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ACTUALIDADES EN EL MANEJO DEL ASMA

INTRODUCCION:

El asma es un padecimiento polifacético cuyo cuadro clinico
depende de la edad pedidtrica de presentacion,considerandose co-
mo una enfermedad pulmonar obstructiva,difusa,caracterizada por
hiperreactividad bronquial y amplias variaciones en la resistencia
al flujo de gas en las vias aédreas inferiores dependientes de ede-
ma,moco y broncoconstricciédn.El conocimiento de la historia natu -
ral l<:onst:}'.tuye la base fundamental del diagnéstico y del control
correspondiente.Debe de sospecharse la existencia de este problema
desde los primexos meses de vida,cuando el especialista se encuen-
tra con un nifio con sibilancias recurrentes,antecedentes de facto-
res de riesgo tales como la atopia familiar,rinitis o eccema en el
nifo,contaminacién ambiental, tabaguismo pasivo.Observandose que el
factor desencadenante que en general predomina en el lactante y el
preescolar es el infeccioso:el alérgico en el escolar y el emocio-
nal en el adolecente.

En los dltimos decenios,el enfoque terapéutico del asma se ha
modificado casi en mayor grado que las demds enfermedades,inicial-
mente a los pacientes se les ensefaba a cambiar su sistema de .vida
en la actualidad la mayoria de este tipo de pacientes llevan una
vida normal,debido bdsicamente al desarrollo y administracién de
nuevos medicamentos, aunque a este respecto,se menciona que,no obs
tante los avances en el tratamiento médico,por causas desconocidas
existe un incremento en la morbimortalidad en el asma hasta en un
60%.(2

Desde el decenio de los setentas,la industria farmacéutica in-

trodujo los estimuladores beta adrenérgicos selectivos,el cromogli
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cato de sodio y las prepqraciones de corticosteroides inhalados.

Asi mismo se definieron la farmacocinesia y farmacodinamia de
la teofilinés)lo cual permite hoy en dia,utilizarla con méxima
eficacia y minima toxicidad.

besafortunadamente,en el decenio pasado aumentd la morbimortali
dad del asma,considerdndose como probables causas el aumento global
de la misma,el incremento de alergenos en el ambiente,la contaminag
cién,la desiqualdad de la atencién sanitaria entre los grupos so -
ciocecondmicos y finalmente,de gran importancia,la posibilidad de
que las drogas utilizadas como tratamiento contribuyeran al in -
cremento antes mencionado!4)

Asi pues la eleccidn del farmaco se debe de basar en su eficach,
farmacocinética,cumplimiento de la terapéutica y su toxicidad.El
tratamiento del asma en nifios,requiere de la consideracién de 1las
propiedades del medicamento en estos pacientes,por lo gque es im -
portante que los profesionales del campo de la salud,entiendan el

asma y el uso de los farmacos que la tratan.
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EP IDEMIOLOGIA:

El asma es una de las enfermedades crénicas mis comunes en los
nifios.Entre 1980 y 1981 ,asma y jadeo constituyeron el 1.7% de las
visitas al consultorio pedidtrico (mas de 2.2 millones de visitas)
en la segunda encuenta de la salud nacional y exd&men de la nutri-
cién{E.U.) se encontré que un 7% de los 7,399 nifos encuestados ha
bian tenido diagnéstico de asma en algli momento de su vida y que
3.6% sufrian de asma en el presente.El diagnéstico actual de asma
o jadeo fué mi&s comin en niflos que en nifias,y en caucasicos menos
que en raza negra. asi como es mayor en los residentes de la zona
urbana que en los de la zona rural.(S)

En el servicio de urgencias del hospital general del centro mé-
dico "La Raza* (IHSS)1 se haAseguido desde hace tiempo la huella
de esta enfermedad,ya que preocupa el numero de pacientes que acu-
den por demanda de atencién al afo.(cuadro 1)

El asma es considerada como la enfermedad crénica mas comin de
la nifez y afecta,tan s6lo en los E.U.,del 4 al 9% de sus nifios,si
bien su prondstico es muy favorable,mds de la mitad de los pacien-
tes,conservan la hiperreactividad bronquial en la edad adulta.

