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INTRODUCCION

En la practica odontoldgica se pueden presentar emergencias; aunque no son
frecuentes, estas pueden llegar a poner en peligro la vida del paciente de manera
subita y por infinidad de causas, requiriendo de atencién inmediata, por lo tanto se
debe de diagnosticar lo mas pronto posible establecer el tratamiento y tratar la

causa inmediatamente.

En la presente investigacion bibliografica se presenta una revision acerca del
manejo farmacologico en un cuadro de asma inducido por farmacos de uso diario
en el tratamiento odontoldgico, asi como identificar sus signos y sintomas para su
diagnéstico oportuno y manejo adecuado, siendo el asma una enfermedad que se
caracteriza por la dificultad respiratoria definiéndola como enfermedad crénica

inflamatoria del arbol bronquial siendo reversible.

El asma es una enfermedad que se encuentra en aumento en los paises
industrializados, presentandose en nifios y adultos lo cual nos motiva a su
investigacion y comprension del manejo de dicha patologia siendo su tratamiento
fundamental la aplicacion de drogas; En la consulta odontolégica el manejo de
estos pacientes deben de ser adecuada realizando una historia clinica completa,
disminuyendo los tiempos de trabajo asi como el estrés, tener la precaucion del
uso de con los materiales que empleamos y de los farmacos que prescribimos ya
que algunos de ellos pueden ser los desencadenantes de una crisis y poniendo en
riesgo la integridad del paciente.

Para un manejo adecuado de la crisis asmética es importante conocimiento de
la patologia, su etiologia y la aplicacién de la farmacologia para preservar y

salvaguardar la vida del paciente .

No solo es fundamental el conocimiento del asma si no el conocimiento de las

diversas patologias y el manejo de ellas asi vamos a adquirir la seguridad para



poder atender no solo a los pacientes con asma si no a todo paciente con algun

tipo de compromiso sistémico.

Malamed @7 refiere: ¢hay algo mas noble que salvar la vida?; tan noble es el
evitar la mortalidad o la morbididad grave, tan noble es detectar una enfermedad
no diagnosticada. El odontélogo debe afiadir algo inconmensurable a su imagen

profesional, que haya evolucionado de la cavidad bucal al paciente integral.



CAPITULO |
ALERGIA

Las reacciones alérgicas o reacciones de hipersensibilidad, son respuestas
indeseables, imprevisibles que ocurren en el organismo, estas pueden ser de
leves a severas, en las cuales no son originalmente de funciéon protectora,
desencadenando un proceso inflamatorio tisular y disfuncién organica, mediadas
por mecanismos inmunoldgicos como respuesta, claramente establecidos, estas
reacciones pueden comprender un solo 6rgano o varios componente tisulares de

varios érganos. ("%

Las primeras reacciones se describen con el uso de la seroterapia,
posteriormente en 1902 con el fenobarbital y 1930 con las sulfas; En la década de
los 40 comienzan los reportes de reacciones alérgicas con el uso de la penicilina y

surge su investigacion (2

Actualmente, el término de alergia es la interpretacion que le dio el profesor Dr.
Von Pirquet desde 1906, definiéndola como una respuesta alterada o normal del
organismo, que en ocasiones es intensa y prolongada con sintomas de
enfermedades. En las ultimas tres décadas a las reacciones alérgicas se les

conocen como reacciones de hipersensibilidad.®

Los mecanismos de hipersensibilidad son activados por el sistema inmunitario,
como estado de proteccién del organismo frente a agentes o sustancias extrafias
,existiendo dos tipos de inmunidad: la innata y la adquirida que cooperan entre si

para ser mas efectivas.

La inmunologia innata se caracteriza por no se especifica frente a ningun
patébgeno en concreto, y se pone en funcionamiento antes que la inmunidad

adquirida constituyendo asi la primera linea de defensa, la adquirida es una-



respuesta especifica, qué consta de dos fases, el reconocimiento de antigeno y la

creacion de una respuesta contra el. ¢4

Entre las enfermedades alérgicas o de hipersensibilidad estan la rinitis, el
asma, la dermatitis atdpica, la anafilaxia y otras reacciones alérgicas a diferentes

alérgenos. (!

Considerando la respuesta por un alérgeno, que es una sustancia ajena que
puede inducir una respuesta inmunitaria, este puede originar mas de un tipo de

alergia.®

1.1 Mecanismo y clasificacién de los trastornos alérgicos.

La alergia es un sistema inmunitario, esta enfermedad se presenta cuando
existe una exposicion a algun alérgeno ocasionando una respuesta inmunitaria, lo

que se le denomina sensibilizacion mas que inmunizacion.

Cuando ocurre la sensibilizacion, la persona se convierte en asintomatico hasta
que exista una exposicion al alérgeno. La reaccion del alérgeno con el anticuerpo
especifico o linfocito T con efecto sensibilizado induce una respuesta inflamatoria
que origina sintomas y signos de reaccion alérgica. Como se muestra en la figura
1.1 el alérgeno es procesado, y presentado a los linfocitos, las interlucinas
liberadas por estas células y el anticuerpo producido por los linfocitos B es
predominantemente IgE, esta se une a los receptores de varios tipos de células

con lo que se va a complementar el periodo de sensibilizacion. 39



Figura 1.1 Asma bronquial, de Zubiria Consuego Eduardo 2a Edicion Ed. panamericana pag13

Los linfocitos B son los efectores de la respuesta inmune humoral, expresan en
su superficie un receptor responsable del reconocimiento del antigénico, capaz de
identificar directamente al antigeno y emitir una respuesta contra el, evolucionando

asi a una célula plasmatica formadora de anticuerpos.

Los linfocitos T son los efectores inmunes de la respuesta inmune celular, estos
poseen receptores en su membrana que no son capaces de reconocer el antigeno
directamente, sino de lo contrario necesitan que se encuentre unido a una
molécula de complejo mayor de histocompatibilidad, para ello requiere de las
células presentadoras de antigeno que procesen y expresen el antigeno en su
molécula junto con el complejo mayor de histocompatibilidad, siendo asi una

inmunidad mas compleja.®?

La memoria inmunoldgica, es la responsable que en un segundo encuentro con
un mismo antigeno la respuesta que se va a presentar en una forma mas rapida y
con una mayor intensidad.

Otro tipo de células dentro del sistema inmunoldgico, son los neutrofilos,
eosinofilos y basdfilos; los matocitos y basofilos intervienen en respuestas

inmunes de tipo alérgico, estas se forman en le médula 6sea y son liberadas a la



sangre periférica como células inmaduras que son diferenciadas hasta que
alcanzan los tejidos encontradas en gran parte del organismo como en la mucosa
de los tractos respiratorios, su actividad de encuentra mediada por sustancias

contenidas en el interior de sus granulos citoplasmaticos. (%%

Las inmunoglobulinas son los efectores de la respuesta inmune humoral y
residen en el suero formando la fraccion proteica de las gammaglobulinas, pueden
ser expresados de dos maneras como anticuerpos secretados por las células
plasmaticas o como anticuerpos presentes en las superficies de los linfocitos B a
modo de receptor antigénico. Aunque la funciéon del sistema inmunitario es la
defensa del organismo frente a los antigenos extrafios, bajo algunas
circunstancias la respuesta inmunoldgica puede ocasionar reacciones de tipo
inflamatorio que lesionen a los tejidos produciendo ciertas enfermedades o incluso

la muerte. 4®7)

La respuesta inflamatoria interviene en varios mecanismos, como la
vasodilatacion y el aumento de la permeabilidad debido a una serie de sustancias
vasoactivas (histamina,serotonina,prostaglandinas,bradiquininas), que permiten
que las células y los mediadores quimicos puedan acceder al foco inflamatorio y
desarrollen su funcion, al llegar las células fagocitarias es favorecida por los
cambios vasculares, durante la reaccion inflamatoria hay un aumento y liberacion
de leucocitos provenientes de la médula ésea, como segundo paso ocurre una
marginacion y adherencia leucocitaria dependiendo principalmente de la
moléculas de adhesion molecular (selectinas, integrinas, inmunoglobulinas), los
leucocitos al ser dirigidos al intersticio llegan a la zona de inflamacion
desarrollando su funcion defensiva activando su fagocitosis produciendo su

capacidad destructora.

La inflamacion puede ser aguda que es de duracion relativamente corta, se
inicia rapidamente y se caracteriza por el exudado de fluidos plasmaticos y la

migracion de leucocitos, predominantemente neutrdéfilos. La inflamacion crénica se



caracteriza histolégicamente por el infiltrado de linfocitos y macréfagos, con la

proliferacién de vasos sanguineos y tejido conectivo#%?)

Las reacciones alérgicas se han clasificado en dos tipos.
1.-Reacciones predecibles
» Estas estan relacionadas con las acciones farmacoldgicas de los farmacos.
= Toxicidad
» Efectos colaterales: inmediatos y tardios
» Efectos secundarios o indirectos relacionados con los farmacos o con la
enfermedad.

= |Interacciones de farmacos

2.- Reacciones impredecibles
» [ntolerancia
» |diosincrasia
= Alérgicas

= Pseudoalergicas "%
Las reacciones alérgicas y pseudoalergicas a farmacos son imprevisibles, son
el resultado de una respuesta inmunologica al farmaco o alguno de sus

metabolitos, actuando como reacciones anafilacoide.

Estas con base del mecanismo inmunitario las reacciones alérgicas se van a

dividir en cuatro grandes categorias segtin (coombs y gell,1975). (!

