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INTRODUCCION

El 3 de mayo de 2000, en las instalaciones de CINTER-
MEX de la ciudad capital del Estado de Nuevo Leén y
dentro del amplio marco de actividades del XXVII Con-
greso Nacional de Pediatria, se llevé a cabo un simpo-
sio orientado a actualizar a los clinicos asistentes sobre
las tendencias de vanguardia en el diagndstico y trata-
miento del asma, un padecimiento que impacta de ma-
nera significativa a la poblacion infantil. De esta mane-
ra, ante una audiencia de mas de mil especialistas,
participantes en la reunién mas importante de la pedia-
tria mexicana, se discutieron temas como los beneficios
de la terapia inhalatoria en el manejo del asma; la expe-
riencia clinica que a nivel internacional se ha recabado
con el uso de broncodilatadores compuestos vy, por ulti-
mo, el disefio y desarrollo de programas preventivos y
de diagnoéstico oportuno del asma.

Iniciativa global para el asma (Gina)

Sandra Gonzalez Diaz.
Dra. en Medicina, Jefe del Centro Regional de Aler-
gia, Hospital Universitario. Monterrey, Nuevo Leon.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) y el Ins-
tituto Nacional de Corazén y Pulmon de los Estados
Unidos han establecido el Dia Mundial del Asma, que
corresponde al 3 de mayo de cada afno. Ese dia interna-
cional contra la enfermedad y la reciente modificacion
de los criterios de tratamiento de la misma —realizada
por las citadas instituciones—, son parte de una lucha
global, la cual tiene como uno de sus ejemplos al Gina
(Global iniciative for asthma).

Los paises participantes en Gina son 156. México se
le ha incorporado desde el 4 de agosto de 1998. Los
objetivos de Gina son estrictamente educacionales
acerca de qué es el asma, como se produce y como se
trata. Basicamente, la meta es difundir informacién so-
bre las recomendaciones de los consensos sobre asma
iniciados en 1991 por la Academia Americana de Aler-

gia y el Colegio Americano de Alergia (de Estados Uni-
dos), los de las sociedades estadounidenses y euro-
peas de torax, y de los consensos de las sociedades de
alergia a nivel internacional, incluido el de México de
1994. La importancia de estos documentos condujo en
1993 a presentar una iniciativa ante la OMS, para esta-
blecer, en los paises donde la morbilidad y la mortali-
dad por asma son importantes problemas, estrategias
que involucraran a los gobiernos y les permitieran con-
sensar la gravedad del padecimiento, ademés de reco-
nocerlo como lo que es: un problema de salud publica.

Desafortunadamente, a pesar de los tratamientos
farmacolégicos disponibles, los excelentes avances en
la identificacion de las moléculas de adhesion, del ma-
yor conocimiento en la incidencia, prevalencia, morbili-
dad y mortalidad del asma, el padecimiento contintia en
aumento. Tender un puente hacia la solucion de este
problema es la esencia del Gina, en una estrategia de
difusién de criterios para su manejo. Pertenecer a Gina
no implica obligatoriedad con respecto a sus recomen-
daciones, pero si la posibilidad de atenderlas y ade-
cuarlas en cada pais de acuerdo con los sistemas vi-
gentes de salud publica y recursos. Gina propugna por
difundir la instruccion sobre la patogenia, el diagndstico
y el tratamiento del asma para considerar, ademas,
otros problemas de salud publica en la comunidad glo-
bal. Una de sus recomendaciones es incluir en esta di-
fusion no solo a las especialidades, sino también a la
medicina general, familiar y los centros escolares en
sus programas de educacion, enfatizando la necesidad
de desarrollar mayor investigacion en farmacologia,
epidemiologia, prevencion y patogenia.

Puesto que el problema fundamental del asma es la
inflamacion, toda vez que constituye un factor de riesgo,
las estrategias de Gina no se limitan a aspectos de defi-
nicion y clasificaciéon del padecimiento, sino que atiende
a sus causas, mecanismos, epidemiologia, diagnostico,
tratamiento e impacto econdmico —factor importante,
puesto que el asma genera gastos en medicamentos por
6.2 billones de dolares al afio—, y sobre todo, al elemento
en el que Gina enfoca particularmente su atencion, esto
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es, la parte educativa y de atencidn mediante diferentes
estrategias preventivas. Ahora bien, este contexto conlle-
va varios sustratos especificos, como son: a) definicion;
b) puntos clave a considerar; c) factores predisponentes;
d) medidas de control y €) tratamiento.

