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El asma tiene una prevalencia de entre
un 1y un 18% dependiendo del pais.
En el proceso de atencién al paciente,
y a través de los sintomas que presen-
ta (disnea, tos, sibilancias, opresion
toracica), el farmacéutico comunita-
rio puede hacer educacién sanitaria
para evitar los agentes causales del
asma, sobre como usar el dispositivo
de inhalacién prescrito por el médico,
explicar al paciente su medicacion,
como es su tratamiento para conocer
mejor su enfermedad, qué signos y
sintomas denotan una falta de control
de la misma, qué métodos se pueden
usar para monitorizar la evoluciéon
del asma, detectar una posible fal-
ta de efectividad del tratamiento por
tener sintomatologia a pesar de estar
usando adecuadamente el dispositivo
de inhalacion, sospechar que exis-
ta algun medicamento causante del
asma, repasar el resto de medicacion
que usa por si existieran interacciones
que afectaran tanto a la efectividad
como a la seguridad del tratamiento.
Existe un importante infradiagndstico
del asma, un 57,5% segun el ECRHS
(siglas del inglés European Communi-
ty Respiratory Health Survey). En la
farmacia comunitaria se puede hacer
cribado de la enfermedad con la ayuda
de cuestionarios validados en nifios y
no validados en adultos.

Mediante la presente revision se pre-
tende ofrecer al farmacéutico comu-
nitario una herramienta practica para
su labor diaria de atencién al paciente
asmatico.
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DE ASMA

El asma es una enfermedad inflamatoria
cronica de las vias aéreas en cuya pato-
genia intervienen distintas células y me-
diadores de la inflamacion, los mastoci-
tos, eosindfilos, linfocitos T, macréfagos,
neutrdfilos y células epiteliales. En suje-
tos susceptibles, esta inflamacion causa

de aliento, opresion en el pecho y tos,
sobre todo por la noche o por la mafa-
na nada mas levantarse. Estos episodios
estan relacionados con una obstruccion
variable al flyo aéreo, total o parcial-
mente reversible, de forma espontanea o
por la accion de un medicamento (1).

Los tipos de asma se reflejan en la tabla 1.

TABLA1 CLASIFICACION DEL ASMA EN FUNCION DE GRAVEDAD DE LOS SINTOMAS (1)
GRAVEDAD DEL ASMA SINTOMAS FUNCION PULMONAR

Intermitente

Persistente leve

Persistente moderado

Persistente grave

Durante el dia <2 veces a la semana.
Asintomadtico entre las agudizaciones.

Uso de inhaladores B, CD <2 veces por semana.

Agudizaciones breves (de unas pocas horas a
unos pocos dias) con una intensidad variable.
No se limitan las actividades cotidianas.
Sintomas nocturnos < a 2 veces al mes.

Sintomas durante el dia >2 veces por
semana pero < que 1 vez al dia.

Las agudizaciones pueden afectar a las
actividades cotidianas.

Uso de inhaladores 8, CD >2 veces por
semana pero no >1 al dia.

Sintomas nocturnos 3-4 veces al mes.

Sintomas a diario.

Las agudizaciones afectan a las actividades
cotidianas.

Las agudizaciones se presentan 2 veces a la
semana y pueden durar dias.

Uso diario de inhaladores 8, CD.

Sintomas nocturnos >1 vez a la semana pero

no a diario.

Sintomas continuos a lo largo del dia.
Agudizaciones frecuentes.

La actividad cotidiana estd muy limitada.
Uso frecuente de inhaladores B, CD a lo
largo del dia.

Sintomas nocturnos frecuentes, hasta todas
las noches.

FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer sequndo; FVC: capacidad vital forzada;

B, CD: betaadrenérgicos de corta duracion.

FEV /FVC Normal

8-19 aiios 85%

20-39 aiios 80%
40-59 aiios 75%
60-80 afios 70%

FEV, >80%
FEV,/FVC normal

FEV, 2800%
FEV,/FVC normal

FEV1 >60% a <80%
FEV,/FVC reducido en
un 5%

FEV, <60%
FEV,/FVC reducido
>500
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ABSTRACT

Asthma has a prevalence of between 1
and 18% depending on the country. In
the patient care process, and through
the symptoms that it has (dyspnea,
cough, wheezing, thoracic oppression),
the community pharmacist can give
health education to prevent the agents
that cause asthma, on how to use the
inhaler prescribed by the doctor, ex-
plaining the medication to the patient
and what their treatment is to get to
know their disease better, what signs
and symptoms show a lack of control
over it, what methods can be used to
monitor the evolution of the asthma,
to detect a possible lack of effecti-
veness of the treatment by having
symptoms despite using the inhaler
correctly, to suspect that a medication
is causing the asthma, to review the
rest of the medication that is used in
case there are interactions that affect
the effectiveness as well as the safety
of the treatment. There is a significant
underdiagnosis of asthma (57,5%), ac-
cording to the ECRHS, the European
Community Respiratory Health Sur-
vey. In the community pharmacy, the
disease can be screened with the help
of a questionnaire validated in chil-
dren and not validated in adults.

This review aims to offer the commu-
nity pharmacist a practical tool for
their everyday task of caring for asth-
matic patients.

