicas Portuguesas a pesquisa foi realizada com
os termos Asma e Salbutamol.

Foram pesquisados artigos publicados entre Janeiro
de 2002 e Dezembro de 2012, em Inglês, Português, Cas-
telhano e Francês.

Foram definidos os seguintes critérios de inclusão:
• População: crianças até aos 18 anos com diagnósti-

co de asma e com exacerbações ligeiras a modera-
das;

• Intervenção: salbutamol por MDI com câmara ex-
pansora com doses acima do preconizado, isto é su-
periores a um ou dois puffs;

• Comparação: salbutamol por MDI com câmara ex-
pansora nas doses preconizadas, um a dois puffs;

• Outcome: melhoria clínica e ausência de efeitos la-
terais significativos.
Foram excluídas as crianças sem diagnóstico de

asma prévio e as que se encontravam com exacerbações
graves.

Para avaliação da qualidade dos estudos e atribuição
da força de recomendação foi utilizada a escala Strenght
of Recommendation Taxonomy (SORT) da American Fa-
mily Physician (quadro I).

RESULTADOS
Foram encontrados 425 artigos, dos quais 108 arti-

gos no TRIP Database, 16 na National Guideline Clea-
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ringhouse, 19 no The Cochrane Library, 53 no DARE,
211 na Pubmed e 18 artigos no Índex de Revistas Médi-
cas Portuguesas. Foram excluídos os artigos repetidos,
os não concordantes com os objectivos ou os que não
cumpriam os critérios de inclusão, o que resultou numa
selecção de 53 artigos para leitura.

Destes, foram seleccionados sete artigos para inclu-
são nesta revisão: cinco NOC e dois EC, porque os res-
tantes 46 artigos lidos não preenchiam totalmente os
critérios de inclusão.

NORMAS DE ORIENTAÇÃO CLÍNICA
As forças de recomendação atribuídas pelas cinco

NOC analisadas foram convertidas para a taxonomia
SORT.

A dose de salbutamol recomendada pelo GINA6 é de
dois a quatro puffs a cada 20 minutos na primeira hora,
seguida de repetições de dois a quatro puffs a cada 3-4
horas, na crise ligeira, ou seis a dez puffs a cada 1-2 ho-
ras, na crise moderada. Embora seja explicada a meto-
dologia utilizada na elaboração desta NOC, no que diz
respeito à dose de salbutamol, não é explícita a força de
recomendação ou os estudos em que se baseia, pelo
que os autores atribuíram uma força de recomendação
C, correspondente a um consenso de peritos.

A British Thoracic Society (BTS)8 emitiu uma NOC
para o tratamento da asma em crianças com idade su-
perior a dois anos. Os autores recomendam o uso de

dois a quatro puffs a cada
20 min, até um máximo
de dez puffs por dose,
com força de recomenda-
ção C, uma vez que não
especifica que estudos
lhe deram origem.

A recomendação emi-
tida em 2009 pelo De-
partment of Veteran Af-
fairs, “Va/DoD”,7 preconi-
za uma dose de dois a seis
puffs a cada 20 minutos,
para crianças com seis ou
mais anos de idade. Mais
uma vez não é especifica-
da a força de recomenda-
ção relativa à dose de sal-

butamol a utilizar, pelo que os autores atribuem uma
força de recomendação C a esta orientação.

O National Medical Research Council (Singapore Mi-
nistry of Health)9 recomenda uma dose de quatro a oito
puffs ou 0,2-0,3 puffs/kg a cada 20 minutos (com um
máximo de 10 puffs/dose), com uma força de reco-
mendação A, que é compatível com a força de reco-
mendação A da escala SORT, uma vez que esta socie-
dade afirma basear esta recomendação em estudos de
elevada qualidade (meta-análises, revisões sistemáticas
de ensaios clínicos controlados e aleatorizados e en-
saios clínicos controlados e aleatorizados).

Em 2007, o National Heart, Lung, and Blood Institu-
te10 emitiu a recomendação de utilização de quatro a
oito puffs a cada 20 min na primeira hora. Os autores
atribuíram uma força de recomendação C uma vez que
não é clara a sustentação científica utilizada.

