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aprovados poderão ser debatidos pelo corpo docente; estas situações 
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Análise mais detalhada da 
função dos eosionófilos



O papel dos eosinófilos na inflamação das vias aéreas de tipo 2

Eosinófilo

Célula B

Mastócito

IgE

Inflamação alérgica Inflamação não alérgica

Inflamação e danos 
dos tecidos

IgE, imunoglobulina E; IL, interleucina; IL-4Rα, recetor alfa IL-4; IL-5Rα, recetor alfa IL-5; ILC2, célula linfoide inata do grupo 2; Th2, T auxiliar 2; 
TSLP, linfopoietina estromal tímica. 
Pelaia C, et al. Front Immunol. 2020;11:603312.
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Agentes biológicos direcionados para a inflamação eosinofílica

Eosinófilo

Célula B

Mastócito

IgE

IL-4, IL-13

Inflamação alérgica Inflamação não alérgica

Inflamação e danos 
dos tecidos

Mepolizumab
Reslizumab

Dupilumab

Omalizumab

IgE, imunoglobulina E; IL, interleucina; IL-4Rα, recetor alfa IL-4; IL-5Rα, recetor alfa IL-5; ILC2, célula linfoide inata do grupo 2; Th2, T auxiliar 2; 
TSLP, linfopoietina estromal tímica. 
Pelaia C, et al. Front Immunol. 2020;11:603312.
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Desafios no diagnóstico de doenças
inflamatórias respiratórias



Orientações GINA: agentes biológicos para o tratamento da 
asma não controlada

FeNO, ácido nítrico exalado fracional; GINA, Global Initiative for Asthma; ICS, corticoesteroide inalado; IgE, imunoglobulina E; LABA, β2-agonista de ação prolongada; 
ppb, parte por mil milhões. 
Global Initiative for Asthma: Global strategy for asthma management and prevention. 2020. Disponível em: www.ginasthma.org/wp-content/uploads/2020/06/GINA-2020-
report_20_06_04-1-wms.pdf (acedido a 12 de abril de 2021).

Ensaio de 
biomarcadores e 

escolha de tratamento
biológico adicional

Preditores de uma
boa resposta

• Sensibilização da picada cutânea
ou IgE específica de alergénios

Omalizumab

• Eosinófilos no sangue ≥ 260 células/µL
• FeNO ≥ 20 ppb 
• Sintomas impulsionados por alergénios
• Asma com início na infância

• Eosinófilos no sangue ≥ 300 
células/µL

Mepolizumab, reslizumab
ou benralizumab

• Eosinófilos no sangue mais elevados
• Mais exacerbações no ano anterior
• Asma com início em adulto
• Polipose nasal

Doente com exacerbações no ano anterior ou com 
controlo dos sintomas deficiente com elevada

dose de ICS-LABA

Biomarcadores

• Eosinófilos no sangue ≥ 150 
células/µL ou FeNO ≥ 25 ppb

Dupilumab

• Eosinófilos no sangue mais
elevados

• FeNO mais elevado

http://www.ginasthma.org/wp-content/uploads/2020/06/GINA-2020-report_20_06_04-1-wms.pdf


O futuro da terapia antieosinófilos no 
tratamento da doença respiratória



Ensaios de fase III em curso selecionados para agentes
biológicos aprovados

ABPA, aspergilose broncopulmonar alérgica; CRSwNP, rinosinusite crónica com polipose nasal; DPOC, doença pulmonar obstrutiva crónica; 
IL, interleucina; IL-4Rα, recetor alfa IL-4; IL-5Rα, recetor alfa IL-5; SEA, asma eosinofílica severa.
Ensaios clínicos indicados pelos respetivos indicadores em: ClinicalTrials.gov (acedido a 13 de abril de 2021).

Mepolizumab (anti-IL-5)

Condição Informações do(s) ensaio(s)

DPOC
• MATINEE (NCT04133909)
• COPD-HELP (NCT04075331)

CRSwNP • MERIT (NCT04607005)

Dupilumab (anti-IL-4R)

Condição Informações do(s) ensaio(s)

DPOC
• BOREAS (NCT03930732)
• NOTUS (NCT04456673)

ABPA • LIBERTY ABPA (NCT04442269)

Benralizumab (anti-IL-5R)

Condição Informações do(s) ensaio(s)

DPOC • RESOLUTE (NCT04053634)

SEA (crianças de 
6 a 14 anos de 
idade)

• TATE (NCT04305405)

CRSwNP
• NAPPREB (NCT04185012)
• ORCHID (NCT04157335)



Agentes emergentes direcionados para a inflamação eosinofílica

Eosinófilo

Célula B

Mastócito

IgE

Inflamação alérgica Inflamação não alérgica

Inflamação e danos 
dos tecidos

DPOC, doenças pulmonares obstrutivas crónicas; IgE, imunoglobulina E; IL, interleucina; IL-4Rα, recetor alfa IL-4; IL-5Rα, recetor alfa IL-5; 
ILC2, célula linfoide inata do grupo 2; Th2, T auxiliar 2; TSLP, linfopoietina estromal tímica. 
Pelaia C, et al. Front Immunol. 2020;11:603312.
Ensaios clínicos indicados pelos respetivos indicadores em: ClinicalTrials.gov (acedido a 13 de abril de 2021).
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Tezepelumab – Ensaios clínicos ativos selecionados:
• NOZOMI (NCT04048343), fase III, asma
• DIRECTION (NCT03927157), fase III, asma
• DESTINATION (NCT03706079), fase III, asma
• COURSE (NCT04039113), fase II, DPOC

Anti-TSLP



Agentes emergentes direcionados para a inflamação eosinofílica

Eosinófilo

Célula B

Mastócito

IgE

Inflamação alérgica Inflamação não alérgica

Inflamação e danos 
dos tecidos

CRSwNP, rinosinusite crónica com polipose nasal; DPOC, doença pulmonar obstrutiva crónica; IgE, imunoglobulina E; IL, interleucina; IL-4Rα, recetor alfa IL-4; 
IL-5Rα, recetor alfa IL-5; ILC2, célula linfoide inata do grupo 2; Th2, T auxiliar 2; TSLP, linfopoietina estromal tímica. 
Pelaia C, et al. Front Immunol. 2020;11:603312.
Ensaios clínicos indicados pelos respetivos indicadores em: ClinicalTrials.gov (acedido a 13 de abril de 2021).
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REGN3500 – Ensaios clínicos ativos selecionados:
• AERIFY-1 (NCT04701983), fase III, DPOC
• NCT04751487, fase III, DPOC

Ekitomab – Ensaio clínico selecionado:
• NCT03614923, fase II, CRSwNP (concluído em

outubro de 2020)

Anti-IL-33

ILC2