Tipo | : anafilactica o mediada por IgE

Tipo Il : citotoxica
Tipo lll : mediada por inmunocomplejos

Tipo IV : mediada por células o retardada

a
figura 1.2 Tratamiento odontolégico de paciente bajo Tx medico, Little W James y col. Ed. Mosby 5 edicion.pag 445



1.2 Tipos

= Tipo | medida por IgE o de hipersensibilidad inmediata

La exposicion del alérgeno da la formacién del anticuerpo IgE que se van a fijar
a los receptores de alta afinidad de la superficie de los mastocitos y basdfilos,
cuando ocurre un nuevo contacto el alérgeno se une mediante enlaces
transversales o en puente, a dos 0 mas moléculas de IgE, como observamos en la
figura 1.3 donde unida a la superficie celular origina la liberacion de mediadores
preformados, (histamina, serotonina, proteasa, heparina, y factores quimiotacticos
para eosinofilos y neutrdéfilos) y la sintesis de otros (prostaglandinas, leucotrienos,
bradiquininas y citocinas), que daran lugar a las manifestaciones clinicas: shock

anafilactico, urticaria, angioedema, rinitis y asma.

Los mediadores van a actuar localmente sobre los tejidos asi como los
eosinofilos, linfocitos, neutrofilos, monocitos y plaquetas. La histamina que es
liberada va a producir su efecto a través de los receptores H1 provocando
contraccién del musculo liso, aumento de la permeabilidad vascular e incremento

de la produccion del moco. (%%

figura 1.3:Guia de alergias para residentes y atencion primaria, Perla fernandez Roberto y Col.

Ed Dia de santos 2001 pg 14



Los eicosanoides son mediadores lipidicos derivados de la oxidacion del acido
araquidonico, principalmente de la ciclooxigenasa (prostanoides: prostaglandinas y
tromboxanos) y lipooxigenasa (leucotrienos), su actividad es local por su rapida
degradacion aunque en ocasiones pueden presentar algunas respuesta a
distancia generalmente vasculares. Producen vasodilatacion, aumento de la

permeabilidad vascular y contraccion de la musculatura lisa pulmonar.

Existen dos isoenzimas de la ciclooxigenasa que se expresan en todas la
células a niveles constantes, siendo responsables de la sintesis de las
prostaglandinas necesarias para realizar las funciones fisioldgicas. La COX-2 que
aparece y desaparece de forma rapida durante la respuesta inflamatoria. Entre las
citocinas liberadas se encuentran las interlucinas gammaglobulinas, CSF y TNF-a
que favorecen al reclutamiento de las células inflamatorias como son los

neutréfilos y los eosinofilos. %%

= Tipo Il o citotoxico

En estas reacciones se produce una destruccidn celular mediada por
anticuerpos , la unién de anticuerpo IgM o IgG al antigeno unido a una célula,
origina la destruccidén celular por activacion de la cascada del complemento
(citolisis) como se muestra en la figura 1.4, los anticuerpos unidos a la superficie

también acttian estimulando a las células fagocitica.'?>)



figura 1.4:Guia de alergias para residentes y atencion primaria, Perla fernandez Roberto y Col.Ed Dia de santos 2001 pg 15

= TIPO Il o mediada por inmunocomplejos

La unién de los antigenos y anticuerpos producen inmunocomplejos que

generalmente desaparecen en la circulacion por el sistema fagocitico.

Aunque el incremento de la cantidad de antigeno y anticuerpo y la presencia de
aminas vasoactivas que aumentan la permeabilidad capilar, favoreciendo el
deposito de estos en el endotelio vascular y los tejidos generando el complemento
de ataque de membrana y anafilotoxinas, potentes factores quimiotacticos para
neutrofilos, que llegaran a la zona liberando enzimas liticas contenidas en sus
granulos, dando lugar a una lesion tisular, cdmo podemos observar en la figura
1.5, el complemento generado también produce agregacién plaquetaria, que
conlleva a la formaciéon de microtrombos, estas reacciones pueden presentarse en
una zona localizada en un transcurso de 4-8 horas o de forma generalizada que

aparece en dias o semanas después del contacto %34



figura 1.5:Guia de alergias para residentes y atencion primaria, Perla fernandez Roberto y Col.

Ed Dia de santos 2001 pg 16

= TIPO IV o mediadas por células o de hipersensibilidad tardia

Mediada principalmente por los linfocitos T que son activados por el antigeno
presentado por la células presentadoras del antigeno, induciendo la liberacion de
citocinas que incluyen interlucinas las cuales atraen y activan los macrofagos,
aumentando su actividad fagocitica figura 1.6 les enzimas liticas salen hacia el
exterior aumentando la lesion tisular, esto teniendo un tiempo de 48 a 72 horas en

producirse, que es el tiempo para prsentarse una reaccion!"%34



figura 1.6:Guia de alergias para residentes y atencion primaria, Perla fernandez Roberto y Col.

Ed Dia de santos 2001 pg 17

1.3 Mediadores de la inflamacién alérgica

Los mastocitos y los basofilos producen y liberan histamina, lo cual produce
aumento de la permeabilidad vascular y contraccion de la musculatura lisa,
induciendo edema tisular, broncoconstricciéon he hipermotilidad intestinal. En los
granulos de esta células también se encuentran almacenadas enzimas como la
triptasa, la quinasa, la catepsina G, la hidrolasa acida y la carboxipeptidasa. Estas
enzimas producen dafio tisular y tal vez sean importantes en el remodelamiento

del tejido que acompana a la inflamacion durante una reaccion alérgica cronica.

Entre los mediadores derivados de los lipidos de la membrana celular se
encuentran las prostaglandinas, (vasodilatacién, broncoconstriccion y quimiotaxis
de neutrdfilos), los leucotrienos ( broncoconstriccion prolongada, secrecidén de
moco y aumento de la permeabilidad vascular) el factor activador de las plaquetas,
el cual es quimiotacticos, activa los leucocitos, aumenta la permeabilidad vascular

y produciendo broncoconstriccion. ®*



CAPITULO I
ASMA

El asma conocida también como enfermedad obstructiva reversible de las vias
respiratorias es caracterizada por una respuesta de arbol traqueobronquial a
irritantes  respiratorios 'y elementos quimicos broncoconstrictores, que
desencadena cambios en la actividad respiratoria como disnea, opresion toracica,
sibilantes y tos, manifestaciones que son reversibles espontaneamente con
tratamiento. La enfermedad se considera crénica que implica toda la via
respiratoria, varia en gravedad desde leve a severa y de ocasional a frecuente,

hasta una obstruccion bronquial grave y crénica que pone en peligro la vida.?®?

En los individuos con asma alérgica, los ataques se desencadenan por
exposicion a los alérgenos, asi como por otros factores no alérgicos. El asma y la
atopia no se encuentran independientes del uno al otro, ya que el asma se
presenta por mayor parte entre individuos atopicos que entre los no atdpico, suele
estar causada por factores extrinsecos o alérgicos e intrinsecas o no alérgicos asi

como mixtos.
El asma extrinseca ha sido a su vez subdividida en dos grupos:

= Atdpica mediada con cifras altas de IgE

= No atdpica con cifras normales de IgE

El asma mas que considerarse una patologia se puede considerar un

sindrome por la intervencién de genes.*>®

2.1 Asma intrinseca, extrinseca, mixta y producida por drogas.

Asma intrinseca




Es considerada una patogénica distinta del asma en la cual no presenta
elevaciones altas de IgE también conocida como asma idiopatica, aparece
generalmente en los adultos después de los 35 afios, sin antecedentes familiares
0 personales para enfermedades alérgicas, esta usualmente precedida de
infecciones respiratorias de repeticion y frecuentemente se ve asociada con
sinusitis y poliposis nasal. Las crisis son mas fulminantes y graves con tendencia a
la cronicidad y con predominio de tos. Las pruebas cutaneas son negativas, la
inmunoglobulina E esta dentro de los limites normales y las cifras de eosindfilos

estan frecuentemente aumentadas

En la mucosa se encuentran presentes células de citocinas, en los alveolos
incremento de linfocitos supresores que poseen marcadores de activacion, lo que
es compatible con una activacion crénica de células T mecanismo probablemente
autoinmune y aumento de interlucinas responsable de la activacion de los

eosinofilos.?4%10

Asma extrinseca o alérgica

También conocida como alérgica, atdpica o inmunitaria, se presenta
generalmente en la infancia, en personas con antecedentes familiares de
enfermedades alérgicas. Frecuentemente se asocia con otros cuadros como rinitis
o dermatitis atdépica, que muchas veces preceden el asma. Las crisis son de
aparicion subita, autoilimitadas y de breve duracion, por lo general
desencadenadas por alérgenos especificos como acaros, diferentes tipos de polen
y pelo de animales.

Estas sensibilizaciones se correlacionan con pruebas cutaneas con resultados
positivos, este tipo de asma usualmente implica un buen prondstico y una
excelente respuesta al tratamiento de inmunoterapia, aunque en ocasiones puede
evolucionar a un asma mixtas presentando una concentracion sérica de IgE

normal, eosinofilia en sangre y esputo. ¢4°10)



Asma mixta

Se presentan caracteristicas del asma intrinseca y extrinseca, esta es
observada principalmente en nifios en los cuales los cuadros son desencadenados
por episodios virales o infecciosos con enfermedad sinusual, pélipos nasales y
pruebas de alergias positivas con tendencia notoria a la cronicidad, la evitacion
del alérgeno o la inmunoterapia no produce un control completo del cuadro. En

este tipo de asma aumenta la probabilidad de encontrar factores alérgicos.(z"”

Asma producida por drogas

Hay un grupo de pacientes asmaticos que son sensibles a drogas como las
aspirinas, AINE, B-bloqueadores y a algunos compuestos quimicos de la

alimentacion.®

2.2 Aspectos histologicos del asma

El epitelio bronquial, ademas de constituir una barrera fisica, es el encargado
de detectar la presencia de particulas extrafnas. Es la fuente de numerosos
mediadores proinflamatorios a través de los cuales coordina la respuesta inmune,
mediante la atraccion y activacion de células inflamatorias, junto a la proliferacion
y diferenciacion de células del mesénquima (miocitos, células de Goblet,
fibroblastos, etc. )

El proceso inflamatorio del asma es cronico, las vias aéreas estan infiltradas de
linfocitos T, eosindfilos, neutrofilos, mastocitos degranulados, basofilos vy

macréfagos.*"1"

La inflamacion puede darse en los segmentos centrales y periféricos del arbol
bronquial, el infiltrado también se encuentra en las generaciones bronquiales y en

el parenquemia pulmonar, es muy notable la presencial del infiltrado neutrofilo.



