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RESUMEN

Los conceptos fisiopatoldgicos del Asma desarrollados en la dltima década, en cuanto a
considerarla una enfermedad inflamatoria y crénica han influido y cambiado el enfoque
terapéutico del paciente asmatico. Medicamentos que anteriormente consideribamos de
primera linea hoy en dia los tenemos relegados al tercer y cuarto lugar y por el contrario,
los que antes usidbamos en etapas tardias de la enfermedad hoy los recomendamos
precozmente.

Estos cambios en el tratamiento, junto con el interés de educar al paciente asmatico y a su
familia, el uso de los inhaladores con cdmara espaciadora y la correcta utilizacién del
Flujo Pico probablemente disminuyan la morbimortalidad de la enfermedad en el futuro.

Palabras clave: Asma, beta-2, corticoides, inhalador, caAmara espaciadora, flujo pico,
teofilina, cuidados intensivos, volumen espiratorio forzado (VEF1).

SUMMARY

Newer pathophysiologic concepts about Asthma developed during the last decade, of
being a chronic and an inflammatory disease, lead to changes in the way to focus the
therapy of the asthma patients. Medicaments that were once considered as of first choice
are now our third and/or fourth choice, but drugs that were used on the latter stages of the
disease, we recommend to be used early.

These new changes in the treatment of asthma, together with the will to educate not only
the asthmatic patient but his or her family as well, the adequate use of the inhalers with
chambers, and the correct uses of the Peak Flow are likely to decrease morbidity and
mortality of the disease in the future.

Key words: Asthma, inhaled beta-Adrenergic, aero chamber, peak flow, intensive care
unit.
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El manejo del paciente asmético ha cam-
biado en los tltimos afios debido al mejor
conocimiento de la fisiopatologia de la
enfermedad, una vez que en el momento
es considerada una entidad inflamatoria
crénica, cuya mortalidad y morbilidad han
aumentado principalmente en pacientes
jovenes de raza negra y en hispanos de
bajos recursos socioeconémicos donde se
ha implicado como causa la mayor presen-
cia de alergenos, irritantes de las vias aé-
reas y humo de cigarrillo (1).

INFLAMACION

Estudios recientes han demostrado que la
inflamacién caracterizada por la denuda-
cién del epitelio de la via aérea, de colageno
en la membrana basal, el edema y la infil-
tracidon de células inflamatorias como
eosindfilos y linfocitos son los cambios que
predominan en el asma y que existen
desencadenantes especificos como los
alergenos, irritantes ambientales y ocupa-
cionales, €l ejercicio y las infecciones, en
su gran mayorfa virales, las cuales se pre-
sentan como cuadros de bronquiolitis,
muchos de ellos severos (2).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Sigue teniendo vigencia aquella recomen-
dacién antigua de que “no todo lo que sil-
ba es asma” ya que otras entidades pue-
den presentarse con sibilancias, entre ellas:
el edema pulmonar, la enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC), la
obstruccién de las vias aéreas superiores,
aspiracién de cuerpo extrafio, neumonia,
tromboembolismo pulmonar, neumotérax
espontaneo y otras. Recientemente la me-
jor utilizacion de pruebas sencillas de fun-
cién pulmonar como la espirometria o cur-
va de flujo volumen con la obtencién del
volumen espiratorio forzado en el primer
segundo (VEF1) y la medicién del flujo
pico (FP), han facilitado no sélo el diag-

ndstico sino el manejo y seguimiento des-
pués de iniciada la terapia.

EDUCACION

“Ninguna otra enfermedad, excepto quiza
la diabetes mellitus, demanda tanta edu-
cacién al paciente y a la familia como el
asma; a menudo pobremente entendida e
impropiamente tratada” (3). En el asma,
como en otras enfermedades, la percepcién
de la enfermedad es muy diferente de pa-
ciente a paciente, existiendo dos grupos
grandes: el de los hipersensibles y el de los
insensibles y es en estos grupos donde el
adecuado entrenamiento en el uso del
flujémetro y la medicion del FP facilita al
médico instalar un mejor manejo indivi-
dualizado (4). Los programas de educacién
para pacientes asmaticos tienen respaldo
cientifico y se ha demostrado que dismi-
nuyen en forma significativa no sélo la fre-
cuencia de hospitalizaciones sino el pro-
medio de dias estancia una vez ya hospita-
lizado el paciente (5).