ENSAIOS CLÍNICOS
Bønnelykke et al20 realizaram um ensaio clínico não

aleatorizado com 65 crianças, dos três aos dezasseis
anos, com asma leve a moderada. Todas as crianças fi-
zeram uma inalação de quatro puffs de salbutamol atra-
vés de um MDI com câmara expansora, independen-
temente da idade. Foi medido o valor sérico de salbu-
tamol 20 minutos após a inalação constatando-se que,
para doses semelhantes, a exposição sistémica é menor
nas crianças mais novas. Concluíram então que a dose

Classificação Significado

Força de Recomendação A Recomendação baseada em evidência consistente,
de boa qualidade, orientada para o doente

B Recomendação baseada em evidência inconsistente, 
de qualidade limitada, orientada para o doente

C Recomendação baseada em consensos, prática 
clínica, opinião, orientada para a doença ou séries de 
casos acerca do diagnóstico, tratamento prevenção 
ou rastreio

Níveis de Evidência 1 Estudos de boa qualidade, evidência orientada para 
o doente

2 Estudos de qualidade limitada, evidência orientada 
para o doente

3 Outra evidência

QUADRO I. Escala Strenght of Recommendation Taxonomy da American Family Physician.



de salbutamol administrada através de MDI com câ-
mara expansora deve ser ajustada à idade ou tamanho
e não apenas ao peso pois tal causa redução da expo-
sição em crianças mais novas com o risco correspon-
dente de dosagem sub-óptima. Não foram relatados
quaisquer efeitos laterais no estudo. Como limitações,
este estudo apresenta uma «disease oriented evidence»
(DOE), pois avalia o valor sérico de salbutamol. No en-
tanto, foi incluído na revisão, uma vez que um dos out-
comes avaliados pelos autores é a ausência de efeitos la-
terais significativos com doses mais elevadas de salbu-
tamol do que as preconizadas. Trata-se de um ensaio
clínico não aleatorizado, com uma amostra reduzida,
pelo que se atribuiu um nível de evidência 3.

Fernández et al21 realizou um ensaio clínico aleato-
rizado com dupla ocultação, que incluiu 324 crianças
entre os 2 e os 14 anos, com diagnóstico prévio de asma,
e que se dirigiram ao SU por uma exacerbação. Esta-
beleceram-se dois grupos de tratamento: um grupo de
crianças recebeu um número de puffs equivalente a
metade do seu peso e o outro grupo recebeu um nú-
mero de puffs equivalente a um terço do seu peso (mí-
nimo de cinco puffs e máximo de vinte puffs por dose
administrada). As doses foram repetidas a cada 20 mi-
nutos até três vezes. Os efeitos avaliados foram o valor
do Pulmonary Score, que consiste numa escala valida-
da para avaliação de gravidade e tem como base crité-
rios clínicos (frequência respiratória, alterações aus-
cultatórias e uso de músculos
acessórios da respiração) e a
saturação de oxigénio por
oximetria de pulso. Não se
encontraram diferenças esta-
tisticamente significativas
em nenhum dos outcomes
avaliados entre os dois gru-
pos. Não foram descritos
efeitos laterais significativos
para ambas as doses. Trata-
se de um ensaio clínico com
bom desenho de estudo cuja
amostra apresentava as mes-
mas características em am-
bos os grupos, tanto à chega-
da ao SU como após o trata-
mento. O estudo avaliou out-

comes clínicos através de uma escala validada, sendo
classificada com Nível de Evidência 1. De salientar que
a dose mínima utilizada neste estudo foi de cinco puffs,
sendo mais elevada do que as preconizadas nas NOC
emitidas pela British Thoracic Society e GINA. Ver resu-
mo dos resultados no Quadro III.

DISCUSSÃO/CONCLUSÃO
Os estudos publicados até à data apontam para uma

utilização de dois a oito puffs a cada 20 min na primei-
ra hora. Esta heterogeneidade observa-se nos diversos
estudos, com as NOC a sugerirem dois a quatro, dois a
seis ou quatro a oito puffs. Os ensaios clínicos apontam
para doses superiores, podendo atingir os 20 puffs por
dose. É de realçar que os estudos de maior qualidade
recomendam doses mais elevadas de salbutamol, mí-
nimo de quatro a oito puffs.