El bronquio muestra proceso progresivo de reestructuracion que se ha
denominado remodelacién bronquial, caracterizado por un desprendimiento y
desorganizacién del epitelio, hiperplasia glandular, hiperproduccion de mucina y
disminucion de la actividad ciliar. En la submucosa se observa fibrosis y
engrosamiento de la membrana sub-basal, los depositos de colageno se

encuentran aumentados "1

La membrana basal de un paciente asmatico mide 7 y 23 y, normalmente tiene
entre 4 y 6 y, como se observa en la figura 1.7, ademas un aumento de los
fibroblastos y miofibroblastos, hipertrofia he hiperplasia del musculo liso,

neovascularizacién y neoformacion de las fibras nerviosas?*
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2.3 Cambios estructurales en el epitelio

El epitelio de la via aérea forma una interfaz entre el ambiente externo e
interno, que protege contra sustancias como microorganismos, alérgenos,
quimicos y contra la excesiva pérdida de calor y humedad. La funcién de defensa
del epitelio esta establecida por una organizacion celular especifica anatomica con

propiedades bioquimicas especiales.



Las células epiteliales estan unidas por uniones estrechas y desmosomas. La
presencia de las células ciliadas en el epitelio es muy importante para el transporte
mucociliar, las interacciones presentadas entre el epitelio y el tejido conectivo son

importantes para el equilibrio homeostatico.

La integridad del epitelio puede regular la funcion de las células del tejido
conectivo y la composicion de la matriz extracelular, ademas, el epitelio es una

fuerte clave de factores de crecimiento y de agentes que regulan el tono bronquial.
El epitelio normal es de tipo seudoestratificado columnar, con células ciliadas
que superan el numero de las células calciformes; En el epitelio existen cuatro

tipos de células:

Ciliadas

Basales
Secretoras de tipo moco o calciformes

Células neurosecretoras
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Las células mas numerosas en el epitelio son las ciliadas, los cambios
estructurales que se presentan en la via area de las pacientes con asma son en
mayor parte el resultado de un proceso inflamatorio cronico con evidencias claras

de reparacion celular. 3471

Se presenta una congestion vascular, exudado de plasma del espacio vascular
al intersticial, migracién de células inflamatorias y proliferacion del tejido vascular y
conectivo, las estructuras como el arbol bronquial donde la luz se encuentra
recubierta por moco se encuentran dos caracteristicas del proceso inflamatorio,
que incluye el aumento considerable de moco, presentando alteracion en su
composicién quimica, lo cual lo hace mas viscoso presentando una descamacion

importante de células epiteliales, la vasculatura bronquial tiende a estar dilatada y



el exudado inflamatorio tiende a ocluir la luz bronquial, a esto se le denomina
tapones mucosos que estan compuestos pos fluido, plasma, células inflamatorias,
células epiteliales, por eso aunque el moco este presente solo una pequefia parte

forma el tapon.

El exudado contiene numerosos eosindfilos en los cuales muchos se
encuentran necroticos, liberando granulos conformados por unos cuerpos
enlongados denominados cristales de Charcot Leyden que contienen

lisofosfolipasa.

Histologicamente se presenta una descamacion epitelial y perdida de cilias,
engrosamiento de la lamina reticularis de la membrana basal, fibrosis subepitelial,
hipertrofia e hiperplasia de células calciformes, hipertrofia del musculo liso,
neovacularizacion y neoformacion de células nerviosas, las células inflamatorias
presentan un predominio de eosindfilos, linfocitos basofilos y mastocitos

mononucleares. #*+°712)

2.4 Interdependencia entre inflamacion y remodelacion.

Las células inflamatorias como eosindfilos, linfocitos T activados mastocitos y
macréfagos, otras células como células epiteliales, fibroblastos y células
musculares son de gran importancia ya que liberan grandes cantidades de
mediadores citocinas y quimosinas, provocando la respuesta inflamatoria aguda
que es caracterizada por escape vascular, hipersecrecion de moco,
desprendimiento epitelial y estrechamiento de la via aérea, al mismo tiempo
liberacion de citocinas, quimiocinas y factores de crecimiento causando la
persistencia del infiltrado inflamatorio e induce cambios inflamatorios en la pared

bronquial.®



Los componentes de la matriz extracelular pueden interactuar profundamente
con las células inflamatorias, los proteoglicanos y los glicosamoniglicanos ademas
de ser reservorios para la produccion de citocinas y de factores de crecimiento
sirven para unir las moléculas de adhesion en las células inflamatorias, incluso
integrinas, en lo cual influyen en el trafico celular.las proteinas de la matriz pueden
activar granulocitos incrementando la activacion de mediadores y aumentando su

supervivencia.

Los mediadores inflamatorios poseen un efecto proliferativo en el musculo
bronquial e induce a la sintesis de proteinas de matriz extracelular y factores de

crecimiento en fibroblastos y células epiteliales. #°67)

2.5 Macréfagos alveolares

Los macréfagos activados poseen el potencial de secretar una amplia variedad
de productos, lo cual muchos de ellos tienen la capacidad de influir claramente en

la lesién y la reparacion celular produciendo plasminoégeno -

activador y metaloproteinasas que tienen la capacidad de degradar componentes
de la matriz extracelular, su actividad esta regulada por la secrecion de células de
crecimiento, las cuales estan involucrados en el aumento de la matriz extracelular

y posiblemente en la fibrosis su epitelial.®?
Fibroblastos

Son importantes en remodelacidon son productoras de colageno, fibras
reticulares y elasticas. Su actividad biolégica se encuentran reguladas por las
citocinas y factores de crecimiento, son observadas como células fijas de la matriz
poseen la capacidad de crecimiento y regeneracion convirtiendose en
miofibroblastos las cuales maduran a diferentes células una de ellas son las

células musculares.



Los miofibroblastos contribuyen a la remodelacion al liberar de la matriz
elastina, fibronectina y laminina, esto se encuentran aumentados con relacion en
la membrana basal en los asmaticos, la capacitacion de remodelacién esta

influenciada por el grado de activacién de los miofibroblastos.

Linfocitos T

La presencia de linfocitos activados se detectan en la mucosa bronquial lo cual
la cantidad de eosinofilos localmente activados se relacionan con la gravedad del
asma, su numero se reduce con el tratamiento con corticoesteroides y guarda

también relacion con la mejoria clinica.

Eosinofilos

Se consideran las células mas importantes en la patogenia del asma, debido a
su alto potencial inflamatorio, por la cantidad de proteasas que producen que
incluyen neurotoxinas y peroxidasa del eusonofilo ademas de leucotrienos, son
atraidos por la mucosa bronquial por la liberacion de interlucina y eotaxina

producidos por los linfocitos y también por las células epiteliales lesionadas.

Las proteasas son toxicas y producen lesién tisular severa en el endotelio
bronquial, en donde se encuentran gran cantidad de mediadores inflamatorios,
pueden activar otras células como mastocitos basofilos, produciendo su
descamacion y activacion, por otra parte se altera el batido ciliar y la secrecion

epitelial



Son capaces de mediar fendmenos inflamatorios serios por la liberacién de
mediadores principalmente de leucotrienos, que promueven la secrecidon de moco
alterando la permeabilidad capilar y produciendo contraccion del musculo liso y
liberacion de radicales libres derivados del oxigeno. La reduccion de eosinofilos

tisulares tienden a producir mejoria en el paciente con asma.
Mastocitos

Importantes en el fendmeno inflamatorio y en la remodelacién, siendo los
principales productores de histamina y fundamentales en la respuesta inmediata
en el alérgeno. Estas células liberan gran cantidad de citocinas neoformadas
durante la degranulacion entre ellas siendo las mas- importantes la interlucinas,
que son las generadoras de la induccidon de la sintesis de IgE incluso al nivel

pulmonar local.

Las diferentes proteasas segregadas por los matocitos tienen también
funciones mediadoras de la inflamacion, asi la triptasa es quimioatractante y
secretadora de eosinofilos y también la estimulacion de interlucinas por las células

epiteliales de la mucosa bronquial, incrementando la permeabilidad capilar.

Basofilos

Capaces de de responder de manera inmediata al alérgeno, los basofilos no se
encuentran en las vias aéreas de los pacientes sanos, solo en el esputo se
pacientes con asma asintomatica y asma fatal. Los mecanismo de las células son
presentados en la figura 1.8, los principales mediadores de producidos por las
células del sistema inmunolégico que participan en el inicio, desarrollo y

mantenimiento en la respuesta inflamatoria del asma. ("#347.11)
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2.6 Mediadores inflamatorios en el asma

Los efectos producidos por las células inflamatorias son mediados por una gran

cantidad de mediadores inflamatorios y de neurotrasmisores.

Histamina:
La histamina ha sido el mas importante mediador de la respuesta alérgica, el

estimulo de la liberacion es mediado por la IgE.
Existen numeros factores liberadores de histamina, que actuan sobre los
mastocitos y basdfilos que son producidos por los linfocitos T y B, macréfagos,

neutrdéfilos y plaquetas.

