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Articulo original

Aer osolter apia mediante los nuevos inhalador es de dosis medida

Jorge Arturo Avifa Fierro,! Jorge Eduardo Navarro |barra?
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Nota: Aunque en este articulo se mencionan medicamentos por su hombre registrado y
laboratorios productores, no se viola la ética de las publicaciones porque se hace referencia
atodos los productos existentes en el mercado sin hacer preferencias.

Resumen

Los inhaladores de “dosis medida’ que previamente do-
minaron el mercado de la aerosolterapia se han visto forza-
dos a buscar nuevas tecnologias para evitar ser reemplaza-
dos por los dispositivos para “polvo seco” que se apropian
progresivamente de la inhaloterapia. Se han reemplazado
los compuestos propelentes clorofluorocarbonados (CFC)
de la suspension en spray, por los hidrofluoroalkanos que
no son destructores de la capa atmosférica de ozono, sur-
giendo Evohaler y el Qvar que han afiadido |a caracteristica
de particulas respirables mas pequefias. Los nuevos mode-
los han incorporado mecanismos accionados por larespira-
cion en los inhaladores Autohaler, Easi-Breathe y Xcelo-
vent; y finalmente han conjuntado caracteristicasdelos dis-
positivos de polvo seco y ha surgido el reciente modelo
hibrido Respimat.

Palabras clave: Aerosolterapia, clorofluorocarbonados,
hidrofluoroalkanos, inhalador de dosis medida.

Summary

The Metered dose inhalers that previously dominated
the market of the therapy with aerosol have seen forced to
look for new technologies since dry powders devices are
progressively dominating, Chlorofluorocarbon (CFC) com-
pounds have been replaced, by Hydrofluoroalkane (HFA)
that are not destructive of the atmospheric ozone layer, in
Evohaler and Qvar inhalers, the last one with smaller
breathable particles. The new models have incorporated
mechanisms activated by the patient’s breathing like the
Autohaler, Easi-Breathe and Xcelovent, and finally the
manufacturers combined characteristic of the Dry powders
devices with the Metered-dose inhalers and get the hybrid
model Respimat.
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Introduccion

Lainhaloterapia es un método de tratamiento médico que
utilizalaviarespiratoria paralaadministracién de un farma-
co que puede ser un polvo o un liquido, y es entregado me-
diante una corriente de gas que actla como vehiculo para
Ilegar al tracto respiratorio. El sitio donde se logra el contac-
to puede ser desde mucosa nasal, hasta las porciones pulmo-
nares mas pequefias, los bronquiolos terminales o alvéolos.
Es una terapéutica local que tiene grandes ventajas sobre la
via de administracion sistémica para e mismo farmaco. La
terapéuticaen aerosol utilizalaadministracién de un medica-
mento farmacol 6gi co especia mente disefiado para su uso por
inhalacion y existen dos tipos principal es de dispositivos: €l
inhalador de dosis medida, generador de unanieblamediante
un envase presurizado; y los dispositivos para polvo seco en
los que una corriente aérea lleva el medicamento al sistema
respiratorio del paciente.

Durante muchos afios los inhaladores de “Dosis medida’
dominaron €l terreno de la terapia con aerosoles y eran los
dispositivos mas frecuentemente utilizados para la adminis-
tracién de medicamentos de rescate y mantenimiento de las
crisis de broncoespasmo, en las presentaciones de broncodi-
latadores. beta-2 adrenérgicos (salbutamol) y anticolinérgi-
cos (ipratropio); y de antiinflamatorios esteroideos (beclo-
metasona) y no esteroideos (cromoglicato). Pero ante la pro-
fusion de su utilizacion en los pacientes asmaticos y de
neumopatia obstructiva crénica, algunos sujetos iban requi-
riendo progresivamente administracion de dosis mayores con
el consecuente desarrollo de reacciones colaterales. Apare-
cieron en su auxilio las cAmaras espaciadoras de inhalacion
gue permitieron lamejor entrega del medicamento y unares-



puesta clinica mas adecuada. Pero |allegada de | os dispositi-
VOs para “ polvo seco” con su creciente desarrollo tecnol 6gi-
coy gran variedad de model os para cada necesidad, inicié un
desplazamiento progresivo de los inhaladores tradicionales
en spray y amenaz6 con marginarlos en forma importante,
por lo cual laindustriafarmacéutica se forzé arealizar gran-
des inversiones en investigaciones que permitieran adecuar
€l desarrollo de estos dispositivos al ritmo delas necesidades
actual es de lagran poblacion con neumopatias que dependen
de la aerosolterapia, como terapéutica de alivio y control de
sus enfermedades respiratorias.