Se debe hacer énfasis en la fisiopatologia
basica, desencadenantes, sintomas y sig-
nos, control, tratamiento y seguimiento de
la enfermedad, con miras a lograr los obje-
tivos propuestos en el manejo del asma.

TRATAMIENTO ACTUAL

Como “Enfermedad diversa que es, no se
puede dogmatizar y admite entonces la
prueba de ensayo y error” (6). Para ésto, se
han establecido unos objetivos de manejo
como lo son: mantener actividad diaria
normal, mantener las pruebas de funcién
pulmonar normales, prevenir sintomas cré-
nicos, prevenir las exacerbaciones y evitar
los efectos secundarios de los medicamen-
tos (7). Para lograrlo debemos considerar,
ademas de la educacién, otras medidas no
farmacolégicas como el control ambiental,
con miras a evitar alergenos en el polvo
casero: forrar el colchoén, forrar la almoha-
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da, lavar tendidos de cama dos o tres veces
en la semana, limpiar (aspirar) el polvo de
la habitacién, evitar muebles y juguetes
peludos y como medidas deseables debe-
mos disminuir la humedad (< 50%), quitar
tapetes de la habitacién y utilizar insectici-
das con el objetivo de disminuir o exter-
minar la poblacién de acaros (7).

La inmunoterapia también ha sido utiliza-
da como medida terapéutica y en algunos
pacientes se logra disminuir los sintomas
cuando se han identificado alergenos es-
pecificos como el polvo casero (4caros), el
pelo de animales, polen y otros (ej.
alternaria). Previene la inflamacidn alérgica
y la hiperreactividad bronquial y se puede
utilizar tanto en nifios mayores de 5 afios
como en adultos y aun hay interrogantes
que en el momento no es posible aclarar
como lo son la duracion del tratamiento, el
tiempo de seguimiento, los costos y quizi
lo més importante, la idoneidad del perso-
nal que maneja los programas de
inmunoterapia.

En cuanto a medicacién en el asma se re-
fiere, también ha habido cambios funda-
mentales en los ultimos diez afios: la
teofilina, que era el medicamento de pri-
mera linea por muchos afios, pasé a ser la
tercera o cuarta opcién después de los
corticoides, los beta adrenérgicos y en al-
gunos casos los anticolinérgicos como el
bromuro de ipatropium. La cronobiologia
de la enfermedad y por ende la cronote-
rapia de la misma es otro tépico sujeto de
investigacion en los iiltimos aftos, princi-
palmente cuando tenemos pacientes con
asma “nocturna” o con' exacerbacion de la
enfermedad en las horas de la noche. En
este tipo de pacientes algunos protocolos
han demostrado la mejor utilizacién de los
medicamentos en las horas de la tarde (ej.
corticoides a las 15:00) o en la noche (ej.
preparaciones de larga accién teofilina o
beta-adrenérgicos en dosis tGnicas en la
noche).

ANTIINFLAMATORIOS
CORTICOIDES

En el asma, los corticoides se han converti-
do en la droga de primera linea, principal-
mente en su presentacién inhalatoria y exis-
ten en la literatura reciente, muiltiples es-
tudios que asi lo demuestran. Cuando se
comparan con los beta adrenérgicos {Beta-
2), muestran diferencias significativas des-
pués de la semana seis de uso continuo (8).
Ademas cuentan estos con menos efectos
colaterales que el corticoide administrado
en forma oral y tanto en el asma como en
la enfermedad pulmonar obstructiva cré-
nica (EPOC) disminuye o retardan el dete-
rioro de la funcién pulmonar (9). Cuando
se agrega el corticoide inhalado al beta
adrenérgico, se disminuye la morbilidad,
lahiperreactividad bronquial y la obstruc-
cién de las vias aéreas (10).

