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RESUMEN

El asma debido a sus caracteristicas clinicas, fisiolégicas y patoldgicas se define como una
enfermedad heterogénea, caracterizada por inflamacién crénica de las vias aéreas, con
manifestaciones clinicas, como lo son las sibilancias, dificultad respiratoria, opresién toracica
y tos, junto con una limitacién variable del flujo aéreo espiratorio, las cuales varian en su
intensidad a lo largo del tiempo. La inflamacion de la via aérea esta asociada con un aumento
en la reactividad de las mismas, al exponerse a diversos estimulos, y como consecuencia
producen un descenso del flujo aéreo, ocasionando broncoconstriccion, tapones de moco y
aumento de la inflamacion. El diagndstico de asma se confirma con espirometria: VEF1
(volumen espiratorio forzado del primer segundo) / CVF (capacidad vital forzada) < 80%, con
reversibilidad (VEF1 > 12% o 200 mL) tras utilizar broncodilatador.  El principal objetivo del
tratamiento es lograr y mantener el control de los sintomas, ademas de prevenir el riesgo de
exacerbaciones.

PALABRAS CLAVE: asma; factores; contaminacion ambiental; inflamacion.

ABSTRACT
Asthma due to its clinical and pathophysiological characteristics is defined as an heterogenous
disease, characterized by chronic airway inflammation, with clinical manifestations such as
wheezing, shortness of breath, chest tightness/pain and coughing , which vary in duration and
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intensity, associated with limitation of airflow on expiration. Airway inflammation is associated
with hyperresponsiveness, at being exposed to diverse stimuli, which as a result generates
reduction in airflow, bronchoconstriction, mucous plugs and an increase in inflammation.
Asthma diagnosis is established with spirometry: FEV1 (forced expiratory volume in one second
/ FVC (forced vital capacity) < 80%, with reversibility (FEV1 > 12% or 200 mL) after the
administration of a short-acting bronchodilator. The goals of management are to achieve and
maintain control of asthma symptoms, also prevent risk of asthma exacerbations in the future.

KEYWORDS: asthma; factors; air pollution; inflammation.
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INTRODUCCION

El asma es una patologia crénica, la cual
afecta tanto adultos como a nifios en todo el
mundo con una prevalencia variable de 44%
(1). En la antigledad Hipdcrates, Galeno y
Areteo la consideraban una enfermedad
sobrenatural o un castigo divino, ya que las
recetas que usaban eran sacrificios,
exorcismos y oraciones.

En la actualidad de la medicina moderna
existen nuevos retos con referencia al
conocimiento, la etiologia, ademas de la
existencia actual de nuevos y eficaces
tratamientos para el control de la misma (2).
Los mas recientes datos brindados por la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) se
basan en mantener la educacion de los
pacientes asmaticos, como pilar
fundamental en el tratamiento, a través del
equipo de atencién primaria de salud (APS).
Para de esta manera evitar los principales
factores de mal control del asma como lo son
el uso de esteroides orales, comorbilidades
cronicas, asma severa al momento del
diagnéstico, exposicion a factores
desencadenantes ambientales, infecciones
y bajo nivel escolar.

Por lo tanto, el objetivo principal del
tratamiento no farmacoldgico y
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farmacoldgico del asma es disminuir y
controlar los signos y sintomas de la
enfermedad, para asi lograr mejorar la
calidad de vida de los pacientes y evitar
recaidas. Esta revision tiene como objetivo
analizar la informacidon mas actualizada con
relacion al manejo y tratamiento de la
patologia (3).

METODO

Para la presente revision bibliografica, se
realizd una busqueda en las siguientes
bases de datos: UpToDate, Cochrane,
PubMed, Scielo, Elsevier, y ScienceDirect.
Se revisaron 21 articulos entre los anos
2017-2021.

Finalmente se utilizaron 15 bibliografias
publicadas entre el 2017 y 2021 procedentes
de paises como Espana, México, Colombia,
Cuba y Peru. Se utilizaron articulos de
estudio de cohorte, de investigacion,
metaanalisis, publicacidon de casos y revision
bibliografica en los idiomas inglés y espariol.
Se incluyeron investigaciones que contenian
informacion  pertinente en cuanto a
epidemiologia, diagndstico, y tratamiento.
Finalmente se realiz6 un analisis de la
informacion recolectada, con énfasis en los
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aspectos mas novedosos de esta
enfermedad.