Suspension en aerosol: del inhalador en spray al Evohaler

L as suspensiones en aerosol son dispositivos con medi-
camento liquido o de polvo disuelto en un liquido propelen-
te, cuya mezcla de sustancias se encuentra envasada en un
frasco presurizado que puede liberar el medicamento me-
diante la utilizaci6n de una vélvula que permite laadminis-
tracion de una dosis fija previamente determinada del far-
maco, por lo cual sellamade “Dosis medida’. Las particu-
las que produce son entre 2 'y 5 micras, liberando asi una
dosis predeterminada de medicamento que no tienerelacion
con lafuerza o el tiempo de presién que se gjerza sobre la
vélvula. Los propelentes que generalmente se utilizan son
formas|iquidas de clorofluorocarbonados (CFC) que actlian
como propulsores, pues tienen un punto muy bajo de ebulli-
ciony pueden ser facilmente licuados, ademas no son toxi-
cos para el paciente. Sin embargo, tienen la desventaja de
que repercuten en laatmosfera exterior destruyendo la capa
protectora de ozono, por lo cual los fabricantes tienden a
reemplazarlos con modernas sustancias alternativas como
son las actuales de hidrofluoroalkanos (HFA) que carecen
de esa accién. Con objeto de reducir la contaminacion at-
mosférica con los CFC, la mayor parte de los paises de la
comunidad mundial firmaron en 1987 el Protocolo de Mon-
treal y se decidi6 usar como alternativa compuestos como
losHFA.!

El dispositivo suele ser un tubo cilindrico metalico que
contiene el farmaco y debe de colocarse en forma vertical
invertida, haciendo coincidir laterminacion del pivote con €l
receptacul o de valvula que se encuentraen el fondo del tubo
del estuche pléstico y actlia como via de conduccién de la
niebla hacia el exterior, antes de que llegue ala boca del pa-
ciente. El envase proporciona el medicamento en dosis fijas
invariables. Estos inhaladores requieren que el paciente rea-
lice una coordinacién adecuada entre €l inicio de lainhala
ciony el momento de laliberacion del producto a presionar
lavévula?

Inhalador en spray. Es €l tipo tradicional de inhalador
respiratorio, en el cual el medicamento esta mezclado con
clorofluorocarbonados que al evaporarse liberan en una co-
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rriente aérea, una nube de spray que debe llegar a la via
respiratoria para gjercer su efecto y funciona al disparar la
valvula liberadora de presiéon. Salbutamol: Ventolin ®
(Glaxo), broncodilatador beta-2 adrenérgico.® Evohaler, es
la nueva presentacion desarrollada por la industria farma-
céuticaparalosinhal adores de dosis medida, usa sustancias
purificadas sin CFC, pues llevan en su composicion como
propel ente hidrofluoroalkanos como el “HFA-134-a", vy li-
beran aerosol libre de accidn nociva sobre la capa de ozono.
Fluticasonay salmeterol: Seretide ® (Glaxo), corticoide an-
tiinflamatorio inhalado y beta-2 adrenérgico de accion pro-
longada.*® Qvar, este tipo de presentacion no contiene CFC
y cuenta con lainnovacién en el medicamento con respecto
al didmetro aerodindmico de masa media (DAMM) que es
mas pequefio, permitiendo incrementar su fraccion respira-
ble. Produce particulas de un tamafio minimo que pueden
llegar a sitios intermedios y pequefios logrando una mejor
efectividad debida al incremento en la cantidad de medica-
mento disponible; ademés la distribucion en la via aérea es
mas adecuaday permite distanciar ladosis del medicamen-
to asolo dos veces a dia, brindando una adecuada mejoria
clinica a paciente. Beclometasona: Qvar © (3M Pharma-
ceutical), esteroide antiinflamatorio.5”