PALABRAS CLAVE

PALABRAS CLAVE EN ESPANOL
Asma, atencion farmacéutica, necesi-
dad, efectividad, seguridad, deteccion.

PALABRAS CLAVE EN INGLES
Asthma, pharmaceutical care, need,
effectiveness, safety, detection.

ABREVIATURAS

AUC: drea bajo la curva.

B, CD: betaadrenérgicos de corta du-
racion.

EBS: Easy Breathing Survey.

ECRHS: European Community Respi-
ratory Health Survey.

FEM: flujo espiratorio maximo.

FEV,: volumen espiratorio forzado en
el primer segundo.

FVC: capacidad vital forzada.
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EPIDEMIOLOGIA

El asma es un problema que afecta a
300 millones de individuos aproxima-
damente, y parece que la prevalencia
global del asma varia entre un 1% y
un 18% dependiendo del pais (2). En
Espafia, la prevalencia de sintomas as-
maticos en nifios es frecuente (entre un
11-13% en menores de 14 afios), se ha
mantenido constante durante los ulti-
mos ocho afios en los nifios de 13-14
afios, mientras que ha sufrido un au-
mento significativo en el grupo de 6-7
afios (3). En adultos, segun el Estudio
Europeo de Salud Respiratoria (ECRHS
siglas del inglés European Community
Respiratory Health Survey) en nuestro
pais constatdo unas tasas de 4,7% en
Albacete, 3,5% en Barcelona, 1,1% en
Galdékano, 1% en Huelva y 1,7% en
Oviedo; un 52% de las personas con
asma no habian sido diagnosticadas
y hasta un 269% de éstas, y a pesar de
padecer sintomas frecuentes no seguia
ningun tratamiento (4,5). En el estudio
IBERPOC, que evaluo personas entre 40
y 69 afios de edad, un 4,9% declar6 ha-
ber sido diagnosticado de asma, siendo
la prevalencia mayor en las mujeres (6).

Y SINTOMAS

Al diagnostico clinico del asma se
debe llegar por signos y sintomas cli-
nicos como: la dificultad para respi-
rar o disnea, las sibilancias, la tos, o
la sensacion de opresion tordacica (7).
Estos sintomas pueden aparecer por la
noche o de madrugada, siendo provo-
cados por distintos desencadenantes
como alérgenos, el humo del tabaco,
olores fuertes, infecciones viricas...
Los cambios de estacion y los antece-
dentes familiares y personales de ato-
pia son aspectos importantes a tener
en cuenta, y si estos sintomas mejoran
con medicamentos contra el asma (8).

Los sintomas clave son: tos, sibilan-
cias, disnea, sensacion de opresion
tordcica de modo persistente o inter-
mitente, especialmente de noche, en
ocasiones relacionados con la expo-
sicion a agentes desencadenantes o al
ejercicio. Estos sintomas pueden pre-
sentarse juntos o aislados.

NO FARMACOLOGICO

La educacién sanitaria del pacien-
te para el desarrollo de habilidades
para el manejo de su enfermedad es
clave para el control del asma. Para
conseguir un adecuado control del
asma es fundamental conseguir una
relacion muy estrecha entre la perso-
na con asma y los sanitarios que le
atiendan. El objetivo de esta relacion
es conseguir que el paciente apren-
da sobre el asma, tenga seguridad y
habilidades para gestionar “su asma”
(9). Hay programas publicados para el
automanejo del asma para adultos y
nifios disponibles en la pagina www.
gemasma.com, es la guia espafiola
de manejo del asma, dirigida tanto a
profesionales sanitarios, como a edu-
cadores y pacientes. La tabla 2 mues-
tra los mensajes clave para educar a
los pacientes asmaticos.

En los pacientes que presentan un
asma alérgica, no ponerse en contac-
to con los alérgenos que provocan el
asma consigue una mejora en los sin-
tomas, una reduccion del uso de medi-
camentos y un descenso de la hiperres-
puesta bronquial. Para pacientes con
alergia a los acaros del polvo, evitar
las alfombras, moquetas y materiales
que soporten acaros, lavar las saba-
nas, mantas y cortinas con agua ca-
liente a mas de 60°C y usar almohadas
y cubrecolchones antiacaros, ventilar
suficientemente la casa, sobre todo el
dormitorio. Es importante también re-
ducir la humedad de la casa por debajo
del 50%, evitar humidificadores y usar
pinturas antihongos en las humedades
de las paredes. La alergia a mamiferos
domésticos como gatos, perros, etc. es
una causa frecuente de asma alérgica,
los pacientes con alergia a estos ani-
males, deben evitar convivir con ellos.
Las cucarachas pueden asociarse a un
empeoramiento del asma. En pacientes
con alergia a los polenes, desaconse-
jar la practica de deportes al aire libre
en horas de maxima concentracién de
alérgenos en el aire, no conducir con
las ventanas abiertas y usar filtros de
aire acondicionado para polenes.

Los pacientes fumadores con asma,
presentan sintomas mas graves, peor
respuesta al tratamiento y una pérdi-
da acelerada de la funcién pulmonar
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IBEREPOC: Epidemiological study of
chronic obstructive pulmonary disea-
se in Spain.

ICP: inhalador de cartucho presurizado.
IMAO: inhibidores de la monoami-
nooxidasa.