En el asma aguda {crisis asmatica) se reco-
mienda utilizar dosis de hidrocortisona
intravenosa de 10 a 15 mg/K/dia (600-900
mg) o su equivalente en prednisona oral
(150-225 mg/ dia) o metil-prednisolona (120-
180 mg/dia); a las 48 horas la medicaciéon
se puede dar oral a dosis de 1 mg/K/diade
prednisona (o su equivalente) y se debe
iniciar el corticoide inhalado en dos o tres
dosis diarias (11). Otros autores recomien-
dan pasar a la medicacién oral sélo cuan-
do la medicién del FP haya alcanzado si-
quiera el 60% del esperado o del Mejor Flu-
jo Pico {(MFP) conocido para ese paciente
(12).

En cuanto a la disminucién de los mismos
y el tiempo que deben emplearse, hay tra-
bajos recientes que demuestran que el uso
durante las crisis moderadas a severas por
7 a 14 dfas es suficiente y que utilizado por
este tiempo no hay diferencias ni mayores
recaidas que cuando se suspende abrup-
tamente (11,12,13).
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Es importante recordar que en el consulto-
rio de urgencias una sola dosis de
corticoides no logré demostrar beneficio
sobre el placebo (14), y que lo que final-
mente determina la necesidad de hospita-
lizar al paciente asmatico es la severidad
de la bronquitis descamativa y la presen-
cia de tapones de moco manifiestas por un
pobre FP y una escasa respuesta a los beta
adrenérgicos y es precisamente en estos
casos severos, cuando la respuesta a los
corticoides tarda dias y no horas para ha-
cerse notoria, porque el dafio de la via aé-
rea requiere tiempo para sanar.

Con respecto a los efectos locales que tie-
nen los corticoides inhalados, menciono la
aparicién de candidiasis orofaringea en el
20% de los casos y a la vez la reduccion al
0% con la sola recomendacion de usar un
espaciador, lo que hace el uso del mismo
practicamente mandatorio (6).

CROMOGLICATO DE SODIO

Es otro de los medicamentos considerado
como antiinflamatorio, aunque con un
efecto menor que el de los corticoides. Ac-
tia inhibiendo la liberacién de mediado-
res y controlando por ende tanto la respues-
ta inmediata al asma desencadenada por
alergenos y por el ejercicio y previniendo
la respuesta tardia asi como la hiper-
reactividad de las vias aéreas. Recientemen-
te se ha aprobado en Estados Unidos el uso
de Nedocromil, otra sustancia de este gru-
po ya evaluada en Europa y que pronto es-
tard disponible en nuestro medio.

A diferencia del corticoide inhalado, el
cromoglicato tiene muy buena aceptacién
en nifios, dado que no tiene los mismos
efectos que sobre el crecimiento pudieran
tener los corticoides (15). Cuando los sin-
tomas son desencadenados por el ejercicio
(casi el 90% de los pacientes asmaticos), el
uso de cromoglicato o el uso de los beta
adrenérgicos en forma preventiva, 30 mi-

nutos antes del ejercicio, logra controlar la
aparicién de los mismos.

BRONCODILATADORES
BETA ADRENERGICOS

Es otra de las opciones de primera linea en
el manejo del asma, inclusive sin
corticoides, cuando la enfermedad es muy
leve y se presenta con sintomas esporadi-
cos 0 cuando hay sintomas sélo desenca-
denados con el ejercicio.

Consideraremos algunos aspectos impor-
tantes en lo que hace referencia a los efec-
tos secundarios y a su posible papel en
cuanto a mortalidad se refiere. Una publi-
cacién en el New England Journal of Me-
dicine en 1989 sobre un estudio hecho en
Nueva Zelanda entre 1981 y 1983 encontré
que el uso del Fenoterol se asociaba a la
mortalidad (riesgo relativo 1.55) y a su vez,
otros factores, como utilizar méas de tres
medicamentos, haber estado hospitalizado
en el Gltimo afic y haber recibido corticoide
en el momento de la admisién, tenian un
riesgorelativo progresivamente mayor (16).
Posteriormente, otro articulo menciond la
asociacion del uso del Beta adrenérgico
inhalado y el riesgo de muerte y otra vez
fue mayor en los que usaban fenoterol que
en los que usaban salbutamol (Albuterol)
(17). Sin embargo, el autor contempld la
posibilidad de que no fuera el Beta
adrenérgico el responsable del riesgo sino
un simple marcador de la severidad de la
enfermedad, por lo que es importante te-
ner presente que el incremento en el uso
del broncodilatador debe alertar al médi-
co sobre el curso térpido de la enfermedad.