Definicion. La inflamacién es un punto cardinal: el
asma es una enfermedad inflamatoria de la via aérea,
cronica, y con etapas de mayor o menor intensidad de
broncoespasmo con participacién activa de eosindfilos
(que liberan 5 proteinas y mas de 24 enzimas), asi
como acumulo de basodfilos, células MAST vy linfocitos.
Definitivamente, existe obstruccién al flujo del aire, la
cual es variable y a menudo, reversible, siendo determi-
nada por la obstruccion bronquial, donde se observa
edema y el llamado fendmeno de remodelacion, en el
cual, ademas de la inflamacién, se desarrollan depdsi-
tos de colagena. Por su parte, la presencia de hipe-
rreactividad bronquial debe llevar a recordar el aforis-
mo: todos los pacientes asmadticos son hiperreactores
bronquiales, pero no todos los hiperreactores bronquia-
les son asmaticos. Esto es Util puesto que la hiperreac-
tividad bronquial esta denotada por la inflamacién debi-
da a la migracion de las células al epitelio.

Puntos clave a considerar. Entre éstos se encuentra
la predisposicion para el desarrollo de la enfermedad, asi
como el hecho de que, entre las afecciones cronicas, el
asma es de las mas comunes y, aparece con frecuencia
creciente en la poblacién pediatrica (lo cual modifica el
pensamiento tradicional que sefialaba al asma como
inexistente antes de los 2 afios de edad). Asimismo, se
debe recordar que el asma altera la calidad de vida, por
lo que actualmente se ha incluido a este factor dentro de
los aspectos de impacto econémico y social, puesto que
la calidad de vida del paciente incide en la morbilidad, en
la mortalidad, asi como en la hospitalizacion.

Factores predisponentes. Incluyen los causales y los
contribuyentes. Entre los causales se encuentran los in-
tramuros, como los acaros domésticos, alergenos de
animales, cucarachas y hongos. Los extramuros corres-
ponden a pdlenes y hongos. Ademas, se cuenta a los
alimentos como desencadenantes de hiperreactividad
bronquial, y a la sensibilizacion ante las sustancias ocu-
pacionales. Los factores contribuyentes consisten en el
tipo de dieta, bajo peso al nacer, infecciones respirato-
rias virales, contaminacién y exposicion al humo de ci-
garrillo en forma activa o pasiva.

Medidas de control. Se orientan a reducir los episo-
dios de asma al menor numero posible, la necesidad de
utilizar beta-2 agonistas inhalados, alcanzar un estado
en cual el paciente no se vea obligado a acudir al servi-
cio de urgencias; que su padecimiento no afecte las ac-
tividades diarias, determinar las variaciones del ritmo
circadiano, establecer pruebas de funcién pulmonar, el
uso del peak-flow o pico espiratorio forzado y la necesi-
dad de prescribir medicamentos que ocasionen mini-
mas reacciones adversas.

Tratamiento. La idea fundamental es “bajar escalo-
nes”, lo que significa mantener al paciente el menor
tiempo posible con medicamentos prolongados, como
los esteroides a dosis altas. En el esquema de trata-
miento, en vez de agregar medicamentos, los que se
utilizan deben mantenerse a las dosis méas bajas posi-
bles. El acto de bajar escalones se establece cuando el
control de los sintomas es sostenido. Esto se determina
en forma individual, monitorizando al paciente con base
en el peak-flow y la educacion, que incluye a la familia,
proporcionandole informacién sobre el asma, sus meca-
nismos y su control. Se debe proporcionar entrenamien-
to adecuado para problemas cotidianos como por ejem-
plo, qué hacer cuando el paciente presenta una crisis
en el domicilio y en la escuela, las sefiales de urgencia
para enviarlo al hospital y para acudir a consulta. El tra-
tamiento se orienta a los siguientes 4 puntos:

1. Asma intermitente. No mas de 2 episodios al mes
y ausencia de sintomas entre cada episodio; se
trata con medicamentos controladores o rescata-
dores, como beta-2 agonistas inhalados durante 2
a 3 semanas, o mediante la asociacion de beta
agonistas con cromoglicato de sodio.