NEB: nebulizador.

SMART: Salmeterol Multicenter Asth-
ma Research Trial.
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(10). Por lo que hay que conseguir que
el paciente deje el tabaco. Para ello se
debe informar sobre los métodos ade-
cuados para conseguir la deshabitua-
cion. La exposicion a contaminantes
ambientales y la exposicion pasiva al
humo de tabaco, por un lado, empeo-
ran el curso del asma y, por otro, son
un factor de riesgo para desarrollar
asma en nifios de madres que fuman
durante el embarazo (11).

FARMACOLOGICO

VALORACION DE LA NECESIDAD
DEL TRATAMIENTO

Los factores de riesgo y los agentes
causantes del asma ocupacional se
presentan en las tablas 3y 4 (12).

Deteccion de pacientes ocultos
El asma es una enfermedad en la que
hay un importante infradiagndstico.
En el estudio ECRHS se detectaron un
57,5% de sujetos que no sabian que
eran asmaticos (5). En nifos o ado-
lescentes con sintomas que podrian
ser debidos al asma, existe un cues-
tionario sencillo denominado Easy
Breathing Survey (EBS), validado en
nifios entre 6 meses y 18 aflos, que
consta de cuatro preguntas. Una res-
puesta positiva a una de las preguntas
tiene una sensibilidad del 100% y una
especificidad del 55% en el diagndsti-
co del asma.
EBS:
1. Antecedentes de disnea o “pitos”
en el ultimo afio.
2. Tos nocturna que despierta al nifio
en el ultimo afio.
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TABLA 2 CONCEPTOS BASICOS PARA EDUCAR A LOS PACIENTES ASMATICOS

SOBRE EL ASMA

e Diferencias entre las vias aéreas cuando hay asma y cuando no hay asma.

e Qué pasa en las vias aéreas cuando hay un ataque de asma.

SOBRE LA MEDICACION

e Como actua cada medicamento:

— Control a largo plazo: son medicamentos que previenen los sintomas, generalmente reducien-
do la inflamacion. Se deben tomar a diario. No esperes que te proporcionen un alivio rapido
de los sintomas.

— Medicamentos a corto plazo: los agonistas B, de accién rapida relajan los musculos de las
vias aéreas y consiguen un rapido alivio de los sintomas. No esperes que consigan un control
del asma a largo plazo. El uso de la medicacion de rescate a diario indica la necesidad de
empezar o aumentar los medicamentos de control a largo plazo.

SOBRE HABILIDADES DEL PACIENTE

e Uso de medicamentos de forma adecuada:
— Técnica de inhalacion (mostrar al paciente y que el paciente muestre como lo hace).
— Uso de dispositivos como las camaras espaciadoras, los nebulizadores.

e Identificar y evitar los ambientes que puedan empeorar el asma del paciente: p. ¢j. Alérgenos,
humo del tabaco, contaminantes.

e Auto monitorizacion para:
— Evaluar el nivel de control del asma.
— Monitorizar sintomas y, si se puede el flujo espiratorio maximo (FEM).
— Reconocer los signos y sintomas iniciales antes de que empeore el asma.
e Usar un plan de accion contra el asma por escrito para saber cuando y como:
— Actuar a diario contra el asma.
— Ajustar la medicacion en funcién de signos de empeoramiento del asma.

— Cuando sea necesario, acudir a su médico.

TABLA3 FACTORES DE RIESGO PARA EL DESARROLLO Y LA EXPRESION DEL ASMA

e Factores del individuo:

— Genéticos (genes que predisponen a la atopia o genes que predisponen a la hiperreactividad
bronquial).

— Obesidad.

— Sexo.

e Factores ambientales:
— Alérgenos.
— En el hogar: dcaros, animales domésticos (gatos, perros...), cucarachas, hongos y moho.
— Infecciones (fundamentalmente virales).
— Ambientes laborales.
— El humo del tabaco.
— Contaminacion ambiental externa e interna.
— Dieta.

3. Tos o disnea con el ejercicio que obli- Estos cuestionarios son interesan-
ga a suspenderlo en el ultimo afio. tes para poder derivar al médico en
4. Persistencia de la tos superior a el caso de que detectemos un posible

diez dias con los catarros.

En adultos existen algunos cuestio-
narios, no validados, como el referido
en la seccion signos y sintomas para
diagnosticar el asma.

caso de asma en un paciente que ven-
ga a visitar la farmacia.

Farmacos y enfermedades que cau-
san asma
Se muestran en la Tabla 5 (13).
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TABLA 4 AGENTES CAUSANTES DEL ASMA OCUPACIONAL

AGENTE INDUSTRIA/EXPOSICION

CLASE

Enzimas Alcalasa, amilasa, otros.

Cereales y Trigo, cebada, centeno, avena,
harinas maiz, girasol, soja, etc.

Animales Rata, cobaya, vaca, crustaceos, etc.
Litex Latex.

Diisocianatos Diisocianato de tolueno (TDI) y de

Anhidridos acidos

hexametileno (HDI).

Acido ftalico, 4dcido trimelitico,
hexahidroftalico, acido tetraclorof-
talico dianhidropiromelitico.

Metales Sales de platino, sulfato de cobalto,
sulfato y sales de cromo, dicromato
potasico.