En nifios, la muerte por asma es rara y varia de 0.1 a 0.5 muer-
tes por cada 100,000 nifos al aﬂg. Sin embargo tal indice parecié
incrementar durante el decenio de los ochentas.

Marion y colsf)encont:aron entre 25 familias en cuyo seno vivia
un nifo con asma crénico,el gasto anual promedio relacionado con
8u atencién era de 6.4% del ingreso anual(N$6,000).El costo anual
asciende a un 3.7% del ingreso familiar total en la clase elevada

y de un 11,9% en las de menor ingreso.
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FISIOPATOLOGIA:

El asma es un compleio sindromidtico en el que intervienen
numerosos agentes causales,por lo que ha sido dificil de expli-
car en forma congruente y didactica el papel ¥y mecanismo de accién
de cada uno de los elementos que participan en la génesis del pro-~
ceso.Asi pues la anormal inherente,causal del asma podria trans -
ferirse de manera genética y parece ocurrir segun los principios
de herencia poligena.El asma depende no sdlo de la herencia de
genes mutantes,si no de influencias ambientales gue gobiernan la
expresién de la enfermedad.

En afios recienteg7ge definid mejor la fisicpatelogla del asma
encontrando gue un dato bdsico es la hiperreactividad de las vias
aéreas ,aungue actualmente se piensa que la inflamacién de estas
contribuye al aumento en la reactividad bronguial.Después de
exponerse a un precipitante,inmunitario o no,el paciente asmdtico
prodria desarrollar sintomas inmediatos{respuesta temprana) o los
podria presentar durante las siguientes tres a siete horas después
(respuesta asmAtica tardia) siendo esta ultima en especial proble-
mdtica por su tendencia a ser mds persistente,pudiendo durar todo
un dia o mis.

En el paciente sensibilizado,30 min. después de la exposicién
al antigeno,las células cebadas,en un proceso mediado por IgE,
degranulan y liberan numerosas sustancias que incluyen mediadores
preformados almacenados y mediadores recién sintetizados;cuando
las células degranulan,otros mediadores son productos derivados
de las células cebadas degradadas. Se piensa que la liberacién in-
mediata de dichos mediadores causa el edema y la contraccistn del
misculo liso y provoca la respuesta asmétics temprana.cuadros
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2~ 3.

Factores predisponentes que explican 1d fisiopatologia de 1la
enfermedad ,hablan de una alteracidn en el control nervioso de la
funcién respiratoria.La hip6tesis incluye dos causas diferentes:
a) Un estado de hiperreactividad bronquial.

b) Blogueo de los mecanismos broncodilatadores,recordando que los
sistemas parasimpdatico (colinérgico),con efecto constrictor y el
simpdtico(adrenérgico),son los que regulan el aparato respiratorio
con dos grandes vias reguladoras;una que incluye los receptores
alfa (efecto excitatorio) y otra regida por los receptores beta

- {(beta 1 efecto cardioestimulante y beta 2 dilatador de la muscula-
tura bronguial).

Recientemente se ha encontrado un tercer sistema con efecto
broncodilatador no adrenérgico cuyo mediador quimico pertenece a
la familia de las purinas.

Mecanismos adrenérgicos: En 1948 Ahlquisﬁa)introduce el concep-
to alfa y beta receptores(adrenérgicos) al observarse diferentes
acciones de agonistas simpadtico-miméticos en diferentes sitios.En
1967(gg divisién de los receptores beta se lleva a cabo desglos;n~
dose en beta 1 y beta 2,siendo la estimulacién de los beta 2 la
causante de la broncodilatacién,explicandose que la incapacidad de
el bronquio para anular el estado de hiperreactividad se debe a un
blogueo de la funcién de los receptores beta 2 adrenérgicos,sur-
giendo hip6tesis tales como la de : 1) Cambios de afinidad de las
catecolaminas por los receptores beta 2,

2) reduccién del numero de receptores beta 2.
3) Interconversién de receptores beta 2 en alfa.
4) Alteracién en la unién de los receptores activados.

as



y unidades cataliticas de adenilciclasa.
5) Reduccion de la concentracién de la adenilciclasa intracelular,

Teoria de la hiperreactividad: En 1973 Nade£8)elaboro esta teo-
ria,segan la cual, la mucosa respiratoria de los asmiticos tiene la
propiedad de responder en forma exagerada a los estimulos como las
variaciones de la temperatura y la humedad relativa,presencia de
irritantes ambientales,mediadores quimicos,infecciones,alteracio -
nes emocionales,etc.

