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ASMA
El asma es una enfermedad inflamatoria crénica de la via aérea, en cuya
patogenia intervienen diferentes células y mediadores inflamatorios, condicionada
parcialmente por factores genéticos, que cursa con hiperreactividad de la via
aérea a una gran variedad de estimulos y con obstruccion reversible al flujo aéreo,
bien espontaneamente, bien con tratamiento broncodilatador. Esta inflamacion
causa episodios recurrentes de sibilancias, disnea, opresién toracica y tos.
Aumento en FEVI Y FVC en un 12% y >200 ml del basal. Prueba de exposicion al
ejercicio positiva. Adultos: disminucion del FEVI > 10% y 200 mi respecto al valor
basal. Nifios: disminucion del FEVI de > 12% o bien del PEF > 15%. Prueba de
provocacion bronquial positiva: Reduccion del FEVI respecto al va lor basal de
>20% con una dosis estandar de metacolina o de histamina o> 15% con una
exposicion a hiperventilacion,solucion salina hiperténica o manito!. El asma es un
sindrome con fenotipos diferentes que comparten unas manifestaciones clinicas

similares, pero con etiologias probablemente distintas.

Epidemiologia.

Prevalencia. La prevalencia del asma es de 4.6 a 5.9 por cada 1000 habitantes en
mujeres y de 3.6 a 4.4 en hombres. En edad infantil, es mas frecuente en varones,
se iguala en ambos sexos en la pubertad y predomina en mujeres en la edad
adulta. En muchos paises la prevalencia ha aumentado en las Ultimas décadas.
Mortalidad. En todo el mundo se producen unas 250.000 muertes por asma al afio.

No existe relacion entre la prevalencia y la mortalidad por asma.

Etiologia

El asma es un trastorno inflamatorio cronico de las vias aéreas. La inflamacion
cronica se asocia a hiperreactividad bronquial y a obstruccién reversible, aunque
los mecanismos que explican esta asociacion no estan completamente aclarados.
El proceso inflamatorio es bastante consistente entre todos los fenotipos de asma,
aunque puede variar entre pacientes y entre diferentes momentos evolutivos de la

enfermedad. La inflamacion en el asma es similar al de otros procesos alérgicos.



Los factores implicados en la diatesis inflamatoria se pueden clasificar en los tres

apartados siguientes.

Clasificaciones del asma

Segun la clinica, la enfermedad se puede clasificar en cuatro grupos, dependiendo

del estado basal del paciente, la frecuencia de las crisis, Ja funcion pulmonar (PEF
o FEV,) y la variabilidad del PEF.

Asma intermitente: Crisis de disnea breves, menos de una vez a la semana,
menos de dos crisis nocturnas al mes, periodo intercritico asintomatico y
con funcion normal (PEF o VEMS > 80% del teorico), variabilidad < 20%,

incluye el asma por ejercicio.

Asma persistente leve: Mas de una crisis semanal, pero menos de una
diaria, mas de dos crisis nocturnas al mes, a veces hay limitacion de la
actividad y del suefio, situacion basal: PEF o VEMS > 80% del tedrico,
variabilidad > 20 - 30%.

Asma persistente moderada: Sintomas continuos, mas de una crisis
nocturna a la semana, limitacion de la actividad y del suefio, situacion
basal: PEF o VEMS 60-80% del tedrico y variabilidad > 20 - 30%.

Asma persistente grave: Sintomas continuos, exacerbaciones y crisis
nocturnas frecuentes y graves, ingresos hospitalarios frecuentes, limitacion
de la actividad y del suefio, situacion basal: PEF o VEMS < 60% del tedrico
y variabilidad > 30%.

Diagnostico.