Antibié6ticos Penicilina, espiramicina, tetraci-
cilina.

Aminas Piperazina, etanolamina, dime-
tilproponolamina, etilendiamina,
aminas alifaticas, aminoetanolami-
na, hexametilentetramicina.

Maderas Cedro rojo, colofonia.

Misceldnea Glutaraldehido, sales de persulfato,
cianoacrilato, metilmetacrilato,
polietileno, cloramina.

Lejia/Salfuman Cloro y amoniaco.

Humos Humos.

Gases NO, (Oxidos de nitrogeno),

SO, (Di6xido de azufre), ozono

Otros Resinas, acido acético, sosa, etc.

Jabones, panaderia, industria
alimentaria.

Panaderia, panificadora, pasteleria,
molino, transporte, agricultura.

Trabajadores de laboratorio, veteri-
narios, agricultores, procesadores
de marisco.

Sanitarios.

Poliuretano, barnices plésticos,
aislantes, pintura con pistola.

Plasticos y resinas, adhesivo, indus-
tria quimica, retardante de llama.

Refineria de platino, pulidores, pin-
tura cromada y plateada, curtidores,
esmerilado.

Industria farmacéutica.

Industria quimica, pintura en
aerosol, manufactura de esquies,
lacas, fotografia, gomas, soldadura,
cables.

Maderas, soldadura electrénica.

Enfermeria/endoscopia, peluqueria,
ortopedia, pegamento, empaque-
tado de papel, bolsas de plastico,
esterilizador.

Limpieza.
Bomberos, accidentes, etc.

Metalurgia, agricultura, etc.

Industria quimica, sanitarios, etc.

Pruebas diagndsticas

La espirometria es la prueba diagndsti-
ca de primera eleccion. Hay que deter-
minar la capacidad vital forzada (FVC)
y el volumen espiratorio forzado en el
primer segundo (FEV)). Los valores de
referencia deben adecuarse a la edad y
la etnia/raza de cada paciente. La obs-
truccion se define como un cociente
FEV,/FVC por debajo del limite inferior
de los valores de referencia, que se si-
tua generalmente en 0,7. Un FEV, redu-
cido confirma una obstruccion, ayuda
a establecer su gravedad e indica un
mayor riesgo de exacerbaciones.

Para la prueba de broncodilatacion se
recomienda administrar cuatro inha-
laciones sucesivas de 100 pg de sal-
butamol o su equivalente, mediante
un inhalador presurizado con camara
espaciadora y repetir la espirometria a
los quince minutos. Se considera res-
puesta positiva (o broncodilatacion
positiva), un aumento del FEV, del
12% o superior y de 200 ml o mas res-
pecto al valor basal.

El flujo espiratorio maximo (FEM) es
la velocidad maxima con que se ex-
pulsa el aire después de realizar una
inspiracion completa. Es una prueba

TABLA5 FARMACOS Y ENFERMEDADES QUE
CAUSAN ASMA (13)

FARMACOS QUE CAUSAN ASMA

B-bloqueantes, dcido acetilsalicicilico,
diclofenaco, diflunisal, fenoprofeno, acido
flumenamico, flurbiprofen, hidrocortisona,
ibuprofeno, indometacina, ketoprofeno, acido
mefendmico, naproxeno, fenilbutazona,
piroxicam, sulindac, sulfinpirazona,
tartracina, tolmetina, acetilcisteina,
amiodarona, benazeprilo, captoprilo,
clorhexidina, dimetilsulfoxido, donezepilo,
doxorrubicina, esparfloxacino, fentanilo,
hidralazina, isoproterenol, latanoprost,
metotrexato, metoclopramida, mirtazapina,
molsidomina, penicilamina, pentostamina,
quinina, risperidona, ritonavir, tacrolimo,
tamoxifeno, tretinoina, verapamilo.

ENFERMEDADES QUE CAUSAN ASMA

Alergia

Infecciones virales respiratorias
Reflujo gastroesofagico
Sinusitis

muy util en el control domiciliario del
paciente asmatico y permite evaluar la
respuesta al tratamiento e identificar
con prontitud las reagudizaciones cli-
nicas. Cada vez que se toma el FEM
deben realizarse tres medidas y que-
da como medida definitiva la de valor
mads alto. Existen valores tedricos del
FEM en funcion de la talla y la edad,
frente a los cuales se pueden comparar
los valores obtenidos y calcular la gra-
vedad de la obstruccion. El medidor
del FEM es barato, sencillo, portatil y
sirve para la monitorizacidon y segui-
miento de los pacientes asmaticos a
nivel ambulatorio.

Pruebas de provocaciéon bronquial:
usando histamina o metacolina para de-
mostrar la hiperreactividad bronquial.
Determinacién de IgE especifica: para
cribado de enfermedad alérgica.

VALORACION DE LA EFECTIVIDAD

DEL TRATAMIENTO

a) Tratamiento farmacologico

Los objetivos del tratamiento farma-

colégico contra el asma son:

- Prevenir los sintomas cronicos y
molestos (como la tos, la falta de aire
durante el dia, la noche o después de
un esfuerzo).

— Usar los B, agonistas de accién dos
veces a la semana o menos como
medicacion de rescate.