2. Asma persistente. Los medicamentos controlado-
res son corticosteroides inhalados a 200-500 ng
dependiendo del tipo de asma; cromoglicatos, que
funcionan como preventivos; como rescatadores
se tienen los beta-2 agonistas inhalados, a de-
manda, alrededor de 4 veces al dia.

3. Asma persistente moderado. Episodios diarios
que afectan las actividades cotidianas y el patrén
de suefno; los medicamentos controladores son
esteroides inhalados a dosis de 800-2,000 ny;
teofilina de accion prolongada para los sintomas
nocturnos o beta-2 agonistas de accién prolonga-
da; los rescatadores incluyen los beta-2 agonistas
inhalados 3-4 veces al dia.

4. Asma persistente. Medicamentos controladores
como los esteroides inhalados a dosis altas, bron-
codilatadores de accién prolongada y esteroides
orales en ciclos cortos. Los rescatadores son los
beta-2 agonistas inhalados.

Finalmente, es necesario recordar que constituye la
responsabilidad del médico educar al paciente, y mante-
ner la interaccién con él y sus familiares. En este sentido,
Gina es un proyecto de educacién general que incluye
procedimientos de control como un recurso fundamental
para tratar el asma. No se puede decir que se tiene control
sobre esta enfermedad crdnica, de origen multifactorial, si
no se administra un tratamiento integral basado en el con-
trol del ambiente y la educacién del enfermo. Se deben
considerar estos lineamientos corno base para atender a
estos pacientes y ofrecerles salud y calidad de vida.
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Guidelines for the diagnosis and management of asthma. National
Institute of Health Expert Panel Report 2 1998

Beneficios de la terapia inhalatoria en el trata-
miento del asma

Dr. Juan José Luis Sienra Monge.

Subdirector de Ensefianza, Hospital Infantil de Méxi-
co “Federico Gémez”, México, D.F.

Como se sabe, el proceso fisiopatoldgico del asma
es la inflamacidn cronica persistente, para algunos lla-
mada microinflamacién, producida por la liberacién de
mediadores quimicos activados y esto condicionado por
la hiperreactividad bronquial, la cual clinicamente se
traduce en sintomas, que pueden pasar desapercibidos
o adquirir un grado tal que el enfermo deba acudir al
servicio de urgencias.

Lo destacado en este punto es recordar que puede
haber un riesgo, aunque en la actualidad es minimo, de
que un ataque agudo cause la muerte, por lo que se ha
buscado sustancias con accion broncodilatadora méas
eficaces y que actuen localmente, por lo que se han de-
sarrollado dispositivos que permitan el rapido acceso
del medicamento a su sitio de accion: los bronquios.

Se dispone de antecedentes histéricos de la existen-
cia de padecimientos que en la actualidad podriamos
identificarlos como cuadros agudos de asma. Asi, por
ejemplo, existe una estatuilla Mexica que permite identi-
ficar claramente a un paciente con crisis respiratoria.
Asimismo, hay documentos medievales en los que pue-
den reconocerse cuadros de tos paroxistica con dificul-
tad respiratoria. Desde esas épocas pasadas, la terapia
contra el asma se ha desarrollado, tal vez no en el sen-
tido de innovacion, pero si en el de evolucién del con-
cepto basico, por lo que puede hablarse de nuevas ten-
dencias en el uso de medicamentos.

Este es el caso de la terapia inhalatoria, que se ha ido
perfeccionando desde el inicio de su uso en el antiguo
Egipto y China; en este ultimo pais, se empleaban plan-
tas que al quemarse e inhalarse sus humos, tenian efec-
to broncodilatador, o bien otras con efecto anticolinérgico
como la belladona.

En México, en el siglo pasado, se utilizaban compues-
tos a base de estramonio, el cual es un derivado atropi-
nico, en forma de cigarrillos.