Otro concepto que viene ganando acepta-
cién es la “tolerancia” que se presenta en
los pacientes al uso del beta adrenérgico.
Sabemos que afecta mas la duraciéon que
el pico maximo de efecto, que es mayor
cuando el medicamento se utiliza oral que
inhalado, que se presenta en dos a cuatro
semanas, que es transitoria y completamen-
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te reversible cuando se suspende el medi-
camento, que puede ser cruzada entre las
distintas presentaciones y que estdn impli-
cados los Beta receptores. Por todo lo ante-
rior algunos investigadores han demostra-
do, con diferentes medicamentos, que es
mejor utilizarlos “a necesidad” que en for-
ma continua (18,19).

La forma en que deben utilizarse también
es convertida, sin embargo, la medicacién
por via inhalatoria, sea nebulizada o
inhalada, en aparatos de dosis medida, no
tienen diferencias entre si y a su vez son
mejor toleradas que las presentaciones ora-
les o inyectadas (20). La comodidad y acep-
tacion del tratamiento por parte del pacien-
te, también ha llevado a probar Beta
adrenérgicos inhalados de accién prolon-
gada (Formoterol y Salmeterol) y se ha en-
contrado que su efecto es mayor que las
presentaciones y dosis usuales de
salbutamol, con menor dosificacién (sélo
dos veces al dia) (21,22); estos medicamen-
tos los tendremos prontamente a disposi-
cién en nuestro medio.

ANTICOLINERGICOS

Contamos con el Bromuro de Ipatropium
y con la atropina; estos medicamentos tie-
nen un papel primario y reconocido en la
EPOC, sin embargo, por su buen efecto
broncodilatador, tienen papel en cierto gru-
po de pacientes asméticos, principalmente
aquellos hipersecretores con bronquitis por
tabaquismo asociada.

PASADO Y FUTURO
DELOS INHALADORES
DE DOSIS MEDIDA

Se vienen utilizando desde 1950; sélo el
10% de cada inhalaciéon alcanza el objetivo
en las vias aéreas distales, la técnica es com-
pleja para muchos pacientes y entreel 24 y
el 67% lo hacen mal, y lo que es peor atn,
el uso del mismo es mal enseifiado en el

50% de los casos; el inserto que acompaiia
al empaque del inhalador es equivocado y
ahora preferimos utilizarlo con espaciador.
Estos inhaladores utilizan como vehiculo
propelente los clorofluorocarbonos, com-
puestos que deterioran la capa de ozono y
que de acuerdo con el protocolo de
Montreal en 1987 y una reunién més re-
ciente en Rio de Janeiro, deben desapare-
cer para el afio 2000, segiin acuerdo firma-
do por los representantes de un centenar
de naciones participantes. Esto ha hecho
que las casas farmacéuticas trabajen en la
produccién de un nuevo propelente menos
nocivo, quizé el hidrofluorocarbono, o ve-
hiculos utilizados anteriormente como el
polvo seco (23). Los nebulizadores segui-
rdn teniendo un papel importante en la
administracion de los distintos bronco-
dilatadores.

METILXANTINAS

La aminofilina fue hasta hace pocos aitos
un medicamento de primera linea en el
asma a pesar de su efecto broncodilatador
leve, del margen terapéutico estrecho, las
numerosas interacciones y las reacciones
toxicas (24). En 1990 se encontraba ya rele-
gada al tercer o cuarto lugar. En 1988 se
publicaron los resultados de un metanalisis
sobre estudios acerca de la aminofilina y
el asma publicados entre 1975 y 1985 (25),
encontrando que sélo 13 de ellos reunian
criterios de inclusién en el estudio; de és-
tos, siete concluian que no habia diferen-
cias entre el uso de aminofilina y el uso de
placebo, tres estudios demostraron que el
efecto de la aminofilina era mayor y otros
tres estudios demostraron que era mejor el
placebo que la aminofilina; de dicho
metandlisis se concluyé que no habia dife-
rencias significativas entre usarla o no y
que no existian evidencias que apoyaran o
rechazaran su uso.