EL resultado es un proceso inflamatorio que provoca edema de la
mucosa,hipersecresién viscosa,contractura muscular y disminucién
del calibre de los bronquios,Cada nuevo estimulo a los bronquios;
refuerza el arc§ reflejo y facilita el estado de hiperreactividad
bronguial.

(10)

Leff demostré que existe un incremento sustancial en la ten-
sién isométrica del misculo,liso bronquial,anterior a cualquier
cambio en la resistencia de las vias aéreas.En suma,el paciente
asmdtico con un tono bronquial aumentado en reposo tendrd una reg
puesta broncoconstrictora relativamente aumentada.

A continuacién se mencionan los factores predisponentes y meca-
nismos de accion para desencadenar la respuesta asmatica.

Factores inmunitarios :Los primeros estudios se relacionan
con €l asma y los fendmenos alérgicos se remontan desdg hace 4
siglos,si bien no es,si no hasta 1966 cuando Ischikazél) inicié
las teorias modernas sobre inmunidad y asma.En los pacientes asmi-
ticos se ha observado que- la IgE se encuentra en niveles séricos
incrementados y esta se une a las células cebadas y a los basé -
filos sobre un receptor especifico de reargina.Una vez que la IgE

se deposite en las células cebadas o en los basdéfilos,el calcio se
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precipita al interior,cuando la membrana modifica su permeabilidad,

La primera enzima en activarse se localiza en la membrana celu-
lar y es una proesterasa que se transforma en esterasa la cual tie
ne como efecto la de descender el AMPc y elevar al GMPc intracelu-
lar ,Esto permite eliminar mediadores del tipo de la histamina,
sustancia de la reaccién lenta de la anafilaxia,factores quimio-
tédcticos para los eosindéfilos y ctros leucocitos,bradicinina,sero
toninas,factor activador de plaquetas,prostaglandinas F2alfa,E:-l y
E-2. Cuadrc 3

En cuanto a las estructuras blanco sobre las que actdan los me-
diadores gquimicos,se puede decir,que son muy variadas y que inclu-
ven,desde la membrana basal bronquial hasta las células epitelia -
les .A continuacién se mencionan los principales receptores que ac-
tuan a nivel de la membrana:
1.~ Receptores Hl y H2 para la histamina:Los H1l condicionan con -
traccion de la fibra muscular mientras que en el H2 adn no es cono
cida totalmente su accidén,pero aparentemente condiciona broncodila
tacién.
2.~ Receptores colinérgicos:Responden a la acetilcolina del siste~
ma parasimpdtico con una contraccién muscular.
3.~ Receptores adrenérgicos :Alfa(excitatorios) y beta(inhibito -
rio).

Cuando se estimulan los receptores alfa se activa 1la guanilei-
clasa que se transforma en GMPc a partir de GTP con lo cual se con
trae el misculo bronquial.En el caso de los beta 2 se activa la a-
denilciclasa que cataliza a AMPC el ATP provocandc dilatacién bron

quial.
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Tanto el AMPc¢ como el GMPc son desnaturalizadosi'por.unafosfo-
diesterasa en productos inactivos.
4.~ Receptores para prostaglandinas:La membrana celular posee re-
ceptores para prostaglandinas F 2 alfa,la cual al estimularse pro-
duce contraccién muscular,mientras que los receptores de E-~-1 y
E-2 establecen dilatacién muscular.

La reaccidén asmatica estd mediada por IgE (reaccidén inmune de
tipo inmediato) aunque también se ha descrito reacciones mediadas
por IgG-4 y por depdsitos de complejos inmunes (reacciones lentas)
con un mecanismo fisiopatolégico similar.

Factores infecciosoélzzla etiologia infecciosa es la mas comin
y en ella se encuentran involucrados los virus sincitial respira-
torio,principalmente y coxackie y adenovirus de manera secundaria.