EPIDEMIOLOGIA

El asma es una enfermedad en la que se ha
calculado una afectacion de mas de 300
millones de personas alrededor del mundo,
y se estima que para el 2025 aumente esta
cifra a 400 millones; esto debido al
incremento en la contaminacion ambiental y
principalmente en zonas industrializadas.

En la atmodsfera de las ciudades se han
encontrado diferentes tipos de
contaminantes como lo son el ozono, el
diéxido de nitrégeno, el didxido de azufre,
entre otros; los cuales son liberados en
grandes cantidades por la actividad
industrial y de transporte, ocasionado un
incremento en las exacerbaciones de
pacientes asmaticos ademas de un riesgo
para la salud y el bienestar humano (1). El
asma es la tercera causa de muerte en los
paises desarrollados. En los ultimos 20
afos, se produjo un aumento en las tasas de
hospitalizacion y muerte por asma en
muchos paises. En Chile y Argentina
presenta una prevalencia entre el 5-10%.
Uruguay, Panamé y Paraguay entre el 15-
20%. Por encima de este porcentaje
aparecen Perl, Costa Rica, Brasil y
Colombia, con una prevalencia del 18.8%
(1). La Asociaciéon Latinoamericana de
Alergia, Asma e Inmunologia Clinica,
asegura que la poblacion latinoamericana la
cual es afectada por enfermedades como
rinitis y asma es debido a que no recibe un
tratamiento médico adecuado y ademas de
no seguir adecuadamente la prescripcion
médica (1). Para el afio 2012, se realizé un
estudio donde se puntualizan las
deficiencias de los conocimientos y
habilidades profesionales sobre el asma;
donde se llega a la conclusion de que gran
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cantidad de pacientes son mal
diagnosticados y sin tratamiento o mal
indicados, estos se evidenciaban
principalmente en la consulta diaria de la
especialidad de alergologia (4).

La farmacoepidemiologia pretende mejorar
la calidad de los tratamientos, con una nueva
vision terapéutica; cambiar la forma de
prescribir mediante la formacion de
conocimientos a partir del analisis de los
datos disponibles actualizados (1).

ETIOPATOGENIA

En la actualidad ha ido evolucionando el
concepto de asma, al identificarse una
combinacion de exposiciones ambientales,
vulnerabilidades biolégicas y genéticas
inherentes. En referencia a la genética, en
70 a 80% de los pacientes presenta el factor
hereditario, en ocasiones de ambos
progenitores, de ahi que el inicio del asma
tenga lugar incluso a partir de los dos afos
de edad. En cuanto a la respuesta
inmunitaria a exposiciones ambientales
desencadenan un estimulo para una
inflamacién prolongada, patogénica y una
reparacion incorrecta de los tejidos
respiratorios lesionados; como
consecuencia surge la disfunciéon pulmonar
y el flujo de aire reducido ocasionado por una
hiperreactividad bronquial (5).

La hiperreactividad bronquial (HRB)
congeénita condiciona la patogenia del asma
de inicio en la infancia por el polimorfismo de
los genes que conducen a las variantes del
receptor beta 2 adrenérgico del musculo liso
bronquial. De igual forma, en la produccién
de inmunoglobulina E (IgE), participan
diversos genes y cromosomas (5931-q33,
1196, etc) que median la funcion de los
linfocitos Th2, en el que las citocinas (IL4,
IL5 e IL13) promueven la activacion,
migracion y proliferacion de eosindfilos y
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células cebadas para la sintesis de IgE.
Mientras tanto, el perfil Th1 (interferon
gamma, IFN-y), activa fagocitos, produccion
de opsoninas y estimula la respuesta inmune
celular. Los componentes liberados por
ambos perfiles producen broncoconstriccion,
inflamacién y engrosamiento del musculo
liso (5). Labroncoconstricciéon de las bandas
musculares bronquiales restringe el flujo de
aire. Un infiltrado inflamatorio celular y
exudado caracterizado por eosinodfilo,
también incluye (neutrdfilos, monocitos,
linfocitos, mastocitos, basofilos), puede
llenar y obstruir las vias respiratorias e
inducir una lesion epitelial y su descamacion
a la luz de las vias respiratorias (6). La
inflamacién de las vias respiratorias esta
ligada a la HRB o hipersensibilidad del
musculo liso de la via respiratoria, asi como
al edema de las vias respiratorias, el
engrosamiento de la membrana basal, el
depdsito  subepitelial de colageno, la
hipertrofia del musculo liso y de las glandulas
mucosas Y la hipersecrecién de moco, todos
estos procesos contribuyen a obstruir el flujo
de aire (7).