En 1991, otro estudio, esta vez en el con-
sultorio de urgencias, demostré que aun-
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que el FP no variaba en forma significati-
va a los 60 y 90 minutos y que la evalua-
cién médica y del paciente tampoco esta-
blecia diferencias entre utilizarla o no, si
hubo diferencia en la frecuencia de admi-
sién a hospitalizacién, la cual fue tres ve-
ces mayor en el grupo que no recibio la
Aminofilina (26). Por ahora, por lo menos
en la hospitalizacién, ya sea administrada
en forma oral o intravenosa y en el asma
de predominio nocturno, la seguimos uti-
lizando y es por eso que para algunos au-
tores las metilxantinas (Aminofilina o
Teofilina) permanecen como drogas segu-
ras y efectivas en el manejo del asma cré-
nica (27).

OTROS MEDICAMENTOS

Para el tratamiento del asma se han utili-
zado y se vienen investigando otras sus-
tancias diferentes de las mencionadas como
los antileucotrienos (28), gamaglobulinas,
antimetabolitos como el Metotrexate, an-
tagonistas del factor activador plaquetario
y recientemente los diuréticos de Asa.

De todos los anteriores, el Metotrexate tie-
ne una trayectoria més larga y su efecto
antiinflamatorio se traduce en el ahorro
de corticoides, aunque los seguimientos
clinicos muestran inconsistencia y habria
que evaluar la relacion riesgo beneficio, ser
cautelosos en su uso, seleccionar bien los
pacientes y obtener el consentimiento per-
tinente del paciente en tratamiento. La re-
comendacién es darlo durante seis meses,
lapso de tiempo que determina quien va a
beneficiarse con la terapia y quien no. Con
respecto a los diuréticos de Asa, todavia no
contamos con estudios suficientes que de-
muestren su utilidad clinica en el asma
aguda (crisis asmatica).

OTRAS MEDIDAS

ENTRENAMIENTO DE MUSCULOS
INSPIRATORIOS

Asi como la simple educacion en asma evita
hospitalizaciones, el programa de entrena-
miento de los misculos inspiratorios tam-
bién mejora los sintomas, disminuye las
visitas a urgencias, las ausencias laborales
o escolares y la necesidad de medicacién
(29).

ASMA DE DIFICIL CONTROL

Hay evidencia reciente que muestra la im-
portancia del uso ordenado de un protoco-
lo de manejo para los pacientes asmaticos
de dificil control, en el que se debe pre-
guntar si lo que tiene el paciente es verda-
deramente asma o no, si es s6lo asma o no,
si la medicacién es apropiada o no, si hay
aceptacién al tratamiento, si hay reflujo
gastroesofdgico (RGE), si utiliza anti-
inflamatorios inhalados, si tienen sinusi-
tis, si hay sensibilidad a los medicamen-
tos, si se abusa del isoproterenol, si hay un
buen control ambiental, si cursa con
aspergilosis broncopulmonar alérgica o si
es candidato a citotdxicos (30). Los resulta-
dos obtenidos se resumen en que identifi-
ca los ASMATICOS DIFICILES, que si se
corrige el problema de fondo se mejora el
74%, que puede ser multifactorial y que el
RGE puede coexistir con otros factores o
estar aislado inclusive en forma silente para
el paciente y qué se debe mejorar en lo re-
lacionado con la aceptacién al tratamiento
adecuado. En conclusién, se propone rea-
lizar sisteméticamente este protocolo, in-
sistir en el corticoide inhalado, hacer biis-
queda activa del RGE y lograr la acepta-
cién al tratamiento.
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RESUMEN DEL
TRATAMIENTO
RECOMENDADO SEGUN
SEVERIDAD DEL ASMA (7);
ASMA LEVE
VEF 1y Flujo Pico TRATAMIENTO
ASINTOMATICO Beta -2 a necesidad o
(>80%) cromoglicato
SINTOMATICO Beta -2 ¢/3 a 4 horas (a
necesidad)
ASMA MODERADA
VEF 1 y Flujo Pico TRATAMIENTO
60 - 80%
SINTOMATICO Beta-2a/n +
Varia 20-30% Corticoide 2 a 4 inh
c¢/12h 6

Cromoglicato 2 inh
c/6h adicional:
aumenta corticoide
Teofilina? Beta - 2 oral

Varia > 30%

Agrega Corticoide oral.