Prostanoides:

Las prostaglandinas y los tromboxanos son producidos por muchas de las
células que son activadas en la via aérea del asmatico sus concentraciones se
encuentran aumentados en los pacientes asmaticos en reposo y posterior a la

provocacion de un alérgeno. En su produccién, los fosfolipidos de la membrana



son transformados por la fosfolipasa en acido araquidénico y liso-PAF, este ultimo
es convertido a factor activador plaquetario, mientras que el acido araquidoénico es
metabolizado por ciclooxigenasas y se produce n intermediario inestable, la
prostaglandina G2 que es convertido por diferentes enzimas e isomerasas en
cinco prostanoides primarios PGD2, PGE2, PGF2, PG12 y tromboxano A2 o por
accion de la Slipooxigenasa deriva hacia la produccion de leucotrienos. Existen
dos isoformas de la enzima ciclooxigenasa: COX-1 y COX-2; la primera esta
expresada constitutivamente en muchos tejidos de mamiferos y parece estar
involucrada en la homeostasis de la sintesis de prostanoides. La expresion de
COX-2 es inducida por mediadores inflamatorios como la interlucina y factor de
necrosis tumoral en numerosos sistemas de cultivos celulares, incluso células
epiteliales y bronquiales, musculo liso de las vias aéreas y fibroblastos. La
capacidad de los AINEs para inhibir la enzima COX-2 constituye su mayor efecto
terapéutico en tanto que la inhibicion del COX-1 induce es la responsable de los

efectos indeseables. @*4579)

Prostaglandinas estimuladoras

Las prostaglandinas son el producto mas abundante de la ciclooxigenasas,
actuando como potente broncoconstrictor en los pacientes asmaticos por accion
directa sobre los receptores en la via aérea y por estimulacién indirecta a la
liberacion de acetilcolina por los nervios parasimpaticos, apareciendo la accién
broncoconstrictora de la histamina y la metacolina en los pacientes asmaticos. Los
niveles de prostaglandinas se encuentran aumentados, produciendo ademas
vasodilatacion, aumento de la permeabilidad capilar en conjuntiva y piel y

reclutando a eosinofilos a estos tejidos y a la traquea. *”

Prostaglandinas inhibidoras

La prostaglandina E2 es producida en grandes cantidades por el epitelio
bronquial y el musculo liso, como producto referencial de la via de la
ciclooxigenasa en estas células, al inhibir la contraccion del mismo. Posee también

una importante regulacién negativa del reclutamiento de leucocitos, de factores de



crecimiento, de intermediarios reactivos del oxigeno, endotelina y leucotrienos con
lo que son importantes en el control de la inflamacién de la via aérea y la
activacion de lo fibroblastos. Existe una actividad disminuida del epitelio bronquial
para la fabricacién de prostaglandina E2 como también sucede con los pacientes

sensibles a los AINEs.

Una produccion disminuida de prostaglandina E2 trae como consecuencia la
produccion elevada de leucotrienos por los macrofagos alveolares, esto nos
permite suponer que las células capaces de fabricar eucosanoides a partir del
acido araquidonico se convierten en donadores cuando disminuyen la sintesis de
la prostaglandina que producen preferencialmente del acido araquidonico el cual
es utilizado por otras células como los macrofagos para producir otra mayor

cantidad de mediadores inflamatorios. """

Leucotrienos

La sintesis de leucotrienos como las de los prostanoides se inician a partir del
acido araquidonico que se encuentran estatrificados en los fosfolipidos en le
membrana. Las células capaces de producir leucotrienos son los neutrofilos,

eosinofilos, mastocitos, macréfagos alveolares y células epiteliales bronquiales.

Se encuentran presentes en las etapas tempranas y tardia del proceso

inflamatorio y el proceso subagudo o croénico.

Bradicidinas

Son péptidos inflamatorios particularmente activadores de nervios sensoriales,
siendo metabolizado por las cininasas en la via aérea y en la circulacion parece
ser importante en la activacion degradante de la enzima convertidora de la

angiotensina.

Es un potente constrictor de los bronquios en asmaticos, estimulante de las

fibras C no mielinizadas de las vias aéreas otro efecto es la provocacion de



exudacion de plasma a través de los endotelios vasculares de las vias aéreas,
estimula la secrecion de moco por células calciformes y las glandulas mucosas, y

produce vasodilatacion de los vasos bronquiales.

Endotelinas
Es un potente broncoconstrictor de accidn prolongada, capaz de estimular

fibroblastos, localizada en las células epiteliales del bronquio en el asma. 471"

2.7 Mecanica de la respiraciéon en el asma

El asma es una enfermedad que tiene como consecuencias el estrechamiento
de las vias aéreas causado por inflamacion de las paredes de pequehas vias
aéreas y contraccion del musculo liso bronquial.

Existen tres componentes importantes en un episodio de crisis asmatica:

Broncoespasmo

Ocurre el estrechamiento de las vias aéreas por contraccion del musculo liso,
como respuesta a mecanismos celulares mediados por IgE, histamina, serotonina,

leucotrienos e interlucinas.

Hiperactividad de las vias aéreas

Consiste en la respuesta exagerada a estimulos que no generan sibilancias en

un individuo normal.

Reacciones de fase tardia

Muestran inflamacion de las vias aéreas, lo cual aumenta la obstruccion,
siendo el principal problema el aumento de la resistencia de las vias aéreas con
consecuencia de atrapamiento de aire, que sera el responsable de la clinica del

paciente y dependera su tratamiento.



Si se tiene una via estrecha se aumentara la resistencia del flujo, durante la
crisis de asma se aumenta la resistencia de flujo, la velocidad del flujo espiratorio
estan notablemente disminuidos. 447

2.8 Caracteristicas clinicas
Sintomas

Ataques de respiracion sibilante y disnea, que puede variar en gravedad desde

una molestia ligera hasta insuficiencia respiratorio que pone en peligro la vida.

El ataque de asma ocasiona falta de aliento, sibilancias y opresion toracica, con
dificultad para desplazar el aire durante la inspiracion, pero mas aun durante la
expiracion, casi siempre se presenta tos que puede producir esputo espeso y
adhesivo que quizas sea claro amarillo. No hay fiebre pero presentan quejas
sistémicas ocasionales fatiga, malestar general, irritabilidad, palpitaciones y

sudoracion?

Signos

Durante un ataque se presenta taquipnea, sibilancias audibles, y el uso de los
musculos accesorios para la respiracion, por lo general el pulso es rapido y puede

estar elevada la presion arterial.

El pulso paraddjico es un indicador de asma grave. Los campos pulmonares
presentan hiperresonancia y la oscultacion revelan disminucion de los sonidos

respiratorios, sibilancias y ronquidos.

En un ataque grave con alto grado de obstruccidén es posible que

desaparezcan los ruidos respiratorios y las sibilancias, cianosis periférica y palidez

excitacion o ansiedad e incapacidad para hablar. (1:4)



2.9 Patologia

El asma es una enfermedad mortal, donde afecta a los pulmones provocando
hiperinflacion, hipertrofia e hiperplasia del musculo liso bronquial y excesiva
secrecion mucosa. Siendo la peor consecuencia de la enfermedad es la asfixia por
tapones de mocos que provocan la obstruccion de las vias respiratorias. Los
pulmones aparecen hiperinsuflados cuando de abre el térax , debido al
atrapamiento de aire causado por dos factores el bronco espasmo severo y el
taponamiento mucoso extenso, que se extiende desde los bronquios segmentarios

y subsegmentarios hasta lo pequefios bronquios y bronquiolos.

El aumento de secrecion intraluminal, descamacion de las células epiteliales y
signos de reparacién celular como la metaplasia de células caliciformes, la
presencia de una membrana basal engrosada y hialinizada, lo cual presenta

incremento de las fibras colagenas y de la matriz extracelular.

Los filtrados inflamatorios que son compuestos por eosinofilos, células

mononucleares, y acumulos de células epiteliales forman tapones mucosos.®*":9)

2.10 Patogenia inmunitaria

Se desconoce la causa del asma. La patogenia del ataque asmatico abarca
mecanismos alérgicos y no alérgicos. Hay datos de que la broncoconstriccion,
esta medida por el reflejo autdbnomo (vagal) que incluye receptores aferentes en la
mucosa bronquial o la submucosa, las cuales responden a irritantes o mediadores
quimicos o impulsos colinérgicos eferentes y origina contraccion del musculo

bronquial e hipersecrecién de moco.

Los mediadores vinculados con células cebadas (histamina, leucotrienos,

prostaglandinas, cininas, factor activador de plaquetas y factores quimiotacticos)



tienen propiedades que pueden explicar las anormalidades patoldgicas y

funcionales del ataque asmatico.

En el asmatico, los receptores eferentes parecen sensibilizarse para responder
a una estimulacion de umbral bajo. Se ha propuesto que el estado de
hiperirritabilidad de la mucosa bronquial, resulta el funcionamiento defectuoso o
del bloqueo de su receptor adrenérgico-beta, lo cual evita una respuesta
homeostatica broncodilatadora por catecolaminas enddgenas, se incrementa mas
aun durante la fase tardia de la reaccion asmatica, la interaccion de alérgeno y
anticuerpo IgE asi como la liberacion activacion y secrecion de mediadores, a

partir de la glandula cebada.

Es muy extensa la variedad de factores no especificos que inician un ataque de
asma; se ha demostrado que algunos de dichos elementos incrementan la
hiperirritabilidad bronquial subyacente, lo que hace ala paciente mas sensible a los

efectos de otros desencadenantes. ?*°7"

2.11 Diagnéstico inmunitario y diferencial

Diagnostico inmunitario

El diagndstico del asma se efectua a partir de antecedentes, exploracion fisica
y pruebas de funcionamiento pulmonar, para demostrar obstruccién bronquial
reversible. El examen de esputo y sangre en busqueda de eosinofilia es
confirmatorio. Las radiografias del térax son utiles en principio para excluir otras
enfermedades cardiopulmonares. La prueba de- provocacién con metacolina se
reserva para casos en los cuales los antecedentes son confusos y es normal el

funcionamiento pulmonar.