TIPOS DE ASMA

Para la clasificacion del asma actualmente
se ha convertido comun tener en cuenta los
términos fenotipo y endotipo. Teniendo en
cuenta que el fenotipo se define como “una
caracteristica observable, incluyendo la
fisiologia, desencadenantes y parametros
inflamatorios”, y el endotipo como “entidades
distintas de la enfermedad que pueden estar
presentes en grupos de fenotipos, pero cada
una definida por un mecanismo bioldgico
especifico” (6).

MANIFESTACIONES CLINICAS Y
DIAGNOSTICO

La tos seca y las sibilancias espiratorias
intermitentes son los sintomas crénicos mas
comunes del asma. Los nifilos mayores y los
adultos referiran sensacidon de respiracion
insuficiente y opresion toracica; en los nifios
pequefios es mas probable que refieran
«dolor» toracico intermitente no focalizado.
Los sintomas respiratorios pueden empeorar
por la noche.

Preguntar sobre experiencias previas con
los broncodilatadores puede proporcionar el
antecedente de la mejora de los sintomas
con el tratamiento que apoya el diagnostico
de asma.

Tabla 1. Clasificacion de acuerdo con fenotipo y endotipo

Fenotipo

Endotipo

o Eosinofilica: alérgica, por sensibilidad a aspirina, | ¢ Tipo 1: leve o intermitente.
hipereosinofilica grave, micosis pulmonar alérgica. e Tipo 2: exacerbaciones graves, con
¢ Propensa a exacerbaciones: por aspirina,virus, en | ¢ multiples alérgenos.
preescolares con sibilancias. e Tipo 3: obstructiva grave con neutrofilia
e Por obesidad: obstruccion del flujo aéreo.
o Por ejercicio: por sobreesfuerzo.
e Limitaciéon del flujo aéreo:
eosinofilica
o Escasa respuesta a esteroides:
eosinofilica, obstruccion del flujo aéreo.

neutrofilica, no

neutrofilica,

Fuente. Elaboracién propia con base en J. Salim Burén H, 2020
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La falta de mejora con el tratamiento
broncodilatador y corticoide es incompatible
con asma. Los sintomas de asma pueden
desencadenarlos: ejercicio fisico,
hiperventilacion (risa), el aire seco o frio, los
irritantes de la via respiratoria, las
infecciones y aeroalérgenos (5). Durante las
visitas médicas de rutina, los nifos con asma
suelen acudir sin signos anormales. Algunos
pueden manifestar una tos seca vy
persistente.

La exploracion del térax es a menudo
normal. En la clinica, la resolucién rapida
(en menos de 10 minutos) o la mejora
convincente de los sintomas y los signos de
asma con la administracion de un agonista B
de accién corta (salbutamol) apoyan el
diagnéstico de asma (4).

El diagnostico del asma es clinico y la
obstruccion de la via aérea se evalua con
una espirometria que mostrara un cociente
VEF1 / CVF (volumen espiratorio forzado del
primer segundo / capacidad vital forzada) <
80% con reversibilidad (aumento = 12% y
200 mL del VEF1 después de la inhalacion
de 400 pg de un broncodilatador
(salbutamol) (5). La respuesta
broncodilatadora a un agonista B es mayor
en los asmaticos que en los no asmaticos;
una mejora del VEF1 = 12% o > 200 mL es
compatible con asma. Los pacientes con
asma en el gjercicio, el VEF1 suele reducirse
durante o después del ejercicio > 15%. El
inicio del broncoespasmo inducido por el
ejercicio suele ocurrir en los 15 minutos que
siguen a la provocacion con ejercicio intenso
y puede resolverse espontaneamente en 30
a 60 minutos.