- Conseguir una funcion pulmonar
normal con los minimos efectos ad-
Versos.
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— Poder llevar una actividad cotidiana
normal (incluyendo ejercicio y otras
actividades fisicas, y poder trabajar
o ir al colegio).

— Cumplir las expectativas del pacien-
te y de sus familias con respecto al
cuidado del asma.

Los medicamentos para el asma pre-
tenden conseguir un control del asma
y minimizar los sintomas agudos y las
exacerbaciones.

Medicamentos antiinflamatorios:

— Corticosteroides: son los medica-
mentos mas efectivos y potentes para
el control del asma persistente. Blo-
quean la ultima fase de reaccion ante
un alérgeno, reducen la hiperreacti-
vidad de las vias aéreas, e inhiben la
migracion de células inflamatorias
y la activacion de la respuesta in-
flamatoria. La via inhalada es la via
recomendada, y solo se usa la via
sistémica cuando el asma es persis-
tente grave. Reducen los sintomas
del asma, mejoran la calidad de vida
y mejoran la funcién pulmonar. Su
efecto comienza a notarse a los 3-7
dias de comienzo del tratamiento.
Para alcanzar el control clinico de
los sintomas, es preferible aiadir otra
clase de farmaco que aumentar la do-
sis de corticosteroides inhalados.

— Cromonas: 4cido cromoglicico y ne-

docromilo sddico son medicamentos
antiinflamatorios que actuan inhi-
biendo la liberacion de mediadores
de los mastocitos dosis dependiente,
impidiendo la reduccion del calibre
de las vias respiratorias.
Se usan como alternativa en el tra-
tamiento del asma persistente mo-
derado o como preventivos antes del
ejercicio o antes de una exposicion
inevitable a alérgenos. Su efecto an-
tiinflamatorio es leve y son menos
eficaces que dosis bajas de corticos-
teroides inhalados. La respuesta se
ha de evaluar después de 2-4 sema-
nas de tratamiento.

- Antileucotrienos: son un grupo
de farmacos que inhiben la accion
proinflamatoria de los leucotrienos,
por diferentes mecanismos; zileu-
ton inhibe la 5-lipooxigenasa, mon-
telukast y zarfilukast antagonizan
los receptores cisteinil-leucotrienos
1 situados en las células de las vias
respiratorias. Tienen un pequefio y
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variable efecto broncodilatador, re-
ducen los sintomas incluyendo la tos,
mejoran la funcion pulmonar, y redu-
cen la inflamacion de las vias aéreas
y las exacerbaciones del asma. Mon-
telukast debe tomarse una vez al dia,
al acostarse, con o sin comida, y za-
firlukast fuera de las comidas, puesto
que su biodisponibilidad se ve altera-
da. Son un tratamiento alternativo de
los corticosteroides inhalados para el
asma persistente leve, en el asma per-
sistente moderado se puede asociar a
corticosteroides inhalados.

Medicamentos broncodilatadores:

- B, agonistas de accion corta: su
accion provoca la relajacion de la
musculatura lisa de las vias aéreas,
mejorando la aclaracion mucoci-
liar, disminuyendo la permeabilidad
vascular y modulando la liberacion
de mediadores de mastocitos y de
basofilos. Inhalados son los medica-
mentos de eleccion para el rescate del
broncoespasmo en los ataques agudos
de asma y para el tratamiento previo
para la broncoconstriccion producida
por el ejercicio. La duracion del efecto
es de cuatro a seis horas. Se utilizan
a demanda, cuando se utilizan mas
de lo habitual, es un signo de fallo de
control del asma e indica que hay que
reevaluar el tratamiento.

- B, agonistas de accién larga: sal-
meterol y formoterol son broncodi-
latadores que tienen una duracién
de acciéon de al menos doce horas
tras una sola dosis. No deben usar-
se como monoterapia para el control
del asma, ya que no parece que ac-
tien en la inflamacion de las vias
aéreas. Los B, agonistas de accion
larga son mas efectivos cuando se
combinan con los corticosteroides
inhalados, prefiriéndose esta combi-
naciéon cuando una dosis media de
corticosteroide inhalado no es efec-
tiva para controlar el asma.

Dada la gran eficacia en la reduc-
cion de los sintomas en pacientes
con asma persistente moderada y
grave, se han desarrollado combi-
naciones fijas de inhaladores que
proporcionan el corticosteroide y el
B, agonista de accion larga simulta-
neamente, esto se denomina terapia
SMART, siglas del inglés Salmeterol
Multicenter Asthma Research Trial,
(propionato de fluticasona + sal-
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meterol, budesonida + formoterol,
mometasona + formoterol, beclo-
metasona + formoterol). Esta com-
binacion es muy interesante para el
paciente, ya que puede mejorar la
adherencia al tratamiento, y asegu-
rar que el B, agonista de accion larga
va siempre acompafado de un cor-
ticosteroide. Ademas, esta combina-
cion puede usarse tanto como trata-
miento de rescate como tratamiento
de mantenimiento. También pueden
utilizarse como preventivos en el
asma provocada por el ejercicio.