Nuevos dispositivos accionados por larespiracion

El mejor aprovechamiento del medicamento y su utiliza-
cion en pacientes pediatricos y en sujetos ancianos o enfer-
mos asméticos con flujos de inhalacidn reducidos, puede lo-
grarse con inhaladores que funcionan liberando la dosis del
farmaco en el momento en que el paciente realiza un esfuer-
zo inspiratorio. La medicacién es otorgada en e momento
oportuno y su entrega permite una mejor utilizacién, dismi-
nuyendo las probabilidades de sobredosis y de reacciones
colaterales, ademés de no requerir una coordinacion exacta
entre el accionamiento del disparo en el inhalador y €l inicio
delarespiracion. No contaminan el medio ambiente pues usan
propelentes HFA 810

Autohaler, es un cartucho de aerosol presurizado que
cuenta con un mecanismo de autodisparo, €l cual es activa-
do por la propiainspiracion del paciente. Su dispositivo es-
pecial permite que al abrir latapa de la boquilla quede pre-
cargadaladosis, lacual sblo seraliberada cuando el pacien-
teinicielainhaacion atravésdel aparato. El sistemavalvular
esta colocado en la porcion correspondiente a la pieza bu-
cal, permitiendo la emisién del medicamento en el momen-
to del inicio de la inspiracién. El paciente debe iniciar la
respiracion a través del aparato en una forma profunda,
moderada y constante hasta escuchar un “clic” y sentir una
bocanada suave que es la que lleva el medicamento. El in-
conveniente de este método es que su activacion requiere la
produccién de un flujo respiratorio mayor de 30 L/min por
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lo cual s6lo puede emplearse en nifios mayores de 6 afios de
edad y adultos. Pirbuterol: Maxair ® (3M Pharmaceutical),
broncodilatador beta-2 adrenérgico.*'?2 Easi-Breathe, es un
nuevo dispositivo queincorporael mecanismo utilizado por
algunos inhaladores de polvo seco, de esta forma la dosis
del medicamento tiene una excelente coordinacion entre su
liberacion y lainhalacion, 1o que permite un mejor aprove-
chamiento de la dosis del medicamento. Laformulacion es
Ifquida, purificaday sin contaminantes. Se encuentrayaen
M éxico como beclometasona: Beclazone® (IVAX), corticoi-
de antiinflamatorio.*®%* X celovent es un inhalador que res-
ponde con laliberacién del medicamento cuando el pacien-
te realiza la inhalacion, esto permite que el paciente tenga
un mejor aprovechamiento, no necesita coordinacién entre
lavavulaliberadoray larespiracién, y la entrega de la do-
sis es mas efectiva. El farmaco se diluye en una nube de
aerosol de tamafio adecuado para obtener un mejor alcance
delaviarespiratoriabaja, €l aprovechamiento deladosises
casi el doble que el obtenido con otro tipo deinhaladores de
dosis medida. Tiene un amplio campo de aplicacién en los
pacientes asmaticos que no pueden utilizar en forma ade-
cuada los otros inhaladores, principalmente pacientes pe-
guefiosy ancianos muy debilitados. Budesonida: SkyeFine®
(SkyePharma-Meridica), esteroide antiinflamatorio.!>16

Un modelo hibrido

Respimat, es el nuevo sistema desarrollado en Alemania
por Boehringer Ingelheim, permite el uso del farmaco en so-
lucién liquida sin mezcla con propelentes; el dispositivo tie-
ne unaformaergondmicacilindrica que terminaen unapieza
bucal, y no requiere de ninguin tipo de cAmara espaciadora de
inhalacion. Al efectuar el disparo se libera la medicacion,
presenta muy escaso indice de impactacién en orofaringe,
pasando en cantidades muy importantes al tracto respiratorio
inferior detal forma que se obtiene casi €l doble de las dosis
logradas con |os otros dispositivos de dosis medida que usan
incluso un espaciador. Fenoterol e ipratropio: Berodual®
(Boehringer), broncodilatador de accién prolongada aunado
aun agente antimuscarinico.

Conclusiones

Laaerosolterapiaeslaramaterapéuticacon el mayor de-
sarrolloy avancestecnol gicos en los afios recientesy gran-
desinnovaciones parallevar losfarmacosalas vias respira-
torias, al mismo tiempo que se expande ala endocrinologia
inicidndose su empleo parala administracion de insulinay
otras hormonas. El mercado farmacéutico mexicano hain-
tegrado recientemente nuevas adquisiciones de los recien-
tesinhaladores de dosis medida que van surgiendo tanto en
Estados Unidos como en Europa y es conveniente mante-
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nerse informado de estos cambios para progresar en la mo-
dernidad de la inhal oterapia.t”1®
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