Se basa en la clinica del paciente, donde la parte sospechada,junto con la

demostracién de obstruccion reversible en una espirometria post -broncodilatador,

teniendo otras opciones como: hiperreactividad bronquial o variabilidad de la



funcién pulmonar. Funcion pulmonar. Sirve para confirmar el diagndstico,
establecer la gravedad y monitorizar la respuesta al tratamiento. Aumento en FEVI
Y FVC en un 12% y >200 mi del basal, aunque su negatividad no descarta el
diagnéstico. La obstruccion en el asma es, ademas de reversible, variable, como
se manifiesta con la medicion del pico de flujo espiratorio maximo (PEF, FEM). Si
la espirometria es normal, se debe investigar la presencia de hiperreactividad
bronquial o de variabilidad de la funcién pulmonar. Hiperreactividad bronquial. Se
diagnostica con los test de provocacion bronquial inespecifica con histamina,
metacolina o ejercicio. La disminucion del FEV1 de mas de un 20% con respecto
al valor basal hace que el test sea positivo. Es muy sensible pero poco especifica,
pues sujetos con atopia 0 sinusitis sin asma pueden presentar hiperreactividad
bronquial, e incluso algunos sujetos sanos, por lo que es mas util para excluir el
diagnostico si el resultado del test es negativo. Variabilidad. Se define como la
fluctuacion excesiva de la funcion pulmonar a lo largo del tiempo. Se emplean
mediciones seriadas del pico de flujo espiratorio (peak flow, PEF, FEM). Fraccion
de o6xido nitrico (NO) exhalado (FeNO). Es un marcador no invasivo de inflamacién
eosinofilica de la via aérea. Los pacientes asmaticos tienen valores elevados de
FeNO comparados con sujetos sanos. Alcanza elevadas sensibilidad vy
especificidad en sujetos no fumadores que no reciben tratamiento antiasmatico,
por lo que puede tener valor diagnostico en pacientes con alta sospecha clinica y
test funcionales no diagnodsticos. No obstante, un valor normal no excluye el
diagndstico de asma, especialmente en personas no atépicas, y aun no ha sido
evaluado de forma prospectiva como test diagndstico. Gasometria arterial. En el
asma cronica estable es tipicamente normal. Durante una agudizacion, suele
haber hipocapnia (debida a la hiperventilacion) e hipoxemia. Generalmente, hay
alcalosis respiratoria. Cuando la crisis es grave, la PaCO2 aumenta, indicando
fatiga de los musculos respiratorios, por lo que se produce acidosis respiratoria
gue en ocasiones lleva asociado un componente de acidosis lactica (acidosis
mixta). Radiografia de térax. El hallazgo mas frecuente es la radiografia de térax
normal, tanto en la fase estable como en las crisis. Si la crisis es grave, puede

observarse hiperinsuflacién toracica. La radiografia de térax sirve para excluir



otras enfermedades y descubrir complicaciones de la agudizacion asmatica, como
neumotodrax, neumomediastino o atelectasia por impactacion de tapones mucosos.
Test sanguineos. La eosinofilia es caracteristica del asma, tanto intrinseca (en la
gue suele ser mas marcada) como extrinseca, aunque su ausencia no excluye la
enfermedad. Cifras muy altas sugieren otras enfermedades (Churg-Strauss,
aspergilosis broncopulmonar alérgica (ABPA), neumonia eosindfila crénica, etc.).
La eosinofilia puede no estar presente si el paciente toma corticoides. Test
alérgicos. En el caso de sospechar asma alérgica, se deben realizar las pruebas
cutaneas de hipersensibilidad inmediata (prick-test). Sin embargo, hay una alta
prevalencia de test cutaneos positivos en personas sin sintomas alérgicos, por lo

gue se deben correlacionar los resultados de los test cutaneos con la clinica.

TRATAMIENTO

Medidas preventivas. Consisten en identificar y evitar alérgenos especificos,
irritantes inespecificos y farmacos nocivos.

Farmacos. Existen dos grupos de farmacos que se emplean en el tratamiento del
asma:

Farmacos de rescate o aliviadores: usados en las agudizaciones, alivian
rapidamente los sintomas. Incluyen los -2 agonistas de accion corta (SABA), los
corticoides sistémicos, los anticolinérgicos inhalados y las teofi linas de accién
corta.

Farmacos controladores de la enfermedad: usados de forma regular,
mantienen controlada el asma. Incluyen los corticoides inhalados y sistémicos, las
cromonas, las teofilinas de liberacion retardada, los -2 agonista de accién larga,
los farmacos anti-IgE y los antagonistas de los leucotrienos.