- Anticolinérgicos: actuan por blo-
queo de las vias vagales eferentes
postganglionares. Son menos efec-
tivos como medicamento de rescate
que los B, agonistas de accion cor-
ta, necesitan entre 20-30 minutos
para conseguir su efecto maximo,
su efecto dura entre 4-6 horas. Se
pueden utilizar como terapia bron-
codilatadora alternativa en pacien-
tes con efectos adversos de los B,
agonistas de accion corta como ta-
quicardia, arritmia y temblor.

- Teofilina: es un farmaco broncodi-
latador, y cuando se utiliza en dosis
bajas tiene un efecto antiinflama-
torio. Esta disponible en especiali-
dades para usar una o dos veces al
dia. Se suele utilizar asociandolo a
otro medicamento, en pacientes que
no consiguen controlar el asma solo
con corticoides. Esta asociacion es
menos efectiva que la asociacion
de corticoides con B, agonistas de
larga duracion. El tratamiento con
teofilina es especialmente util en
pacientes que, a pesar de utilizar
antiinflamatorios a dosis correctas,
presentan sintomas especialmente
nocturnos.

CRITERIOS TERAPEUTICOS

El tratamiento del asma es escalona-
do. Se debe iniciar en el escalon que
se considera mas apropiado para cada
paciente. El objetivo es alcanzar un
control rapido y mantener un buen
control subiendo de escaldn cuando
el control sea insuficiente y bajando
cuando el control es adecuado con la
minima medicacion efectiva.

Antes de cambiar el tratamiento se
debe valorar el cumplimiento del tra-
tamiento instaurado previamente, la
técnica de inhalacion y los factores
desencadenantes.
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TABLA6 TRATAMIENTO ESCALONADO DEL ASMA SEGUN LA GRAVEDAD DE LOS SINTOMAS

Para la reduccidon gradual del trata-
miento se recomienda un periodo de
estabilidad al menos de tres meses.
Durante la reduccién se debe valorar
periodicamente (p. ej. cada tres meses)
el control de la enfermedad.

En la tabla 6 se refleja el tratamiento
escalonado del asma segun la grave-
dad de los sintomas. Las dosis habitua-
les y maximas en la tabla 7 (15).

Intermitente

Persistente leve

Persistente moderado

INTERACCIONES QUE PUEDEN

AFECTAR A LA EFECTIVIDAD DEL

TRATAMIENTO

— Corticosteroides inhalados: budeso-
nida y beclometasona interaccionan
con inhibidores de la CYP3A4, como
ketoconazol, itraconazol, los macro-
lidos o ritonavir, incrementando la
semivida plasmatica de budesonida,

Persistente grave

GRAVEDAD DEL ASMA

FARMACOS

B, agonista de accion corta

Tratamiento de mantenimiento

Corticosteroide inhalado (dosis 200-400 pg/dia)
Considerar el uso de antileucotrienos
Tratamiento de rescate

B, agonista de accién corta

Tratamiento de mantenimiento:

Corticosteroide inhalado (dosis de 400-1000 pg/dia) + B,
agonistas de accion larga

Considerar el uso de antileucotrienos

Tratamiento de rescate:

B, agonista de accion corta

Tratamiento de mantenimiento:

Corticosteroide inhalado (1000-2000 pg/dia) + B, agonista de
accion larga

Considerar teofilinas, corticoides orales durante largos periodos
Tratamiento de rescate:

B, agonista de accion corta

TABLA 7 DOSIS HABITUALES. DOSIS MAXIMA. DOSIS EN ADULTOS (15)

MEDICAMENTOS

DOSIS MAXIMA

B, AGONISTAS DE ACCION CORTA

Salbutamol ICP, Novolizer, Aerosol
NEB
Terbutalina Turbuhaler

100-200 pug/6-8 horas. 800 pg/dia

Dosis unica: 2,5-10 mg/6-8 horas 40 mg/dia

500 pg/6-8 horas 6000 pg/dia

B, AGONISTAS DE ACCION LARGA
Salmeterol Accuhaler, Aerosol
Formoterol ICP, Aerolizer, Novolizer
Turbuhaler

ANTICOLINERGICOS

50-100 pg/12 horas 200 pg/dia
12-24 pg/12 horas 48 pg/dia
4,5-9 ng/12 horas 36 pg/dia

Bromuro de ipratropio ICP, Capsulas de inhalacion

40 pg/6-8 horas 320 pg/dia

CROMONAS

Acido cromoglicico Capsulas para inhalacion

20 mg/3-6 horas 160 mg/dia
20 mg/3-6 horas 160 mg/dia
4 mg/6-12 horas 16 mg/dia

Dosis estandar: 200 pg/6-12 horas
Dosis altas: 400 pg/6-12 horas

1600 pg/dia

100-1600 pg/24 horas 1600 pg/dia

200-1600 pg/24 horas 1600 pg/dia
1-4 mg/24 horas 4 mg/dia
Dosis estandar: 250-500 pg/6-12 horas 2000 pg/dia
Dosis altas: 500 pg/6-8 horas

100-1000 pg/12 horas 2000 pg/dia

NEB
Nedocromilo Aerosol
CORTICOSTEROIDES INHALADOS
Budesonida ICp
Turbohaler
Easyhaler
NEB
Beclometasona ICp
Fluticasona ICP, Accuhaler
ANTILEUCOTRIENOS
Montelukast Oral
Zafirlukast Oral

TERAPIA SMART

10 mg/24 horas 10 mg/dia

20 mg/12 horas 40 mg/dia

Budesonida/ Formoterol Turbuhaler

ICP= Inhalador de cartucho presurizado, NEB= Nebulizador

160 pg/4,5 pg /12 horas
320 ug/9 pg /12 horas

1280 pg/36 pg/dia
1280 pg/36 pg/dia

FC27



REVISION

potenciando sus efectos. Esta inte-
raccion no parece importante en
tratamientos a corto plazo (1-2 se-
manas), pero se tiene que tener en
cuenta en tratamientos mas prolon-
gados. Ketoconazol parece que au-
menta la concentracion plasmatica
de fluticasona.