Los antecedentes son fundamentales para el de diagndstico en le evaluacion
de alergia e identificar los alérgenos relevantes. En general los alérgenos
inhalados, que también son importantes en la rinitis alérgica, de igual modo
participan en el asma alérgica. Estos son: diferentes tipos de pdlen, hongos,
epitelio de animales, polvo de casa y otros alérgenos del hogar u ocupacionales.
En nifos pequenos y lactantes la alergia a alimentos también puede originar
asma. Los antecedentes y datos fisicos de otras enfermedades atdpicas
(dermatitis atdpica o rinitis alérgica), asi como los antecedentes familiares de
atopia, incrementan la sospecha de que el asma pueda incluir alergia atdpica. Las
pruebas dérmicas para reacciones de roncha y rubor verifican las sensibilidades

especificas.

La prueba radioalergoabsorbente (RAST) u otras pruebas in vitro, puede
utilizarse en situaciones cuando se contraindica la prueba cutanea. La prueba de
broncoprovocacion por alérgeno se utiliza, en principio, en casos de diagndstico

dificil o sospecha de enfermedad pulmonar ocupacional. 79

Diagndstico diferencial

La bronquitis cronica y el efisema (enfermedad pulmonar obstructiva crénica)
ocasionan obstruccion en las vias respiratorias que no responden a
broncodilatadores simpaticomiméticos o corticosteroides y no hay eosinofilia con

comitante en sangre o esputo.

El asma cardiaca es un término utilizado para la disnea intermitente (que
semeja asma alérgica), ocasionada por insuficiencia del ventriculo izquierdo.: 1"

2.12 El asma como enfermedad alérgica

El asma alérgica es la manifestacion habitual de la enfermedad ocupacional
mediada por IgE. Se descubren continuamente nuevos alérgenos inhalantes. El

asma ocupacional también puede provenir de sensibilizacion o irritacion no



inmunitaria contra muchas otras sustancias que no inducen el IgE u otras
respuestas inmunitarias. En estos casos se desconocen la causa y la patogenia,
pero se han sugerido posibles mecanismos como lesidon quimica toxica contra
mucosa bronquial, estimulacién irritante de las células cebadas o receptores
vagales y bloqueo adrenergicobeta. Los sujetos con alergia atdpica contra
alérgenos especificos, como animales, obviamente estan imposibilitados para
trabajar en un sitio en que se expongan a estos. Sin embargo la mayor parte de
los casos de asma ocupacional (ya se medida por IgE o no inmunitaria) se
presenta en trabajadores no atépicos, lo cual muestra una exposicidon a dosis
grandes de alérgenos potenciales en un sitio ocupacional, puede sobrepasar los

requerimientos de predisposicion genética de atopia.

Esta bien establecido el modelo conceptual de enfermedad alérgica inducida
por alérgeno y anticuerpo IgE. Se requiere de contacto directo del alérgeno con
anticuerpos fijos a células cebadas tisulares, lo que libera mediadores locales en
los tejidos blanco, donde se localiza la enfermedad inflamatoria y los sintomas
clinicos. En la atopia la molécula de alérgeno a menudo se encuentra como
componente de una particula aérea como grano de polen o espora de hongo. En
la rinoconjuntivitis alérgica estas particulas impactan con facilidad la conjuntiva y
mucosa nasal que constituyen su blanco y completa el modelo de contacto directo.
En el asma alérgica no se esperaria que las particulas en el limite superior de
tamano penetraran mas alla el arbol traqueobronquial. Sin embargo los métodos
recientes para muestreo inmunoquimico del aire han demostrado que el polen y
los- fragmentos de las esporas e inclusive gotitas que contienen alérgeno, se
inhalan como una porcion significativa de la carga alergénica ambiental inhalada

por el paciente alérgico.. ®*71%

2.13 Tratamiento

Para el tratamiento del asma hay ciertos medicamentos que producen aumento

del diametro de las vias aéreas, mediante la relajacion del musculo liso bronquial,



estos se la denomina broncodilatadores los cuales los pocdemos agrupar en tres

grupos:

B2-adrenergicos

Anticolinérgicos
Metilxantinas

adrenalina
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Broncodilatadores 3,- adrenérgicos(simpaticomiméticos)

Son los broncodilatadores mas potente en el paciente asmatico y ejercen su

accion mediante la estimulacion de los receptores [32-adrenérgicos.

Los receptores B, estan ampliamente distribuidos en el tracto respiratorio,
especialmente en el musculo liso de las vias aéreas, por tanto el efecto

broncodilatador es una funcién estrechamente relacionada.
Los agonistas adrenérgicos producen su efecto mediante la interaccion de los
receptores B, especificos localizados en la membrana de casi todos los tipos de

células@®*

Clasificacion de los broncodilatadores B,—adrenérgicos

Se dividen en de corta accion y larga duracién
1° se encuentra el salbutamol, la terbutalina y el fenoterol.

2° se encuentra el formoterol y el salmetrol.



Figura 1.9: Asma, Enfoque integral para Latinoamérica, Salas Hernandez Jorge y Col, Ed. Mc Grall Hill 2005.

Agonistas de accion corta

Alivian rapidamente los sintomas y protegen contra la broncoconstriccion
aguda, estos son los medicamentos de primera eleccion para el control de las

crisis 0 exacerbaciones, en la prevencion de los sintomas asmaticos inducidos.

Mecanismo de accién

Su funcion principal es relajar el musculo liso que es revertir la
broncoconstriccion. Los efectos no broncodilatadores incluyen la mejoria de la
actividad mucociliar, inhibicion de la neurotransmision colinérgica, mejoria de la
integracion vascular he inhibicibn de la liberacion de mediadores de los
mastocitos, basofilos y quiza otras células. Sin embargo a pesar de sus efectos
vasculares y celulares, no hay evidencia que tengan efecto antiinflamatorio los
estimulos de los receptores [-adrenergicos producen aumento del adenosin
monofosfato ciclico (AMPC) cuyo efecto es relajacion del musculo liso produce
broncodilatacion y vasodilatacion, mejora la funcién mucocilar, disminuye la

permeabilidad vascular modulando la liberacion de mediadores de los mastocitos.

Via de administracion

Oral o inhalatoria, subcutanea o endovenosa; la inhalatoria es preferida, ya que
el comienzo se accion es mas rapido y los efectos colaterales son menores para

cualquier grado de broncodilatacion. %

Dosis



Figura 1.10: Asma, Enfoque integral para Latinoamérica, Salas Hernandez Jorge y Col, Ed. Mc Grall Hill 2005.

Figura 1.11: Asma, Enfoque integral para Latinoamérica, Salas Hernandez Jorge y Col, Ed. Mc Grall Hill 2005.

Efectos colaterales

Se presenta principalmente el temblor debido a los receptores adrenérgicos
presentes en el musculo esquelético. Le siguen en frecuencia taquicardia y

sensacion de palpitaciones provocado por la vasodilatacion.

Bo,—agonistas adrenérgicos inhalados de accion prolongada

Esto va a tener una duracion de accién mayor de 12 horas. Reducen los
sintomas al igual que las exacerbaciones y mejoran la calidad de vida de aquellos

pacientes que aun tienen sintomas a pasar de recibir esteroides inhalados.®* '



Mecanismo de acciéon

Los receptores B,— adrenérgicos, aumentan la produccion de adenosina
monofosfato ciclico (AMPc) y por ello se produce una broncodilatacion, el
salmeterol posee un extremo lipofilico que lo une a un sitio especifico del receptor
dentro de la membrana celular, la union prolongada explica la larga duracion del
efecto broncodilatador, el formoterol tiene extremo lipofilico e hidrofilico, por lo cual
activa directamente el receptor y ademas puede mantener una estimulacién
prolongada por esa razon mantiene una accion casi rapida como el salbutamol y
prolongado como el salmeterol, ademas de la broncodilatacion facilita la funcién
mucociliar disminuyendo la permeabilidad vascular y modular la liberacion de
mediadores de los mastocitos. Este mecanismo no debe de utilizarse para el

control de la crisis asmatica.* ')

Via de administracion

La via inhalada produce un efecto broncodilatador mayor en 8 horas, no debe

de utilizarse para el control de las crisis. 3°6.10.18.24)
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Anticolinérgicos




Estos medicamentos se utiliza principalmente en el tratamiento de las
exacerbaciones o crisis de asma, particularmente cuando el asma es severa,

debido al aumento del tono vagal de las vias aéreas.

Mecanismo de acciéon

Los Anticolinérgicos actuan a nivel de las vias aéreas centrales inhibiendo el
tono vagal a través del antagonismo de los receptores muscaricos, que median el
broncoespasmo y la hipersecrecion mucosa, por lo tanto bloquen el efecto de la
acetil colona liberada de los nervios colinérgicos sobre el musculo liso y las

glandulas de las vias aéreas.

Esta es la droga de eleccion cuando existen contracciones o efectos adversos
de los agentes Bp-agonistas de accién corta. La combinacion de ipratropio y

salbutamol produce mayor broncodilatacion y menor taza de hospitalizacion que

cuando se usa un beta adrenérgico. '

Dosis

El comienzo de accion es lento y el maximo efecto broncodilatador se alcanza

a los 30 minutos.
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Efectos colaterales




Genera muy pocos efectos sistémicos, son medicamentos muy seguros , el uso
en pacientes con glaucoma de anglo estrecho e hipertrofia prostatica, evitando la

medicacion con los ojos, los efectos cardiovasculares son menores. 4

Metilxantinas

Hay dos tipos de medicamentos agrupados en esta clasificacidn, la aminofilina
de accion corta de 4 a 6 horas utilizados por via oral y endovenosa, esta ultima en
el tratamiento de la crisis asmatica y la teofilinas de liberacion prolongada de 12 o
mas horas, utilizadas a partir de los 70 afios como una droga controlada en el

manejo a largo plazo de la enfermedad.

Mecanismo de accidon

Aun no se conoce exactamente el mecanismo de accién de la teofilina la Unica
accion clinica relevantes del medicamento son la inhibicion de manera inespecifica
de la fosfodiesterasa y el antagonismo de los receptores de adenosina. Estimula la
liberacion de epinefrina, inhibe la liberacion de calcio intracelular, la inhibicién de la
fosfodiesterasas tipo Ill y IV relaja el musculo liso en las arterias pulmonares en

las vias aéreas.