< 60%

Varfa 20 - 30 %

ASMA SEVERA
VEF 1 y Flujo Pico TRATAMIENTO
Beta 2a/n+

Corticoide 2 a 6 inh ¢/6
alzho

Cromoglicato 2 inh
c/6h

Teofilina pm y /o Beta -
2 oral

Varia > 50%

Beta -2 dosis medida
(2-4) 6 nebulizado
"extras”

Corticoide oral:
Prednisona 40mg/dia
por 7 a 14 dias

Si tenemos pacientes y familiares educa-
dos en el tema del asma, el manejo inicial
de una exacerbacién severa de la enferme-
dad podemos hacerla en casa. La recomen-
dacién es la de iniciar el Beta-2 adrenérgico
inhalado o nebulizad o ¢/20 minutos duran-
te la primera hora; si la respuesta fue bue-
na (FP mayor de 70%), se contintia el Beta-
2,2 inhalaciones ¢/3 a 4 horas. Si la respues-
ta fue incompleta (FP entre 50 a 70%), se
continiia el Beta-2 c/hora, se inicia un
corticoide oral (por 7 a 14 dias} y se comuni-
ca con el grupo de médicos tratantes. Si por
el contrario, Ia respuesta es pobre (FP me-
nor que el 50%), se comunicara con el equi-
po de salud para advertir la situacién e in-
tentard por una o dos oportunidades mas
espaciadas por 10 a 20 minutos, 4 a 6
inhalaciones de Beta-2, iniciara o aumen-
tara dosis de corticoide oral y finalmente
buscard asistencia médica en el servicio de
urgencias si no hay mejoria significativa
en 30 minutos, si persisten sintomas seve-
ros o el FP permanece por debajo del 50%
o si continda requiriendo Beta-2 cada hora
a cada tres horas por mas de seis a 12 horas
(31).

UNIDAD DE
CUIDADO INTENSIVO

Es preciso identificar los factores de riesgo
en las crisis asmadticas, previendo la nece-
sidad de trasladar estos pacientes a la Uni-
dad de Cuidados Intensivos cuando tienen
alteraciones funcionales, empeoramiento
progresivo, infecciones severas, complica-
ciones previas y hospitalizaciones recien-
tes.

Desde el punto de vista clinico, ayudan a
tomar una correcta decisién, la presencia
de: disnea severa, opresion tordcica, difi-
cultad para narrar la historia, sincope o
episodios cercanos al sincope, térax “silen-
cioso”, sudoracion profusa y agotamiento
extremo, barotrauma, presencia de pulso
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paradéjico mayor de 12 mm Hg, uso de
musculos accesorios, diaforesis e incapaci-
dad de permanecer acostados, taquicardia
mayor de 120 latidos por minuto o
taquipnea mayor de 30 respiraciones por
minuto, VEF1 o FP menor del 50% del pre-
dicho o del MFP, incapacidad para mejo-
rar un 10% del FP después del tratamiento
inicial, PaO2 menor de 60 mm Hg o satura-
cién menor del 90% y retencién de CO2
mayor de 40mm Hg y por wltimo, acidosis
lactica.

En estos pacientes criticos que recién lle-
gan al consultorio de urgencias instalamos
tratamiento con el Beta-2 ¢/20 minutos
durante la primera hora y oxigeno suficien-
te para mejorar la saturacién por encima
del 90%; ademds iniciamos corticoides si
no hay respuesta inmediata al Beta-2 o si
el episodio es muy severo o el paciente
previamente tomaba corticoides en forma
ambulatoria. Después de la primera hora,
el Beta-2 se sigue administrando cada hora
o en forma continua y se puede intentar
afadir un anticolinérgico inhalado, ademas
del corticoide sistémico y si es preciso, se
puede utilizar el Beta-2 en otra presenta-
¢ién (sc, iv ¢ im). Si en una hora mds, con
las medidas anteriormente descritas, el
paciente continia deteriorandose, debe ser
trasladado a la unidad de cuidados inten-
sivos donde ademas de continuar las me-
didas instaladas, se agregard aminofilina
intrevenosa y se decidira si es preciso la
intubacién orotraqueal para ventilacién
mecénica o no (31).
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