Entre las bacterias,dominan las gram positivas del tipo de es-
treptococe,neumccoco Y otros,para desencadenar la respuesta asmati
ca.El foco infeccioso puede localizérse a cualquier nivel presen-
tando broncoespasmo como lesién a distancia o como mecanismo in
situ,el mecanismo de accién es variable y parcialmente conocido.
Los procesos infecciosos,asi pues,condicionan lesién en la mucesa
bronguial, irritando las terminales sensitivas parasimpdticas favo-
reciendo la accién de mediadores quimicos sobre las fibras muscu-
lares ,esto es,que las infecciones disminuyen el umbral de adapta-
cidn de los receptores,haciendo que las personas normales sean po-
tencialmente asmiticas.Otro mecanismo seifialado principalmente para
las infecciones de origen viral es el de la disminucidén directa
de los niveles de adenilciclasa en la fibra muscular,gue trae como

consecuencia la incapacidad de transformar ATP en AMPc.Cuadro 2.
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La influencia viral sobre el misculo lisoc brongquial funciona

dentro de una variedad de mecanismos tales como: La produccién de

anticuerpos especificos de IgE,el dafio epitelial,la inflamacién
dependiente de polimorfonucleares y los cambios relacionados con

los mediadores.
(13)

Factores osigujcos:pPurcell describié gue los factores emocio-

nales,tales como,la depresién,el cblera,la preocupécibn,la excita-
ci6n agradable o desagradable,el reir,el toser y en general la hi-
perventilacién,pueden desencadenar el broncoespasmo en personas su
ceptibles.La excitacién fisioldgica que acompafla a las emociones

es regulada por el sistema limbico hipotalamico,que por via vagal

desencadena el broncoespasmo.

{
Para que estos factores psiquicos actien como agentes desenca

denantes,es necesario gue exista,primero un estado de hiperreacti-
vidad bronquial,observdndose como elemento Eundamental:detecténdo—
se gque de esta manera,al alejarse al paciente,del medio que de-
sencadené la crisis emocional,hay mejoria importante de los sinto-
mas Y exacerbacidon de los mismos al incorporarse nuevamente a su

medio habitual.

Factores ambientales: La exposicién a una atmoésfera que conten

ga irritantes,tales como sulfuros,aldheidos,ozono,humos de combus-

tién interna y humo de cigarrillos,pueden desencadenar una crisis

de asma,al estimular directamente los receptores parasimpiticos.
(7N

En un estudio realizado por Gardia y cols. se demostrd que los

pacientes que vivian en la zona norte del D.F. presentaban valores
bajos de capacidad vital,en el flujo espiratorio medio forzado y
y el flujo espiratorio maximo medio,todo ello relacionado ante ni-

veles mayores de contaminacidn.
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Factores ocupacionales: Aunque en MéXico no se conoce el numero
de los nifios que trabajan en torno a las grandes ciudades,se le-
vantan enclaves importantes de industrias en zopas sobrepobladas,
observandose que sustancias triviales como pelos,algodén o bien,
clorhidrdxido de sulfuro,y cloruros,provocan asma al ocasional le
siones en el epitelio bronquial provocando hiperreactividad bron-
gquial posterior.El asma en pacientes expuestos a resinas,hules y
plasticos se debe a un proceso inmunitario,ya qQue se ha demostrado
la presencia de anticuerpos inespecificos de IgE contra el anhidri
do t&lico y de IgG para el anhidrido trimetilico.

Otros: Algunas drogas como la aspirina pueden desarrollar bron-
coespasmo ya que inhiben la prostaglandinsinesterasa y a la ace-
til colinesterasa;otros factores capaces de provocar broncoespasmo
como el ejercicio a expensas de cambios térmicos y a la humedad de
el aire respirado.Se piensa que el problema se encuentra mediado
por la liberacién de sustancias quimicas,ya que la administracién

de cromoglicato de sodio previene la crisis.
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CUADRO CLINICO:

Los primeros sintomas del asma pueden durar tiempos variables,
localizdndose en las vias respiratorias,iniciando la crisis con
rinorrea hialina,estornudos,prurito nasal,llegando a durar por al-
gunos dias.