Los dispositivos de medida del flujo
espiratorio maximo (FEM) constituyen una
herramienta domiciliaria sencilla y barata
para medir el flujo aéreo, la variacion del
FEM > 20% es compatible con el asma (5).
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FACTORES DE RIESGO

Existen muchos factores de riesgo de
padecer una crisis de asma potencialmente
fatal, como lo son la historia clinica previa
(antecedente de crisis grave, ingreso a la
unidad de cuidados intensivos (UCI), dos o
mas ingresos por asma en el ultimo afo, tres
0 mas visitas al servicio de emergencias en
los ultimos 12 meses, uso de mas de un
envase de broncodilatador por mes,
dificultad para percibir los sintomas de asma
o gravedad en la crisis, no tener un plan de
accion en caso de crisis asmatica, mala
adherencia terapéutica, uso de mas de tres
farmacos para el asma, empleo reciente o
frecuente de corticoides  sistémicos,
pacientes sin control, adolescentes, bajo
nivel socioecondmico, uso de drogas,
enfermedades cronicas concomitantes (1).
Aunado a los factores anteriores estan los
contaminantes  ambientales que se
encuentran en la atmdsfera de las ciudades
que son liberados en grandes cantidades por
la actividad industrial y de transporte, los
cuales representan un riesgo para la salud y
el bienestar humano. Si bien algunos
estudios previos, en su mayoria analisis
epidemioldgicos, han evidenciado la relacion
entre la contaminacién y las exacerbaciones
de asma, otros no han logrado correlacionar
estos dos eventos (3).

Por su parte, diferentes estudios en paises
europeos no lograron asociar el desarrollo
de asma con la exposicidon a contaminacion
ambiental, en los modelos de sensibilizaciéon
animal se han encontrado varias
asociaciones entre estos dos eventos.
Algunos  componentes  contaminantes
funcionan como adyuvantes, incrementando
la respuesta alérgica en combinacién con el
alérgeno mediante la produccion de
especies reactivas de oxigeno (ROS) y la
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produccion de inmunoglobulinas especificas
como la IgE o la IgG, las cuales mantienen o
activan una respuesta de tipo Th2 dentro de
la via respiratoria (3).

TRATAMIENTO

La meta a largo plazo del manejo del asma
es lograr controlar los sintomas y minimizar
el riesgo futuro de mortalidad,
exacerbaciones, limitacion del flujo aéreo y
los efectos secundarios del tratamiento. Se
puede dividir en tratamiento de crisis y de
control. Existen muchas opciones de
tratamiento las cuales se deben ajustar de
acuerdo a las caracteristicas del paciente
(8). Durante Ila exacerbaciéon los
medicamentos utilizados son:

¢ Oxigeno: en todas las crisis moderadas
o graves, se debe aplicar con mascarilla
0 canula nasal para mantener una
saturacién del 94-99% (9).

e B2 agonistas de acciéon corta (BAC):
son la base del tratamiento de las crisis
de asma. Son los broncodilatadores de
eleccion (evidencia A). Se deben
administrar por via inhalada ya que
presentan una mayor rapidez de accion
con menores efectos secundarios. La
administracion de BAC en inhalador
presurizado  (MDI) con  camara
espaciadora es superior a la
administracion mediante nebulizacion,
en términos de respuesta clinica vy
tiempo de recuperacion en la crisis de
asma. Crisis leves suele ser suficiente 2-
4 puffs, de 6-8 puffs en las moderadas y
hasta 10 puffs en las crisis graves. La
nebulizacion intermitente de BAC debe
reservarse para las crisis graves, los
pacientes con “asma de riesgo vital” y
situaciones en las que la inhalacién con
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camara espaciadora no sea posible, se
debe realizar siempre conectado a una
fuente de oxigeno, no con aire
comprimido. La valoracion de la
respuesta se debe realizar mediante
controles frecuentes tanto clinicos como
de la saturacion arterial de oxigeno
(Sp0O2) (9,8).