Fue a principio del siglo XX que este desarrollo llega
a la utilizacion de medicamentos broncodilatadores en
forma de aerosoles por medio de pequefas bombillas
manuales a base de isoprenalina o adrenalina.

Pero el gran paso en la terapia inhalatoria se dio a
mediados de los afos 60’s, cuando surgi6 el concepto
de inhalador de dosis medida, (IDM), el cual persiste
hasta nuestros dias.

Estos dispositivos proveen particulas de medica-
mento en cantidades terapéuticas, con el objetivo de

que alcancen los bronquios y actuen contra la bronco-
constriccion; sin embargo, a partir de su establecimien-
to se planted el problema de la inhalacion eficaz, rela-
cionado sobre todo con la velocidad de salida que debia
darse a las particulas y la coordinacion con la inhala-
cion por parte del paciente, ya que se requiere de una
gran velocidad para que el medicamento salga del IDM,
lo que lleva a dificultar sus inhalacién.

Cabe mencionar que estas particulas deben ser me-
nores de 30 micras y todas tener mas o menos el mis-
mo tamano; se debe evitar, ademas, su aglomeracion,
que de lograrse, constituye lo ideal para la funcionali-
dad y efectividad del broncodilatador, operatividad que
ha sido buscada mediante el disefio de diferentes mo-
delos de inhaladores, como veremos a continuacion.

En los IDM la velocidad de salida de las particulas al-
canza los 100 km/h, por lo cual sélo la décima parte del
medicamento llega a los bronquiolos; la mayor parte se
impacta en la orofaringe. Otro obstaculo para el uso exten-
dido de estos inhaladores consiste en que por la dificultad
de uso, no son recomendables para nifios pequefos y se
cometen graves errores por causas nimias, como la de no
informar que es necesario retirar la cubierta protectora an-
tes de efectuar la inhalacion o no agitar el dispositivo para
mejor distribucion de las particulas como lo han demostra-
do estudios ciegos en pacientes asmaticos.

Para resolver este problema se desarrollaron los espa-
ciadores, aditamentos que proporcionan cierta distancia
entre la boca y el aparato disparador, lo cual permite dis-
minuir la velocidad de salida de las particulas, facilitando-
se de esta manera su inhalacion. Pese a ello, dada la ve-
locidad con que las moléculas viajan y su distribucion
fisica, la parte central de la dosis esta compuesta por par-
ticulas pequenas (< 5 micras) que salen con mayor rapi-
dez y pasan directamente al alvéolo, sin lograr el objetivo
de alcanzar el interior de los bronquios. Las particulas
grandes (> 20 micras) salen por las zonas laterales y al
ser mas pesadas se asientan sobre la pared de los espa-
ciadores, por lo que tampoco son inhaladas. Solamente
las particulas medianas (5-15 micras) las que interesan
con fines de terapia, flotan y son inhaladas faciimente.

Lo anterior llevé a buscar otros tipos IDM, como los
de dosis medida con valvula dispersadora, que se acti-
van al momento en que el paciente inhala. Esto implica
que se debe efectuar una inhalacion profunda para la
penetracién el medicamento. Estos IDM modificados
practicamente estan en desuso, tanto por su costo,
como porque los niflos pequefios no desarrollan la fuer-
za inspiratoria necesaria para hacerlos funcionar.

El desarrollo de la tecnologia ha buscado otras op-
ciones, pues los IDM para funcionar requieren de gas
FREON que dafa la capa de ozono y de acuerdo a los
tratados internacionales deberan retirarse del mercado
y cambiarse por aquellos que no afecten la atmédsfera.
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Por lo que se han disefiado dispositivos que liberan pol-
VO seco y no requieren de coordinacién entre inhalacion
y manipulacion del aparto, aunque presentan la relativa
desventaja de que es necesario tener cierta capacidad
inspiratoria para activarlos.

Actualmente se utilizan aditamentos en los cuales se
coloca una capsula con el polvo la cual es perforada
previamente a ser inhalada existiendo varios tipos como
los turbohaler, diskhaler, rotahaler, entre otros. Estos
medicamentos en polvo requieren coordinacion y capa-
cidad para su inhalacion, misma que no siempre es po-
sible lograr durante una crisis asmatica.