A la exploracioén fisica se encuentran toda clase de estertores
por lo gue al asma se le ha llamado “la gran simuladora".(ls)

El signo caracteristico lo encontramos en la espiracién,la cual
se encuentra prolongada y se acompana de sibilancias,las cuales
pueden llegar a escucharse a distancia.El paciente,usualmente,se
encuentra taquicardico y taguipneico,se observa una exageracién
del pulso paradéjico,el cual,muestra una diferencia exagerada de
la presién sanguinea sistélica de mas de 10 mm Hg entre la inspi-
racién y la espiracién.El incremento de la letargia,la fatiga y 1la
cianosis son evidencia de que el ataque de asma es muy severo y
que progresivamente se estd cayendo en insuficiencia respiraté;f;.
Cuadro 4 .

A continuaciton se presentan las caracteristicas clinicas pre-
dominantes en los pacientes,de acuerdo,a la etapa pedidtrica:

Lactante y preescolar: En los primeros ailos de la vida , el
factor desencadenante de la crisigs asmitica lo presentan las in-
fecciones de tipo viral,por esta causa,la mayor parte de los sinto
mwas de esta enfermedad son concomitantes con fiebre y con un proce
s0 previo de infeccién de vias aéreas superiores,identificado como
rinofaringitis,posteriormente se presentan accesos de tos,inicial-
mente seca y posteriormente productiva,sibilancias y grados varia-

bles de dificultad respiratoria.

Es en esta etapa cuando con frecuencia se utilizan términos no
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precisos como bronquitis recurrente y asmitica,a pesar de que di-
cho cuadro se ha presentado en mas de dos ocasiones.La duda existe
en los primeros meses de la vida cuando se trata de un nifio con si
bilancias,en quien no se descubren antecedentes de los factores
de riesgo.En este caso deben de hacerse diagnésticos diferencial
con bronquitis e inclusive con fibrosis quistica. Cuadro 5. .

Escolar : En la mayoria de los casos e}l factor alérgico desem-
pefia un papel importante en la génesis de la crisis asmatica,sin
que ello signifique que el desencadenante de las mismas,no sea la
infeccién.Por lo general,estos nifos antes de presentar una crisis
tipica de asma,ofrecen el desencadenante de cuadros recurrentes
de origen infeccioso y alérgicos.No es raro que los cuadros de
rinofaringitis,alternen con laringotraqueitis no infecciosa.

Los sintomas son cada vez mas frecuentes y persistentes hasta
que tiene lugar la primera crisis de asma.Dichas crisis son de pre
dominio nocturno,afebriles.,de corta duracién y precedidas de cier-
tos signos alérgicos de vias respiratorias superiores.La insufi-
ciencia respiratoria %s variable ,depende del tiempo de exposicién
al alergeno y cede facilmente al uso de broncodilatadores en aero-
sol.

Adolescente: Por lo general al llegar a la adolescencia a los
pacientes ya se les ha establecido el diagnéstico de asma y su e-
tiologia es siempre multifactorial.la forma de presentacion de la
crisis depende de un factor desencadenante gque las origina.En esta
edad una de las caracteristicas peculiares inherentes al propio
crecimiento y desarrollo normal del individuo,es la labilidad emo-
cional de tal manera que un buen porcentaje de la crisis asmatica

estid relacionado con problemas emocionales del nifio o de la fami-
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lia ,sin olvidar,por supuesto,la participacién infecciosa,alérgica
o del ejercicio,asi como otros factores que actan como irritantes
quimicos ,como sucede en el tabaquismo active,o bien,a las sustan -
cias a las gue los pacientes se exponen en su trabajo.

Es a8 esta edad cuando se pueden comprobar las escasas complica
ciones que tiene el asma durante la edad pediatrica,cuando se les
diagnostica tempranamente y se manejan con un grupo multidiscipli-
nario gue mantenga,sin embargo,un criteric uniforme en cuanto al

control extrahospitalario del paciente.
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DIAGNOSTICO :

El diagnéstico del asma puede dividirse en tres fasesg de
estudio£ 9
I: Prim8&ra fase:

.Realizacién de historia clinica del pacientes con el fin de
determinar antecedentes personales y familiares de atopia.

.Laboratorio:Biometria hemédtica completa,relacionidndose los re-
sultados con la formula blanca principalmente.

.Citologia de moco nasal :La deteccidn de eosinéfilos nos orien
ta a un fondo alérgico.