En pacientes obesos es mas dificil de
controlar, esto puede deberse a un tipo
diferente de inflamacion de las vias
aéreas, a comorbilidades que
contribuyan a ella, a factores mecanicos
o a otros factores todavia no definidos,
ademas la inadecuada condicion fisica y
la reduccion del volumen pulmonar a
causa de la grasa abdominal pueden
contribuir a producir disnea (10).

Bromuro de ipratropio: se recomienda
en las crisis asmaticas graves o en las
crisis  moderadas refractarias  al
tratamiento inicial con BAC durante las
dos primeras horas, como coadyuvante
del BAC (250-500 pg junto a BAC cada
20 minutos, en total tres en una hora). La
combinaciéon de BAC nebulizados con
bromuro de ipratropio produce mayor
broncodilatacion que con cada uno de
los farmacos por separado, con un
mayor incremento del pico maximo de
flujo espiratorio (PEF) y el volumen
maximo de aire espirado en el primer
segundo (FEV1) y con reduccion del
riesgo de ingreso hospitalario en nifos
con crisis de asma graves y moderadas
(9,8).

Glucocorticoides sistémicos: son
eficaces y beneficiosos cuando se usan
precozmente, generalmente
administrados por via oral. Los
corticoides de eleccion son la prednisona
y la prednisolona por via oral, que son
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equipotentes. En crisis leves vy
moderadas la dosis recomendada es de
1-2 mg/kg/dia/3-5 dias en nifios y 40-
50mg/dia/5-7dias adultos. En las crisis
graves es mas efectiva la administracion
de 2 mg/kg/dia (9,8).

Adrenalina: se debe utilizar como
tratamiento de una crisis de asma, en el
contexto de una reaccion anafilactica o
en presencia de un paro
cardiorrespiratorio (9,8).

Sulfato de magnesio y metilxantinas:
no se recomiendan por falta de evidencia
(9,8).

Antibiéticos: no deben utilizarse de
rutina en el tratamiento de la crisis de
asma a no ser que se sospeche una
sobreinfeccion bacteriana (9,8).

Mucoliticos, antihistaminicos y
antitusigenos: estos farmacos no tienen
ninguna utilidad en la crisis de asma, y
pueden empeorar la tos y la obstruccion
al flujo aéreo; por lo tanto, estan
contraindicados (9).

TRATAMIENTO ALTERNATIVO

Inmunoterapia: la inmunoterapia
especifica de alérgenos puede jugar un
papel muy importante cuando el
componente alérgico es la causa de las
exacerbaciones, existen actualmente 2
abordajes, subcutdanea y sublingual.
omalizumab (anti IgE); presenté mejoria
en la calidad de vida y funciéon pulmonar
después de un ano de tratamiento con
anticuerpo recombinante anti-IgE (11).

Vitaminas: el asma como enfermedad
cronica se ha asociado a incremento del
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estrés oxidativo, por lo tanto se esperaria
que la ingesta de alimentos ricos en
antioxidantes como vitaminas (A,C,D,E)
tuvieran algun efecto clinico terapéutico
en dicha patologia. Pero la evidencia es
insuficiente para recomendar el uso de
cualquier suplemento vitaminico para la
prevencion o tratamiento de asma (9,8).

e Vacunaciéon: la Influenza genera
morbilidad y mortalidad por incremento
en exacerbaciones asmaticas, por lo que
se esperaria que la vacunacion ayude a
reducir estos, pero en estudios recientes
no han demostrado disminucién en
exacerbaciones en personas vacunadas
versus no vacunadas, se esperan mas
estudios con menos sesgos (8).

SEGUIMIENTO TRAS ENFERMEDAD
DE COVID-19

Con la aparicion de la COVID-19 a finales del
2019, hubo mucha incertidumbre entre el
personal médico, con respecto a la clinica y
practica, la realizacién de espirometrias, los
seguimientos en los centros y cémo afectaba
el asma en caso de infeccion por SARS-
CoV2. La evidencia y la experiencia
publicada sugieren algunas
recomendaciones adicionales en este
contexto (12):

¢ En los momentos mas criticos del inicio
de la pandemia se recomendd
suspender la realizacion de pruebas de
funcion pulmonar no imprescindibles, y
en particular las que generan aerosoles
como la espirometria, pero a hoy dia

muchos centros ya tienen
implementadas medidas de higiene y
seguridad acordes a las

recomendaciones por lo que no se debe
dejar de hacer pruebas objetivas de
funcién pulmonar para el diagnéstico o
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seguimiento del asma en pacientes en
los que no hay sospecha de infeccién por
SARS-CoV2, siempre que sea posible
realizarlas en condiciones de seguridad
y siguiendo todas las recomendaciones.