Otro medio de obtener tdpicamente los medicamentos
para el asma es por medio de una fuente de aire para
que el farmaco se nebulice y llegue a los bronquios sin
necesidad de coordinacion o inhalacién forzada, esto es
por medio de los nebulizadores, de éstos existen varios
tipos siendo los mas frecuentes el llamado “JET” y los ul-
trasénicos, éstos hacen que no se necesite la coopera-
cion del paciente; tienen la ventaja de que un mayor por-
centaje del medicamento llega a los pulmones y se
pueden combinar varios farmacos a la vez. Los de tipo
“JET” requieren de un compresor de aire. La solucién se
deposita en un vaso y el aire, impulsado a través de un
conducto, rompe la solucién en particulas respirables.
Por su parte, los inhaladores ultrasénicos rompen la so-
lucion por medio de sefales de alta frecuencia, permi-
tiendo asi una mejor exactitud en la inhalacion.

Actualmente, el manejo del asma debe ser multidis-
ciplinario, pero sin entrar en contradiccion con este pa-
radigma, no debe olvidarse que la terapia inhalatoria
constituye un recurso probado por la experiencia clinica
como la forma mas efectiva para tratar los cuadros agu-
dos y cronicos de asma. La tecnologia contemporanea
facilita la utilizacion de los medicamentos y la terapia in-
halatoria es una via eficaz para salvaguardar la vida del
paciente asmatico.
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Experiencia clinica internacional en el tratamien-
to del asma (con la combinacién de bromuro de pa-
tropiam y sarbutamol)

Dr. José Huerta Lépez.

Presidente de la Sociedad Ibero-Latinoamericana de
Asma. Profesor y Jefe del Servicio de Alergia, INP,
UNAM, México.

La poblacién de la Republica Mexicana es preponde-
rantemente joven. El 60% de ella es menor de 18 afios
de dad. Por esta razon, la pediatria es una especialidad
que en nuestro pais tiene una notoria vigencia. Por
ende, las patologias que afectan en mayor medida a
este grupo de poblacion, como las enfermedades respi-
ratorias en invierno y las gastrointestinales en verano,
ocupan un lugar importante dentro de la epidemiologia
nacional. Las infecciones virales ocupan un lugar rele-
vante, sobre todo las debidas al adenovirus, virus sinci-
cial respiratorio. Las enfermedades alérgicas son asimis-
mo altamente frecuentes, y junto con los padecimientos
de origen infeccioso, representan el 70% del servicio de
consulta.

Uno de los retos mas dificiles para el pediatra institu-
cional y privado es el de diagnosticar y tratar a lactantes
y preescolares con estertores silbantes y roncantes.
Los sintomas de estertores silbantes se presentan an-
tes de los 4 afios de edad. Hoy se sabe que el control
adecuado y temprano de los estertores silbantes y cro-
nicos, evitara el asma crénico severo. Es muy importan-
te el control del ambiente, asi como iniciar un tratamien-
to temprano con antiinflamatorios e iniciar una terapia
especifica de los casos de alergia.

En lo que respecta al asma, hasta hace unos afios
se afirmaba que era completamente reversible; hoy se
sabe que si no se trata en las primeras etapas de la
vida se convierte en un factor restrictivo y obstructivo
que se agrava en forma paulatina. Su denominador co-
mun, la inflamacién causada por mediadores y células,
reemplazé la nocién de broncoconstriccion. Fisiopatold-
gicamente, la reaccién a la contaminacion, alimentos,
estrés y medicamentos produce dafio a la mucosa,
constriccion muscular, alteraciones vasculares, edemas
e inflamacion. Las alteraciones del musculo liso y de las
glandulas incrementan la resistencia de las vias aéreas.

No se le ha dado la debida importancia al papel del
sistema nervioso en la etiopatogenia del asma, porque
se han enfocado primordialmente a los aspectos infla-
matorios de caracter inmunoldgico. La realidad es que
el sistema nervioso simpatico es crucial en revertir la
broncoobstruccion mediada por receptores alfa y beta.
El conocimiento del papel de estos receptores es uno
de los grandes avances de nuestra época, pues permi-
tié desarrollar medicamentos mas selectivos sobre el
receptor beta: los beta-2 adrenérgicos, que facilitan la
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actividad mucociliar, previenen la secrecion de moco y
sobre todo, actuan en la reaccion muscular, ademas, no
solo tienen efecto broncodilatador, sino que también re-
ducen la permeabilidad vascular y atentan la acumula-
cion de infiltracién de células.