Su capacidad broncodilatadora es débil de hecho su mayor propiedad es
antiinflamatoria, inmunorreguladoras y broncoprotectoras. La teofilina aumenta la
ventilacion durante la hipoxia, disminuyen la fatiga del diafragma mejorando el
transporte mucociliar y disminuye la liberacion de los mediadores de los

mastocitos estimulados por la adenosina.

Dosis



Debe de basarse en el peso corporal siendo la dosis inicial de 5 y 8 mg/Kg. Se

recomienda administrar 200mg cada doce horas y hacer ajustes de acuerdo a la

respuesta clinica. 4%



CAPITULO Il
INDUCCION FARMACOLOGICA DEL ASMA

3.1 Antecedentes

Desde 1899 se han observado episodios agudos de bronco espasmos
inducidos por el acido acetil salicilico posteriormente llamado sindrome de
sensibilidad a la aspirina o enfermedad respiratoria exacerbada por la aspirina y

otros inflamatorios no Esteroideos (AINES).

Existe una su poblacion de los pacientes con asma no alérgica o mixta, en la
cual existe una enfermedad inusual, entre el 36 y 96 % de los asméticos presenta
sensibilidad a la aspirina. En estos pacientes, la ingestion de aspirina es seguida
en 20 minutos a tres horas por un ataque de asma que se origina por una
respuesta farmacoldgica de idiosincrasia al farmaco, con el tiempo se van
produciendo episodios de asma cada vez mas intensos y generalmente es mas

dificil su tratamiento, que requiere el uso de corticosteroides.

En los cuadros de crisis asmatica generada por la intolerancia a los
Antinflamatorios no Esteroideos, (AINEs). Hay generalmente eosinofilia sanguinea

y esputo como caracteristica clinica'®*®
3.2 Cuadro clinico

La ingestion de AINEs precipita crisis agudas de asma severa en las tres
primeras horas después de la exposicion, asociada con rinorrea profusa, inyeccion
conjuntival, rubor facial y cervical, ocasionalmente edema periorbital, urticaria y

dolor abdominal.

Las crisis agudas comienzan generalmente 3 horas después de la ingestién de

dichos farmacos, con importante rinorrea, inyeccion conjuntival, a veces



enrojecimiento de la cara y cuello, urticaria leve, edema palpebral, urticaria crénica

y angioedema.

3.3 Diagndéstico

El Unico método definitivo para confirmar el diagnéstico es la prueba de
provocacion controlada con dosis crecientes de acido acetil salicilico. Esta se
realiza por via oral, bronquial o nasal, con dosis entre 30 y 150 mg, lo cual son

suficientes para desencadenar una reaccion. 41729

3..4 Patogénesis

Se ha demostrado que no es debida a una reaccion alérgica sino que resulta
de inhibicion de la enzima ciclooxigenasa las vias aéreas de los pacientes

sensibles.

Al ser bloqueada la ciclooxigenasa (COX) en la via metabdlica del acido
araquidonico, desviandola hacia la via de la lipooxigenasa, con produccion de
grandes cantidades de leucotrienos y disminucion de las prostaglandinas, como

factores responsables de la crisis de asma.

Existen por lo menos dos enzimas COX, codificadas por lo menos dos genes
diferentes, la COX-1 y la COX-2. La inhibiciéon de la COX-1 es la responsable de
los ataques de asma, se encuentra en estos pacientes una disminucion de la
actividad de la COX-2 como consecuencia una disminucién de la produccion
prostaglandinas E2 , que actian como freno en la produccion de cistenil
leucotrienos; estos son los principales mediadores de la reaccién y actian
aumentando la liberacion de los mediadores por el mastocitos que desencadena

el cuadro clinico. @474
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Los niveles basales de leucotrienos estan aumentados en todos los liquidos del
cuerpo en los pacientes, aumento de la expresion de la sintetasa de LCT4 en la
mucosa bronquial y en la expresion del receptor T1 para leucotrienos lo que

amplifica su respuesta.

En estos cuadros clinicos existe una inflamaciéon cronica de las vias aéreas un
aumento de eusonofilos en numero considerable, con evidencia de activacion de
mastocitos, no solamente durante la provocacion sino también cuando el paciente

se encuentra estable, con liberacion aumentada de PGD?2 vy triptasa.

En el asma es especialmente claro el significado clinico de las fases inmediata
y tardia de la respuesta IgE. Los episodios broncopasticos que se presentan
minutos después de la exposicion del alérgeno y se alivian con rapidez con
broncodilatadores, corresponden a la respuesta de fase inmediata. #4223

Hay que recordar que la inhibicion de la ciclooxigenasa bloquea ademas la
sintesis de algunas prostaglandinas broncodilatadores, lo cual permite el
predominio de eicosanoides broncoconstrictores que no pueden ser

contrarrestados por el sistema beta adrenérgico

3.5 Farmacos de uso odontoldgico precipitantes de asma (AINES)



Al existir destruccion celular y ruptura de membranas liberandose fosfolipidos,
lisosomas y la consecuente aparicion de multiples mediadores histamina,
bradiquinina y acido araquidénico, este ultimo por accion de ciclooxigenasa genera
prostaglandinas y tromboxanos que sin ser los Unicos constituyen importantes
mediadores de la inflamacién. Ademas, por la via de lipooxigenasa se producen
leucotrienos, con efecto quimiotactico sobre eosinofilos, neutréfilos y macrofagos.

Favorecen también la broncoconstriccion y trastornos de permeabilidad capilar.

Hay dos formas de ciclooxigenasa COX 1 y COX 2, siendo la primera
normalmente constitutiva de los tejidos y la segunda inducida en el sitio de
inflamacion. Aquellas drogas que selectivamente bloquean COX 2, presentan
menos efectos colaterales gastrointestinales y plaquetarios.

El efecto analgésico producido por prostaglandinas ocurre tanto a nivel
periférico (nocioceptores), como a nivel central describiéndose un efecto de

hiperalgesia por "sensibilizacién central", #1423

La accion mas buscada de los AINEs es como analgésico y antiinflamatorio,
existiendo otros que se mencionaran posteriormente. Bastan
bajas dosis para lograr analgesia, teniendo su mayor indicacién en dolor leve ha
moderado predominantemente de tipo inflamatorio y con poco efecto en dolor
originado en visceras. Su maximo efecto analgésico es menor que el de los

opioides, pero con menos efectos adversos.

El mecanismo de acciéon de los Antinflamatorios no esteroideos actuan
mediante la inhibicibn de la sintesis de prostaglandinas. La sintesis de las
prostaglandinas en los centro termorreguladores del hipotadlamo y sus sitios
periféricos blancos, mas aun la disminucién de la sintesis de prostaglandina,

previenen también la sensibilizacion de los receptores del dolor a los estimulos



tanto quimicos y mecanicos, lo que los AINEs puede deprimir los estimulos del
dolor en sitios subcorticales (esto es, talamo e hipotalamo).

Los AINES, entre ellos tienen tres acciones terapéuticas principales:

¢ Reduce la inflamacion
e Reducen el dolor total o parcialmente

e Reducen la fiebre

Inhibe la actividad de la ciclooxigenasa, disminuye la formacién de
prostaglandinas y por lo tanto modula los aspectos de las inflamaciones los que

actGan como mediadores, 142223249

Reprimen la sensacion de dolor ; los silicatos se utilizan principalmente para
tratar el dolor de intensidad baja a moderada que se origina en los elementos
tegumentarios, los AINEs son los mejores que los apiades para tratar el dolor que

proviene de la inflamacion. ¢4>%9)

Las acciones respiratorias de los silicatos y AINEs aumentan la ventilacion
alveolar, estos desacoplan la fosforilacion oxidativa, lo que conduce a incremento
de la concentracion de CO2 y aceleracion de la frecuencia respiratoria, las dosis
mas elevadas actian de manera directa sobre el centro respiratorio situado en el
bulbo raquideo, o que resulta en hiperventilacién y alcalosis respiratoria que el
rifidn suele compensar de modo adecuado. A concentraciones toxicas ocurre
pardlisis respiratoria central con acidosis respiratoria a causa de la produccién

sostenida de Co2. 4?3
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3.6 Mecanismo de acciéon de los AINEs.

El mecanismo de accion de los AINEs consiste en la inhibicion de la COX de
manera que impide la sintesis de eicosanoides a partir del acido araquidoénico.

Estos eocasoides son los responsables en diversos grados de los mecanismos
patogénicos de la inflamacion, del dolor y de la fiebre, pero también de otros
muchos procesos fisioldgicos y su inhibicién es la responsable de los principales
efectos tanto terapéuticos como adversos a estos farmacos. Ya que los AINEs
inhiben tanto a la COX-1y la Cox-2.

Funcién de las prostaglandinas como mediadores locales:

Casi todos los tejidos producen cantidades minusculas de prostaglandinas y los
compuestos relacionados con ella. Suelen activar a nivel local sobre los tejidos en
los que se sintetizan y se metabolizan con rapidez hasta productos inactivos en

sus sitios de accion. Por ello las prostaglandinas no circulan en la sangre en



concentraciones importante. Los tromboxanos, los leucotrienos y los acidos
hidroperoxieicosatetraenoico e hidroxieicosatetraeinoico son lipidos relacionados
que se sintetizan a partir de los mismos precursores que la prostaglandinas por via

interrelacionada.

El precursor primario de las prostaglandinas y los compuestos relacionados con
el acido araquidénico, un acido graso de 20 carbonos, este acido se encuentra
como componente de los fosfolipidos de las membranas celulares, en especial
fosfatidilinositol y otros lipidos complejos, el acido araquidonico libre se descarga
desde los fosfolipidos tisulares por accion de la fosfolipasa A y otras acilhidrolasas
por un procesos controlado por hormonas y otros estimulos. Existen otras vias

mayores para la sintesis de los eicosanoides a partir de acido araquidénico.