No se debe suspender el tratamiento de
mantenimiento del asma en los
pacientes con esta enfermedad, por la
situacibn de pandemia o0 porque
presenten infeccion SARS-CoV2. Los
virus pueden desencadenar
exacerbaciones y es importante que el
paciente con asma tenga la enfermedad
controlada.

No se debe suspender el tratamiento con
farmacos bioldgicos del paciente con
asma grave durante la pandemia de la
COVID-19.

No existe ninguna contraindicacion de la
vacuna de la COVID-19 para pacientes
asmaticos, en los que es tan importante
prevenir esta enfermedad como en el
resto de la poblacién.

El seguimiento de un paciente con asma
es fundamental, incluso con las
restricciones de movilidad o acceso a los
centros sanitarios. Se puede considerar
llevarlo a cabo mediante Vvisitas
telematicas (12), la evidencia sobre la
telemedicina es muy amplia, con mas de
30.000 articulos publicados, de los
cuales mas de 300 hacen referencia a la
telemedicina y asma.

En gran parte de ellos se demuestra la
eficacia de este sistema para el control
del asma y el seguimiento de los
pacientes asmaticos. La tecnologia
utilizada en la telemedicina se centra
fundamentalmente en 3 estrategias:
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1. Apoyo a la gestién individualizada de
los pacientes (mediante el uso de
recordatorios automaticos de toma
de medicacion para mejorar la
adhesion, juegos educativos para
mejorar el conocimiento o modificar
la actitud frente a la enfermedad y la
telemonitorizacion de las variables
clinicas).

2. Consulta remota con un profesional
sanitario, y sistemas informatizados
de ayuda en la toma de decisiones,
tanto para los facultativos como para
los pacientes.

3. Un metaanalisis reciente describio
que el uso combinado de estas
estrategias mejora el control de la
enfermedad y la calidad de vida de
los pacientes con asma (13).

e Se debe evitar el uso de nebulizadores
en las agudizaciones de asma en los
centros sanitarios, para prevenirla
diseminacion del virus SARS-CoV2 a
otros pacientes o personal sanitario. Se
recomienda sustituirlos por dispositivos
acoplados a camara espaciadora.

CONCLUSIONES

El asma es una enfermedad con una alta
prevalencia en nuestro medio. La gran
mayoria de estos pacientes son atendidos
por el médico de atencion primaria, el cual
se encuentra en una posicion clave, tanto en
el manejo habitual de estos pacientes como
en la decision de derivacion al segundo
nivel. A pesar de los grandes avances
diagnésticos y terapéuticos, los resultados
en salud indican que un numero
considerable de pacientes no tienen su
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asma bien controlada. Los motivos son
diversos, siendo por parte del paciente, de
su medio socioeconémico, pero también por
parte del personal médico que se encuentra
encargado de su atencién, e incluyen las
deficiencias en la integracion del manejo
asistencial, insuficiente concienciacion y
formacion de algunos profesionales médicos
sobre el adecuado manejo terapéutico y la
escasa prioridad dada a la educacién del
paciente en el asma.

Es primordial para el profesional médico
realizar una adecuada identificacién precoz
del asma y de la crisis asmatica, y su
tratamiento adecuado y actualizado, estos
son los objetivos que se deben tener claros,
ya que el fallo en el reconocimiento de la
gravedad de la crisis o su tratamiento
insuficiente o tardio se  asocian
significativamente con la morbilidad y la
mortalidad por asma.

Esta actualizacién surge como
consecuencia de esa necesidad que se
percibe y viene a tratar de facilitar y ayudar
a realizar un abordaje mas completo y
practico para que el fin sea el bienestar del
paciente. Se tomaron en cuenta los articulos
mas recientes y actualizados sobre el asma
(14,15).

Los autores declaran no tener conflicto
de interés.
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