.Inmunoglobulinas :G,A y E principalmente,por las especificacio
nes previamente mencionadas en el texto.

.Reaccién de Mantoux(PPD 4 U):Haciendo referencia a que la tu -
berculosis pulmonar puede ser capaz de originar un cuadro con si-
bilancias semejantes a una crisis asmatica.

.Radiografia de senos paranasales y de térax AP y lateral:Esto
con el fin de identificar un proceso sinusal,como factor desenca-
denante,o bien.en el caso de las de torax,detectar datos de sobre-
distension pulmonar en el casoc de los lactantes o bien presencia
de enfisema subcutdneo,atelectasias segmentarias o lobares,estos
Gltimos mds frecuentes en los escolares.Cuadro 6.

.Pruebas de funcién pulmonar en mayores de 4 afos{ver a conti-
nuacién).

.Pruebas cutdneas en escolares con el fin de determinar un fon-
do alérgico.

Il:Segunda fase: Se incluyen los pacientes con evolucién insidio-
sa,insuficiencia respiratoria crénica reberlde,disnea de grandes
esfuerzos.
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Las irregularidades en la ventilacion /perfusién constituyen
la causa directa de la hipoxemia.la disminucidn de la p‘aOZ puede
gser la Gnica alteracién de las crisis asmdticas leves:("”)la pre-
gién arterial parcial de CO2 guarda relacion directa cen la venti-
lacidn alveolar.En las crisis asmiticas leves la PaCO2 es practica
mente normal ,en las crisis asmaticas moderadas,por estar el pa -
ciente en hiperventilacidén ,se detecta discretamente baja de PaC9
al icual que existe un aumento en el pH{alcalosis respiratoria).En
crisis asméticas graves con insuficiencia respiratoria importante
encontramos hipoxemia grave hipercapnea y pH bajo{acidosis respira
toria).En casos extremos ,ante la falta de respuesta al tratamien-
to,existe un aumento en el trabajo muscular,deshidratacidén relati-
va Yy presencia de metabolismo anaerobio,con aumento de &cido lacti
colo gque implica el estado del paciente llevandrmln a una acidngic
mixta y excepcionalmente al paro cardiorespiratorio. Cuadro 7.

Espirometris:Para cumplir con su cbjetivec la ventilacidén pul-
monar debe de cumplir el vencimiento de dos resistencias: a)viscg
sa:la cual esta‘constituida en su mayor parte por la resistenia
que se opone al flujo de aire a lo largo de las vias aéreas conduc
toras denominada como "resistencia al flujo” y b)la eldstica.
La resistencia normal en los nifios varia centre 5§ y 10 cm de
agua/lt/seq.El aumento de la resistencia en una crisis de asma le-
ve a meoderada es del orden de 200 a 300% del valor idealo sea que
eguivalen a la reduccidén de la conductacia del 33 al 50% .

La presencia de obstruccidén en el asmético se manifiesta por
disminucién del volumen espiratoric forzado en un segundo(FEFl)y
de los flujos espiratorios que son lo mdximo,el medio o 50 yel 25

que regnrectivamente corresponden a las vias aéreas centrales,peri-

féricas y muy periféricas.



Para calificar a un nifio como asmadtico con hiperreactividad
bronquial se acepta como valor significativo un aumento o dismi-
nucion de 20% o mas en los flujos espiratorios,en la conductancia

o en el volumen residual en relacién a los valores basales.
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TRATAMIENTO:

El tratamiento farmacolégico del episodio asmatico agudo,es
pricticamente el mismo,cualquiera que sea el agente desencadenan-
te.

Pesde el &nqulo terapéutico sc debe de clasificar al asma en
base a su cronicidadgla)

ASMA INTERMITENTE: Presenta sintomas durante 5 dias o menos
al mes,con periodos asintomdticos prolongados.

ASMA CRONICA: Los sintomas se presentan en mas de 5 dias al
mes en menos de tres meses consecutivos,con largos periodos asin-
tomiticos;pudiendo observarse un patrén estacional en sus exacer-
baciones.