Via de la ciclooxigenasa:

Todos los eicosanoides con estructuras anulares, esto es, prostaglandinas,
tromboxanos y prostaciclinas, se sintetizan por la via de la ciclooxigenasa. Se
identifican dos ciclooxigenasa COX-1y COX-2 . La primera se encuentra en todas
partes y es constitutiva, en tanto que la segunda en inducida como reaccion a los

estimulos inflamatorios.

Via de la lipooxigenasa:

De manera alternativa puede actuar diversas lipooxigenasas sobre el acido
araquidonico para formar derivados peroxidados inestables que se convierten en
derivados hidroxilados correspondientes, o leucotrienos o lipoxinas, lo que
depende del tejido.



Mucha de las acciones de las prostaglandinas estan mediadas por su fijacion a
gran variedad de receptores membranas definidos que operan por medio de
prostaglandinas G, las cuales activan o inhiben de manera subsecuente la
denilciclasa o estimulas la fosfolipasa C. La prostaglandina alfa-2, los leucotrienos
y el tromboxano A, (TXA;) median ciertas acciones al activar el metabolismo de
fosfatidilinositol y producir aumento del Ca intracelular, se desarrollaron algunos
antagonistas del receptor de prostaglandinas, pero carecen de aplicacién clinica.
Las funciones de la prostaglandinas en el cuerpo y sus metabolitos producidos en
forma enddgena en los tejidos actian como sefales locales que sintonizan de
manera fina la reaccién de una célula de tipo especifico. Su funcién varia con
amplitud segun el tejido por ejemplo contraccion de ciertas células del musculo
liso. Las prostaglandinas constituyen uno de los grupos mediadores quimicos que

se descargan en los procesos alérgicos e inflamatorios.#23:25:26.29)

Tomada de GUT.Intervencidn especifica sobre la ciclooxigenasa tipo Il: un paso adelante en el manejo del dolor. Nature
medicine, Agosto. Bulletin on the rheumatic diseases. Octubre 1999.pg 11-16.

3.7 Clasificacion quimica AINEs

En la siguiente tabla observamos las clasificacion de los AINEs, derivados del

acido acetil salicilico.

Derivados de Acido Acético:

a) Indolacético: Indometacina, Sulindaco, Etodolaco
Pirrolacético: Ketorolaco
Fenilacético: Diclofenaco

b) Oxicams: Piroxicam, Tenoxicam

c) P-aminofenoles: Acetaminofeno, Fenacetina

d) Derivados de Ac. Propidnico: Ibuprofeno, Ketoprofeno, Naproxeno

e) Salicilatos: Ac. Acetil Salicilico
Acetilados: Diflunisal

No acetilados:




f) Fenamatos: Ac. Mefenamico

g) Pirazoldnicos: Metamizol
Fenilbutazona
h) Otros: Inhibidores COX-2 Selectivos: Celecoxib, Refecoxib

http://www.socanestesia.cl/rev_uchile/0009/aines.asp

En el siguiente esquema describimos la funcién de los tromboxanos y prostaglandinas

en el organismo donde mencionamos su actividad en la via aérea.

Funcién de las prostaglandinas y tromboxanos

Gastrointestinal Produccion de mucus protector y bicarbonato; disminucion sintesis de
acido gastrico; aumento del flujo sanguineo; regulacién de glutacién
para eliminacién de superoxidos; contractilidad musculatura lisa.

Musculatura vascular Vasoconstriccion o vasodilatacion PGl 2 y PGE 2; mantienen
permeabilidad del ductus arterioso en el feto.
Plaquetas Inhibicion de la agregacion plaquetaria (PGl 2); potente agregacion
plaquetaria (TXA 2).
Via aérea Algunas PG relajan y otras en conjunto con TX y Leucotrienes producen
constriccion.
Renal Aumento de la liberacién de renina, filtracion glomerular, excrecion de
agua y sodio.

Sistema Reproductor En la mujer produce contraccion uterina, dismenorrea y aborto; las PG
tienen rol en la ovulacién e implantacion.
En el hombre favorecen la ereccién peneana por relajacion de musculo
liso de cuerpos cavernosos.

Sistema nervioso Aumento de temperatura corporal; fiebre; induccién de suefio,
central aumento liberacién de Norepinefrina; aumento de presion arterial.
Sistema 6seo Aumento de recambio éseo, acelera la actividad de osteoblastos y
osteoclastos.
Sistema ocular Disminucién de la presion intraocular; aumento del flujo del humor
acuoso.

http://www.socanestesia.cl/rev_uchile/0009/aines.asp

3.8 Reacciones de hipersensibilidad

Constituyen un factor de riesgo aquellos pacientes en edad media, asmaticos,
portadores de pdlipos nasales, urticaria cronica, hipersensibilidad a la tartrazina o
quienes tienen hipersensibilidad previa a cualquier AINE, especialmente aspirina,
contraindicAndose absolutamente a estos ultimos el uso de cualquiera de estos, ya
que presentan hipersensibilidad cruzada. Se describen cuadros de rinitis
vasomotora, urticaria generalizada, asma bronquial, edema laringeo,
broncoconstriccion, hipotension y shock, muy semejante a una anafilaxia, pero por
un mecanismo no inmunolégico; con dosis tan bajas como 80 mg de Aspirina . De
escasa frecuencia se describen casos de "Meningitis asépticas” con

ibuprofeno(1,14,27,30)



3.9 Reacciones anafilacoides

Existen otro tipo de agentes que pueden hacer que los mastocitos liberen sus
mediadores sin desencadenar una verdadera reaccion alérgica, como sucede en
el caso de la urticaria crénica provocados por cierto farmacos, cambios de
temperatura, situaciones emocionales y en algunas reacciones a farmacos. A la
mayoria de las reacciones anafilacticas de los anestésicos locales, con
vasoconstrictor (bisulfito de sodio) como conservador no implican una reaccion
antigeno-anticuerpo, sino es el resultado de una lesion de los mastocitos por otros

mecanismos.®®

3.10 Uso de los AINEs en la odontologia

El dolor en general y durante la consulta dental, en particular, se ha convertido
en un reto y es uno de los principales motivos de consulta. Por tratarse la cavidad
bucal de un 6rgano ricamente vascularizado e inervado presenta una respuesta
dolorosa rapida y marcada ante la presencia de -diferentes estimulos. Las causas

que pueden originar dolor son multiples o factores propios del paciente.
El dolor tiene a lo menos dos dimensiones:

e La primera es la respuesta fisioldgica, que es igual en nifios y adultos y
varia de acuerdo a la diferencia de los umbrales del dolor a un mismo
estimulo.

e La segunda es la dimension social.

Se considera traumatico en algunas ocasiones el asistir al tratamiento dental en

especial cuando se ha tenido experiencias dolorosas.



El control del dolor puede ser realizado mediante la accion de procedimientos
locales, a través de medicamentos locales a través de drogas farmacoldgicas

entre las cuales se cuenta con los analgésicos AINEs.?%22%

Los AINEs son farmacos de uso comun en odontologia para el manejo del
dolor y de la inflamacion siendo paracetamol e ibuprofeno los mas utilizados. Su
mecanismo de accién esta ligado a la inhibicién de la ciclooxigenasa por tanto, de
la sintesis de prostaglandinas. Todos poseen un mecanismo de accién similar por
lo que los efectos secundarios también son comunes como problemas
gastrointestinales complicaciones en ulcera gastrica, patologia renal como la
disminucién y el filtrado glomerular, la inhibiciéon de la agregacion plaquetaria, el
aumento de la tension arterial asi como las reacciones alérgicas que inducen el

asma. ?426)



CAPITULO IV
EMERGENCIA EN EL ASMA INDUCIDO EN ODONTOLOGIA

4.1 Antecedentes

El odontdlogo se enfrenta con frecuencia a problemas relacionados con
alergias; siendo de los mas frecuentes el uso de conservantes en los anestésicos
locales la prescripcion de medicamentos como los AINEs asi como el uso de
productos de goma, siendo fundamental para el Cirujano Dentista en el manejo del

dolor y su tratamiento integral en odontologia.

El tratamiento del asma inducido por AINEs, no difiere de sus aspectos
generales de las pautas terapéuticas nacionales e internacionales para el

tratamiento del asma persistente.

En sujetos susceptibles a la inflamacion presentan episodios recurrentes de
sibilancias, disnea, opresioén toracica y tos. Estos sintomas estan usualmente
asociados con limitacion al flujo de aire en forma generalizada y variable, que es

en parte reversible espontanea o farmacolégicamente. 442"

Analgésicos

Salas refiere que alrededor de 0.6 y 2.5% de la poblacién en general y entre 3 y
11% en los asmaticos adultos son alérgicos a los AINEs, los cuales pueden ser
graves y se han informado casos de muerte, ya que inhiben la ciclooxigenasa, la
enzima clave en la generacion de prostaglandinas a partir del acido araquidénico,
siendo la reaccion tipica bronco espasmo agudo, rinorrea y urticaria; La mayor
parte de los asmaticos- presentan pdlipos nasales y no presentan alergias
mediadas por IgEnfrente a alérgenos ambientales.

El odontélogo debe de ser precavido en la prescripcion de loas AINE para

evitar reacciones adversas, evitarslo en pacientes asmaticos. 42"



Bisulfito de sodio

Una de las reacciones mas frecuentes que se suelen presentar son a la
aplicaciones de anestésicos locales, siendo en ocasiones confundidas, existiendo
dolo dos tipos de anestésicos, las aminas y los esteres lo cual a las aminas son
reacciones muy raras, las reacciones son originadas generalmente al Bisulfito de
Sodio el conservante del vasoconstrictor, provocando los sintomas y signos tales

como la taquicardia, aprension, sudoracion, aprension, palidez y sincope.