Corticoides: Los corticoides inhalados son los farmacos antiinflamatorios mas
eficaces de los que se dispone, por lo que son los medicamentos controladores de
eleccion en todos los escalones de tratamiento del asma (excepto en el asma
intermitente que sélo requiere 3-2 agonista de rescate). Reducen los sintomas, las
exacerbaciones y la hiperreactividad bronquial. Los esteroides suprimen la

inflamacion, pero no curan la enfermedad subyacente. Ademas, tienen cierta



capacidad protectora para evitar la pérdida en numero y funcién de los receptores
B-2 agonista. La via inhalada ha supuesto un gran avance en el tratamiento del
asma estable, permitiendo el control de la enfermedad sin su presion adrenal ni
efectos sistémicos en las dosis habituales. Los preparados inhalados son la
budesonida (la que parece tener menor riesgo de efectos sistémicos), el
dipropionato de beclometasona y la fluticasona. La via oral (prednisona,
prednisolona, etc.) se utiliza cuando la enfermedad no se controla con las pautas
habituales y en las agudizaciones moderadas-graves. La via intravenosa
(hidrocortisona, prednisolona, etc.) esté indicada en las exacerbaciones graves.
No se deben uti lizar los de accién prolongada, como la dexametasona.
Cromonas (cromoglicato/nedocromil sdédico). Se han propuesto varios
mecanismos de accion, entre ellos la estabilizacion de las células cebadas, la
accion sobre otras células inflamatorias y la interaccion con nervios sensoriales. El
tratamiento prolongado reduce la hiperreactividad bronquial, ya que también
bloquea la respuesta tardia. Se emplea por via inhalada. Son eficaces en el asma
inducida por esfuerzo. Son farmacos muy seguros, por lo que se indica en nifios
con asma leve, si bien su eficacia es discreta, muy inferior a la de los corticoides
inhalados, por lo cual tienen un escaso papel en el tratamiento actual del asma.
Teofilinas. Son farmacos broncodilatadores con modesta accion antiinflamatoria.
Se dispone de escasa evidencia acerca de su empleo como controlador de la
enfermedad, cuya eficacia es modesta. Se pueden emplear para mejorar el control
en pacientes que requieren altas dosis de corticoides inhalados a partir del 4.0
escalon terapéutico.

B-2 agonista de accion larga. Nunca se deben emplear en monoterapia, ya que
de esta forma pueden empeorar el control del asma a largo plazo. Como ya se ha
comentado, son muy eficaces asociados a corticoides inhalados, de manera que
existen combinaciones fijas de ambos farmacos. Su efecto se mantiene unas 12
horas, pero el formoterol, a diferencia del salmeterol, posee un rapido inicio de
accion, lo que permite usarlo también como medicacién de rescate. Se utilizan a

partir del 3er escaldn.



Anticuerpos monoclonales anti-IgE (omalizumab). Se administra por via
subcutidnea. Es una opcion terapéutica para pacientes con asma alérgica (niveles
elevados de IgE) que no se controlan con dosis altas de corticoides inhalados. La
dosis debe ajustarse al nivel de IgE sérica. Son seguros, con pocos efectos
secundarios. Se emplean en los Ultimos escalones debido a su alto precio.
Antagonistas de los receptores de leucotrienos (montelukast, zafirlukast).
Ademas de la accion antinflamatoria, bloquean la respuesta aguda
broncoconstrictora, siendo utiles en el asma inducida por el esfuerzo. Se
administran por via oral. Estan indicados en el asma persistente moderada-grave
para reducir dosis de corticoide inhalado, siempre que se mantenga el control de
la enfermedad. En algunos casos se pueden emplear en el asma persistente leve
como alternativa a los corticoides inhalados, aunque con menor eficacia que €stos.
Algunos pacientes con asma inducida por salicilatos responden muy bien a estos
farmacos. Son muy bien tolerados y con pocos efectos secundarios.
Inmunoterapia. Su papel en el tratamiento del asma es limitado. Los beneficios
demostrados en ensayos clinicos son modestos y deben compararse con los
potenciales efectos secundarios, a veces graves. Recientemente existe la
posibilidad de administrar inmunoterapia por via sublingual, lo que aumenta su
Teofilinas. Son farmacos broncodilatadores con modesta accion antiinflamatoria.
Se dispone de escasa evidencia acerca de su empleo como controlador de la
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