B, agonistas: salbutamol, terbutalina,
salmeterol y formoterol interaccionan
con farmacos bloqueantes, incluso en
forma de colirio, que puede disminuir
o antagonizar los efectos de salbuta-
mol, pudiendo aparecer broncoespas-
mo y agravamiento del asma. Se reco-
mienda evitar la asociacion o utilizar
antagonistas cardioselectivos. En pa-
cientes en tratamiento con terbutalina
y teofilina se recomienda vigilar la
respuesta clinica del paciente, por una
posible disminucion de los niveles de
terbutalina, que reduciria la eficacia
antiasmatica del farmaco.

Teofilina: se recomienda evitar la
asociacion con B bloqueantes no car-
dioselectivos, puesto que pueden dar
lugar a un espasmo bronquial opo-
niéndose a los efectos de teofilina.
Se recomienda evitar la asociacion
con carbamazepina que puede ac-
tuar como un inductor enzimatico
variando las concentraciones de
teofilina disminuyendo su efectivi-
dad en el control del asma.

Con farmacos inductores enzimati-
cos como aminoglutemida, barbitu-
ricos como fenobarbital, filgrastim,
hipérico, lansoprazol, rifampicina,
ritonavir, sulfinpirazona, se reco-
mienda monitorizar los niveles de
teofilina, que pueden disminuir,
tanto al empezar el tratamiento con
estos farmacos como al suspenderlo.
Farmacos como levotiroxina pue-
den aumentar el metabolismo
de teofilina, con el riesgo consi-
guiente de descontrol del asma.

Furosemida hace que se reduzca la
accion de teofilina en un 41%.

El tabaco aumenta el aclaramiento
de teofilina por medio de inductores
enzimaticos presentes en su compo-
sicion, como los hidrocarburos aro-
maticos policiclicos, disminuyendo
los efectos de la misma.

Los alimentos pueden afectar a la
liberacion de teofilina y su poste-
rior absorcion, asi como su elimi-
nacion, por tanto se recomienda
tomar separado de los alimentos
siempre que sea posible.
Antileukotrienos: montelukast inte-
racciona con fenobarbital que da lu-
gar a disminuciones del area bajo la
curva (AUC) de hasta un 40% del an-
tileukotrieno, probablemente debido
a la induccion del metabolismo hepa-
tico del antiasmatico. Otros farmacos
inductores del CYP3A4 o del CYP2C9
(fenitoina, rifampicina) pueden dar
lugar a los mismos efectos.
Zafirlukast presenta una gran union
a proteinas plasmaticas, por lo que
existen riesgos de aparicién de inte-
racciones por desplazamiento de dicha
union. Eritromicina disminuye los
niveles plasmaticos de zafirlukast en
un 549%. Teofilina disminuye los ni-
veles plasmaticos de zafirlukast hasta
un 30% con el consiguiente riesgo de
control del asma, en este caso se reco-
mienda vigilar al paciente, aumentan-
do si fuera necesario la dosis de za-
firlukast, y monitorizando los niveles
de teofilina. Terfenadina disminuye la
concentracion plasmatica en un 66%
y el AUC en un 54% de zafirlukast.
Los alimentos pueden reducir la bio-
disponibilidad de zafirlukast alrede-
dor del 40%, aunque en determinados
pacientes puede alcanzar el 75%, por
lo que se recmienda administrar za-
firlukast una hora antes o dos horas
después de los alimentos.

TABLA8 FARMACOS Y ENFERMEDADES QUE CAUSAN ASMA (13)
Controlado Parcialmente controlado No controlado

Sintomas diurnos No (dos veces o

(disnea, tos, sibilancias...)
Limitacién de actividades No

Sintomas nocturnos/ No
despertares

Necesidad de medicaciéon  No (dos veces o

de rescate

Funcion pulmonar (FEM  Normal

o FEV)
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menos a la semana)

menos a la semana)

Mas de dos veces por Tres o mas
semana caracteristicas
de parcial
Al
go control del
Algo asma

Mas de dos veces a la
semana

<80%
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INDICADORES DE EFECTIVIDAD

La efectividad de los tratamientos debe

analizarse y reevaluarse cada tres me-

ses. Después de una crisis debe hacerse

un seguimiento en las siguientes dos

semanas hasta un mes. Antes de medir

la efectividad debemos comprobar:

— El uso correcto de la técnica inha-
latoria.

— El cumplimiento de la medicacion.

— El control de los factores ambienta-
les (alérgenos, infecciones, ambien-
tes laborales...).

En la Tabla 8 se relacionan los criterios
clinicos de efectividad.