Productos de goma

Se ha demostrado que manifestarse reacciones de hipersensibilidad al latex o
materiales relacionados, las reacciones generalmente han sido de tipo IV aunque

se han presentado reacciones de tipo | siendo muy raras.

Los odontdlogos deben de ser consientes de la alergia al latex que puede dar

forma a la anafilaxia durante algiin procedimiento con el paciente. ')

4.2 Protocolo en el tratamiento en el asma.

Segun la ASA (sociedad Americana de Anestesidlogos), el asmatico
tipico bien controlado y facil de tratar tiene un riesgo de ASA Il durante el
tratamiento odontoldgico. Los asmaticos que presentan episodios agudos
precipitados por estrés o por ejercicio 0 que hayan requerido tratamiento
urgente u hospitalizacion para tratar sus episodios agudos, pueden ser
considerados de riesgo Asa lll, mientras que los pocos asmaticos que
muestran sintomatologia clinica en reposo tienen un riesgo ASA IV.

Los signos y los sintomas del asma agudo pueden desarrollarse de

manera gradual o subita aplicando el siguiente protocolo."”



.Reconocer el problema

-

Interrumpir el tratamiento odontologico

-

Activar el equipo de emergencia

-

Colocar al paciente en posicion comoda y confortable

-

Soporte vital basico si fuera necesario A B C

-

Proveer tratamiento definitivo D

}

Administrar O,
Administrar broncodilatador por via inhalatoria

-

Si terminan los episodios si continuan los episodios
Continuar el tratamiento dental activar al sistema de emergencias
Dar de alta al paciente administrar farmacos por via

parenteral

1l

Hospitalizar al paciente
Malamed.FS. Urgencias Medias en la Consulta de odontologia. 4aEdicion Ed. Mosby/ Doyma Libros 1994 Pg.194-206

(17)

En caso de persistir la crisis asmatica Malamed sugiere aplicar el siguiente
protocolo:

1.- suspender el tratamiento dental al iniciar el ataque de asma

2.- colocar al paciente en posicion confortable para el monitorear los signos

3.- remover o retirar los instrumentos y materiales de la boca del paciente

4.- mantener en calma al paciente ya que puede ser cambios de animo del
paciente para disminuir la ansiedad o la aprension

5.- iniciar soporte vital basico si fuera necesario, observe si se encuentra
consiente, si presenta taquicardia observar el ritmo cardiaco, frecuencia

respiratoria.



6.- administrar farmacos en esta caso algun broncodilatador si no cesan los
episodios Administrar farmacos parenterales, Adrenalina 1ml de disolucién por
1:10000 SC isoproterenol y corticoides 100-200mg de succinato Sdédico de

hidrocortisona 1V .
7.- administrar oxigeno de 5 a 7 L por minutos

8.- solicitar ayuda medica

9 traslado del paciente a un hospital.(>'8192"

4.3 Tratamiento farmacolégico en el asma

El tratamiento para los episodios de crisis asmatica, requiere de administracion
de drogas especificas Los agonistas B-adrenérgicos y aminofilina son los unicos
farmacos de eficacia comprobada en el tratamiento inmediato de las
exacerbaciones intensas de asma, como tratamiento de urgencia siendo la via
inhalatoria la mejor.

Aunque es conveniente administrar un ciclo breve con glucocorticoides, por
ejemplo, 40 a 60 mg/ dia de prednisona por via oral. Ademas del empleo- habitual
de agonistas [2- adrenérgicos inhalados como los broncodilatadores, los
asmaticos en crisis deben de recibir dosis importantes de glucocorticoides

sistémicos.

Se ha recomendado aplicar 30 a 120 mg de metilprednisolona intravenosa
cada seis horas en dosis respuesta.Si la persona puede ingerir los medicamentos,
los preparados de predinosona y otro tipo de glucocorticoides se absorbe de

manera adecuada teniendo la misma eficacia que la via intravenosa.

No se recomienda rebasar los 120 mg de metilprednisolona cada seis horas,

asi mismo aplicando de manera profilactica tratamiento dede ulcera gastricas y

duodenale por medio de antagonistas de receptores H2 histaminico. . (17:18.19:21:33)



4.4 Mecanismo de accion de los glucocorticoides

Por la importancia de estos medicamentos vvamos primero a mencionar que
los glucocorticoides naturales, el cortisol y la corticosterona son secretados por el

organismo para controlar la inflamacion.

La produccién de glucocorticoides enddgenos proviene de la accion de centros
superiores del cerebro sobre el Hipotalamo actuando sobre la hipéfisis anterior en
la produccion de ACTH (hormona corticotropa), esto resulta iniciado frente a un
estimulo sensorial o estrés, ademas puede ser estimulada por la interlucina -1 y el
factor de necrosis tumoral secretadas por los macrofagos, ademas de otras
células accesorias. EI ACTH estimula la zona fasciculada de la corteza
suprarrenal, puede ser estimulada ademas por las aminas y prostaglandinas,
provocando la secrecion de hidrocortisona o cortisol, ésta produccion es capaz en
un momento dado de frenar el estimulo a la hipdfisis anterior y a los macréfagos
activados con la consiguiente disminucion de la produccion de ACTH y como

consecuencia de cortisol.

En otras palabras, si se aporta por largo tiempo dosis elevadas de esteroides al
organismo, éste no sera capaz de producir el cortisol necesario ante un estimulo

externo o proceso inflamatorio. . 4141725

4.5 Acciones de los glucocorticoides en el asma

1- Modificacion del infiltrado celular inflamatorio.
2- Reduccion de la produccion de citocinas
e -IL-1, FNT (disminucion de la adhesion leucocitaria al endotelio)
e -IL-4,IL-5, IL-6 (disminucion de la sintesis de IgE)
e -IL-3, IL-5, GM-FS (disminucion del numero y funcién del eosindfilo)

3- Inhibiciéon de la activacion y proliferacion de linfocitos T



e -Inhibicion de la sintesis de IL-2 e IL-4
e -Reduccién de la expresion CD-25
4- Alteracién del funcionamiento leucocitario
5- Aumento de la formacion de lipocortina (inhibe el metabolismo del acido
araquiddnico)
6- Reduccion de la degranulacién de los macrofagos y mastocitos.
7- Disminucién del numero de eosindfilos, monocitos y basdfilos circulantes al

inducir su apoptosis (muerte celular programada)

http://www.sani.com.ar/producto.php?id _producto=4189 (33)

4.6 Accion antiinflamatoria en el asma

La accion de los glucocorticoides controlando a nivel genomico la
transcripcion de proteinas o polipéptidos, les permite poder influir sobre muchas

de las células implicadas en el asma.

La actividad antiinflamatoria de los glucocorticoides, viene determinada por:

a) Su capacidad para cambiar el espectro de los mediadores quimicos liberados
en el foco inflamatorio y de las citocinas implicadas en el reclutamiento,
proliferacion y activacion leucocitarios.

b) Por sus efectos inhibitorios directos sobre diversas células inflamatorias.

c) Estimulan la transcripcion de los receptores adrenérgicos Beta2 del pulmén y
disminuyen receptores de la sustancia P.

d) Favorece la sintesis de lipocortina con la inhibicion del metabolismo del acido
araquidonico.

e) Reduce la permeabilidad capilar.(**23%°)



Son conocidos los efectos adverso de los glucocorticoides suprarrenales
administrados a nivel sistémico, pero su uso durante lapsos breves ocasionan
toxicidad relativamente pequena en relacion con las dosis, entre las mas comunes
incluyen cambio de animo, mayor apetito, perdida del control de la glicemia en

diabéticos y en infecciones oportunista como la candidiasis. '42*3%

La adrenalina es el medicamento mas util para tratamiento de asma aguda,
puede ser empleada por via cutanea aunque con un efecto poco duradero,
intramuscular o como suspension en aceite, también por via inhalatoria aunque
hay un riesgo de producir taquifilaxia utilizado principalmente en medio

hospitalario.”



CONCLUSIONES

El odontbélogo debera diagnosticar y tratar la diversas patologias obteniendo
asi un diagnéstico integral del paciente

Durante la practica profesional es obligado Investigar y conocer la etiologia del
asma y de otras enfermedades comunes en la poblacion a la que servimos
teniendo en cuenta que pueden desencadenar una emergencia, para asi disminuir

el riesgo en el consultorio odontolégico y no poner en riesgo la vida del paciente.

Para evitar emergencias que conlleven riesgos innecesarios para los pacientes
es importante reconocer a la historia clinica como un medio para obtener
informacion veraz y oportuna, logrando asi un diagndstico integral, evaluar el

prondstico de tratamiento propuesto a seguir.

El reconocimiento de los signos y sintomas, es fundamental para poder
diagnosticar adecuadamente una emergencia, no solamente el asma sino todas la
que se puedan presentar por diversas patologias en el consultorio odontolégico. El
diagnéstico es la base para poder emplear el tratamiento adecuado que sea
menos invasivo procurando siempre la integridad del paciente, obligandonos a

tener el equipo de atencién primaria en caso de necesitarlo

En el asma los signos y sintomas son muy caracteristicos, como lo es la
obstruccién parcial de la via aérea que provoca un cuadro de ansiedad y miedo en
el paciente obligandonos a dar un manejo conductual procurando la calma y

aplicando el farmaco adecuado ya que es la Unica forma de controlar la crisis.

Como ya se menciono no solo hay un tipo de farmaco, sino hay una variedad
de ellos dependiendo de la gravedad de la crisis es el farmaco que se debe
administrar a nuestro paciente esperando una respuesta pronta asi como

identificar el momento para activar el numero de emergencias.



La farmacologia es una materia fundamental en nuestra practica profesional,
conociendo obligadamente las caracteristicas de farmacodinamia vy
farmacocinética de los medicamentos que prescribimos o aplicamos, ya que son

nuestra responsabilidad y hay que asumirla como tal.

Siempre tener como objetivo presente que somos profesionales de la salud, lo

que requiere una actuacion ética hacia nuestros pacientes.
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