Assim, os autores desta revisão consideram que exis-
te segurança na administração de quatro a oito puffs por
dose para o tratamento da exacerbação ligeira a mode-
rada de asma em idade pediátrica com Força de Reco-
mendação B. Cada dose não deverá ultrapassar os 10
puffs (Força de Recomendação B). Em relação à regu-
laridade das tomas, na primeira hora está descrita em
todos os artigos a repetição a cada 20 minutos da mes-
ma dose, período após o qual deverá ser administrado
em intervalos de 1-4h.

Em relação aos efeitos adversos, todos os ensaios clí-
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Entidade Ano Dose Recomendada FR

Global Initiative for Asthma 2011 2-4 puffs cada 20 min (1.a hora) C
(GINA) 2-4 puffs cada 3-4 horas – Crise ligeira

6-10 puffs a cada 1-2 horas – Crise moderada

British Thoracic Society 2011 Crianças com idade >2 anos C
2-4 puffs cada 10-20 min (máx. 10 puffs/dose)

VA/DoD 2009 Crianças com idade ≥6 anos C
2-6 puffs cada 20 min

Singapore Ministry of Health 2008 4-8 puffs ou 0.2-0.3 puffs/kg cada 20 min A
Máx 10 puffs/dose

National Heart, Lung, 2007 4-8 puffs cada 20 min (1.a hora) C
and Blood Institute 4-8 puffs cada 1-4 horas

QUADRO II. Normas de Orientação Clínica.

FR: Força de Recomendação



nicos apresentaram ausência de efeitos laterais signifi-
cativos com as doses instituídas.

Os estudos analisados possuem algumas limitações,
nomeadamente escassez de estudos direccionados
para a avaliação da dose mínima eficaz de salbutamol,
curta duração e desenhos de estudo heterogéneos.

São necessários mais estudos controlados e aleato-
rizados, de longa duração e de elevada qualidade, so-
bre a determinação da dose e intervalo de repetição
após a primeira hora assim como a dose máxima por
dia. Carece também de estudo a determinação da dose
a utilizar em crianças com menos de dois anos, visto
nestas ser provavelmente necessária uma maior
dose/kg devido à fisiologia inerente a esta faixa etária,
o que acarreta o risco de dosagem sub-terapêutica. A
área dos medicamentos administrados a crianças le-
vanta questões éticas, o que poderá contribuir para a
escassez de bibliografia.
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ABSTRACT

TREATMENT OF ACUTE ASTHMA EXACERBATIONS IN CHILDREN WITH A PRESSURIZED METERED DOSE INHALER
AND SPACER: SAFE AND EFFECTIVE DOSING OF SALBUTAMOL
Aim and Objectives: Inhaled short-acting beta 2-agonists are the mainstay of treatment of acute asthma exacerbations. Salbu-
tamol (also known as albuterol) is the most frequently used of these drugs in acute settings, however the recommended dose
is still the subject of debate. The aim of this study is to determine the safe and effective dose of salbutamol delivered by a me-
tered-dose inhaler with a spacer.
Data sources:TRIP Database, National Guideline Clearinghouse, Guidelines Finder, The Cochrane Library, DARE, Bandolier, MED-
LINE.
Methods of the review: bibliographic search using the MeSH terms: «Asthma/therapy» and «Albuterol/administration and
dosage». The search was limited to articles published between January 2001 and 2011 in English, Spanish, French and Portuguese.
The Strength of Recommendation Taxonomy of the American Family Physician Journal was used to assess the Level of Evidence.
Results: Seven articles were evaluated including five guidelines and two clinical trials. The dose recommended by the guide-
lines was between two and ten puffs every 20 minutes. Each puff is equivalent to 100 µg of salbutamol by inhalation. In the
clinical trials, the recommended doses are higher to those referred to by the guidelines. Adverse effects were not reported with
these doses.
Conclusions: There is some heterogeneity of the included studies. Some guidelines recommend two to four puffs, others two
to six puffs, and others four to eight puffs at a time. The clinical trials report on higher doses, up 20 puffs per dose. The authors
consider that it is safe to administer four to eight puffs per dose in the treatment of a child with a mild to moderate exacer-
bation of asthma (Strength of Recommendation B). Each dose should not be more than ten puffs (Strength of recommen-
dation B).

Keywords: Albuterol; Asthma Exacerbation; Dose Response Relationship; Efficacy; Safety.