Dentro del tratamiento del asma, la terapia inhalatoria
tiene ventaja sobre las de tipo oral y parenteral, al eliminar
los problemas de absorcion, distribucion y eliminacion del
medicamento, sobre todo cuando el citocromo P-450 se
encuentra alterado impidiendo que el organismo metaboli-
ce adecuadamente el farmaco. La administracion con in-
haladores también es util en el sindrome de distrés respi-
ratorio neonatal y en nifios de bajo peso al nacer. Sin
embargo, es necesario recordar que la concentracion y
efecto farmacolégico dependen basicamente de recepto-
res y de acciones mediadas por éstos. Precisamente, en
la terapia inhalatoria, los broncodilatadores tienen accion
selectiva sobre estas células y en cambio, otros medica-
mentos no se relacionan con los receptores. Por lo tanto,
se debe evaluar la relacion entre concentracion y efecto
farmacologico para ponderar las consecuencias del trata-
miento. Asimismo, para tomar la decision terapéutica, se
debe considerar la absorcion, distribucion y eliminacién
del farmaco, con base en su dosis, la posibilidad de error
diagndstico y el cumplimiento del paciente.

Frente al problema del asma en la lactancia y la ado-
lescencia, la terapia inhalatoria es la mas adecuada, de
acuerdo con las evidencias obtenidas internacionalmen-
te. Estas mismas evidencias muestran que la asociacion
de bromuro de ipratropio + salbutamol, administrada du-
rante el periodo agudo, acabo del cual se agrega un es-
teroide inhalado, previene el desarrollo de asma, sobre
todo si el paciente tiene niveles altos de IgE, pruebas cu-
taneas positivas y antecedentes familiares de alergia. El
bromuro de ipratropio tiene una accion selectiva, funda-
mentalmente en el sistema no adrenérgico no colinérgico
y en los receptores muscarinicos MR-1, MR-2 y MR-3.
Cabe anadir que el bromuro de ipratropio, sélo, posee un
efecto broncodilatador no importante, y que se incremen-
ta s6lo hasta que se le asocia beta-2 agonista. En paises
como Estados Unidos, Francia y Canada, el empleo de
este medicamento ha tenido resultados importantes por
el efecto broncodilatador y antiinflamatorio.

Se dispone de datos de un reciente estudio, en el
cual, nifios atépicos a los que se les agregd esteroides
inhalados no desarrollaron asma. Por el contrario, los
lactantes y preescolares a los que no se les administro
esteroides inhalados, desarrollaron asma severo. Una in-
vestigacion subsecuente encontré que el fenoterol era
superior al salbutamol. Esta combinacion también se ha
utilizado en displasias broncopulmonares. En lo que con-
cierne a otros farmacos, la budesonida, administrada
hasta por 12 semanas, proporciona efectivos resultados.

En suma, el éxito del tratamiento depende de un diag-
noéstico adecuado, conocer la fisiopatologia del padeci-

miento y tener presente que el enfermo no se presenta a
consulta con un cuadro clinico bien establecido de infec-
cion o alergia. El buen apego y la educacion, asi como el
tiempo que se le dedica al caso, son los puntos que con-
duciran a la evaluacion adecuada del desarrollo del asma.
No se deben olvidar los factores de riesgo. Es indispensa-
ble valorar la importancia de los alergenos, las condicio-
nes ambientales, entre ellas las de vivienda, asi como la
contaminacién ambiental y el tabaquismo activo o pasivo.
La labor del médico, de manera individual y de grupo,
evitara el incremento de las enfermedades respiratorias
agudas, subagudas y cronicas, en nuestro pais. Lo que se
debe evitar en todos los casos es la hospitalizacion. El fu-
turo se encuentra en las manos del médico, y éste debe
lograr cero visitas a urgencias, cero muertes por asma y
que el nifio alcance su pleno desarrollo biopsicosocial.
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