Las exacerbaciones son indicadores de
un mal control del asma, se deberia re-
visar el tratamiento de mantenimiento
del paciente.

Si se usa los B,-agonistas de accion
corta mas de 8 veces al dia o mas de
un cartucho presurizado al mes (16),
indica mal control del tratamiento.

VALORACION DE LA SEGURIDAD
DEL TRATAMIENTO
a) Contraindicaciones y precauciones

— Corticosteroides inhalados: estan
contraindicados si se tiene alergia
a corticosteroides, si hay infeccio-
nes no controladas, o en pacientes
inmunizados con vacunas vivas.
Precaucion si hay glaucoma, en
pacientes diabéticos, en mujeres
postmenopausicas controlar la
densidad mineral osea. Es fre-
cuente que aparezcan infecciones
fungicas por Candida albicans
o Aspergillus niger en la cavi-
dad oral. Pueden dar lugar a una
supresion adrenal a dosis altas,
inhibiendo el eje hipotalamo-
hipofisario-adrenal, por lo que se
recomienda no retirar el medica-
mento de forma brusca.

- B, agonistas: estdn contraindica-

dos en caso de presentar hiper-
sensibilidad al medicamento, si
se tiene una cardiopatia grave o
descompensada, y si se tiene una
hipopotasemia.
Precaucion en pacientes con car-
diopatias y arritmias, pacientes
con hipertiroidismo, pacientes
diabéticos.

- Teofilina: contraindicado si hay
alergia a xantinas o hipersensibili-
dad al medicamento, porfiria o car-
diopatia grave o descompensada.



Precaucion en pacientes con epi-
lepsia, pacientes con ulcera pép-
tica o la enfermedad por reflujo
gastroesofagico.

— Antileucotrienos: esta contrain-

dicado en el caso de hipersensibi-
lidad al medicamento. Zafirlukast
estd contraindicado también en
caso de insuficiencia hepatica.
Cromonas: contraindicadas si hay
hipersensibilidad al medicamento.
— Anticolinérgicos: contraindicado
si hay hipersensibilidad a cual-
quier componente del medicamen-
to, o pacientes alérgicos a deriva-
dos atropinicos.

Precaucion en pacientes con glau-
coma, hipertrofia prostatica u
obstruccion de la vejiga urinaria.

b) Efectos adversos mas caracteristicos
— Corticosteroides inhalados: res-

piratorios:  faringitis, rinitis,
sinusitis, ronquera y tos, candi-
diasis orofaringea. Efectos sisté-
micos: retraso del crecimiento.
a) Osteomusculares: osteoporosis
y tendencia a la fractura dsea.
b) Oftalmologicos: cataratas. c)
Metabolicos: supresion adrenal
inhibiendo el eje hipotdlamo-hi-
pofisis-adrenal con sindrome de
Cushing.

B, agonistas: cardiovasculares:
palpitaciones y taquicardia, alte-
raciones del electrocardiograma.
Neurologicos/psicologicos: ligero
temblor generalmente de las ma-
nos. Metabolicos: hipopotasemia.
Teofilina: digestivos: nduseas.
Cardiovasculares: taquicardia. En
casos graves, extrasistole, arritmia
cardiaca e insuficiencia cardiaca.
Neuroldgicos/psicoldgicos: cefalea,
excitabilidad, nerviosismo, insom-
nio y temblor de las extremidades.
Antileucotrienos: hepaticos: in-
cremento de los valores de tran-
saminasas, ictericia colestatica.
Neurologicos/psicologicos: cefa-
leas. Respiratorias: en nifios han
aparecido también infecciones
respiratorias.

Cromonas: digestivos: trastornos
del gusto, nauseas. Neurolégicos/
psicologicos: somnolencia. Respi-
ratorios: irritacion leve de la fa-
ringe, tos.

— Anticolinérgicos: digestivos: se-
quedad de boca. Respiratorios:

faringitis. Genitourinarios: re-
tencion urinaria. Oftalmologicos:
glaucoma.

¢) Interacciones que pueden afectar

la seguridad
— Corticosteroides inhalados: con

farmacos hipokalemiantes (ago-
nistas beta-adrenérgicos, diuré-
ticos no ahorradores de potasio,
teofilina).

- B, agonistas: con antidepresivos

triciclicos e IMAO. Con farmacos
prolongadores del intervalo QT
(antiarritmicos de clase I y III,
antihistaminicos H1...). Con far-
macos hipokalemiantes. La ad-
ministracion de salbutamol jun-
to con otros farmacos agonistas
adrenérgicos no selectivos para
los receptores 8,

- Teofilina: con benzodiacepinas,

carbamazepina, digitalicos, efe-
drina, farmacos hipokalemian-
tes, farmacos inhibidores enzi-
maticos, farmacos antitiroideos,
fenitoina, hidrocortisona, litio,
pentoxifilina, ranitidina, tetra-
ciclinas, cafeina.

— Antileucotrienos: presentan una

gran union a proteinas plasma-
ticas, por lo que existe riesgo de
aparicion de interacciones por
desplazamiento de dicha union.

— Anticolinérgicos: con anticolinér-

gicos (antiparkinsonianos, antide-
presivos triciclicos, IMAO, neuro-
lépticos). FC
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