Muchos de estos pacientes adguieren conciencia de la enferme-
dad y se beneficia con el tratamiento.

bentro de esta clasificacién mencionada,la intensidad de los
sintomas,pueden variar de manera importante,lo cual conjuntamen-
te con su cronicidad,determinan el tratamiento médico para el pa-
ciente,

Aunque infrecuente,los pacientes pueden llegar a un episodio
grave y prolongado de asma,conocido como estado asmatico,el cual,
es una exacerbacion aguda del asma y es considerado como una ur-
gencia médica que requiere tratamiento intensivo pero que puede

aliviarse con el tratamiento basico. Cuadro 9.

AGONISTAS BETA ADRENERGICO H

Los agonistas beta 2 son producto de la primera linea para el
tratamiento del asma debido a la sencillez de su administracién,ré
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pido inicio de accidén y de relativa seguridad.

Mecanismn de accidn ; A través de la estimulacién de los recep-
tores beta adrenérgicos,se activa a la adenilciclasa la cual aumen
ta la produccién de 3'5' AMPc que a su vez activa a la proteincina
sa,dependiente de AMPc,estas enzimas fosforilan de manera eficaz
la cinasa miosina de cadena ligera y la inactiva ,condicionando re
lajacién de misculo liso,ya que es una reaccién necesaria para la
unién de actina y miosina durante la contraccién del musculo.

Por un mecanismo similar,la estimulacidn del receptor adrenér-
gico beta 2,inhibe la liberacién de histamina,de las células ceba-
das sin alterar la liberacién de los mediadores de las células gra
nulociticas.Por lo tanto se revierte y evita la respuesta asmdtica
temprana sin afectar,de manera evidente,la respuesta tardia.

Los praductos como la terbutalina,el salbutamol y el bitolterol
con un grupo butilo terciario,en esta posicién,son considerados
como muy selectivos beta 2. Cuadro 10 .

Toxicidad:Esta se debe a respuestas adrenérgicas diferentes a
la broncodilatacién.

El efecto adverso mids grave es la estimulacién cardiaca, lo cual
podria ser una respuesta refleja a la vasodilatacién periférica
mediada por beta 2 o bien a la estimulacién de receptores beta 1
en el corazdn;la hipokalemia reviste importancia clinica solamen-
te en el Miocardio sensibilizadoy en hipokalemia preexistente,aun-
que su origen no estd biendeterminadeo,como en el caso del nervio-
sismo y la ansiedad , el temblor gue se observa,parece estar media
do por receptores beta 2.

Tolerancia: Se ha encontrado relacionada con los recepteres los

cuales se retiran de la superficie celular Y se almacenan en el
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interior de las células (subregulacién) O bien se fosforilan,leo

gue los incapacita para activar la adenilciclasa.
En términos de efectos broncodilatadores,.parece ser que la
reduccion de respuesta farmacolégica se manifiesta con una me-

nor duracién en vez de un menor efecto -asi pues en algunos pa-

cientes,la tolerancia podria influir en el intervalo de la dosis

m&s gue en la cantidad de la misma. Cuadro 1l.

ANTICOLINERGICOS :

Se piensa que los pacientes con broncoconstriccién inducida por
el sistema nervioso parasimpitico,podrian serles de utilidad el ma
nejo de anticolinérgicos,pero estudios realizados,aunque de resul-
tados confusos,muestran que en nifios mayores,a los que se les po-

dia realizar pruebas de funcio6n pulmonar,la combinacién de Eromuro

¢
de ipratropio t20} ¥ un agonista beta aumentéd de manera notable

el porcentaje de cambio de volumen espiratorio final,sobre la

linea de base,en comparacioén,con el uso de un beta agonista sdlo,

ademds de que el bromuro de ipratropio nc tiene efectos colatera-

2}
les del orden de

taquicardia,nerviosismo y temblor.

La dosis recomendada para el bromuro de ipratropioc es de 20 mcg
{una bocapadajcon un mdximo de frecuencia de c/2 hr dependiendo de
las necesidades del paciente.

Atropina: A causa de que carece de un. amonio cuaternario,la
atropina podria causar efectos adversos,tales como:taguicardia
boca seca y bochorno.

La dosis recomendada por nebulizaciétn es de 0.05 mg/kg con un

midximo de 2 mg en total por cada nebulizaci6n£23)
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Cromaglicato de sodin:Mecanisme de accion: El mecaniamo exacto aun
se desconoce,aparcntemente tiene un efecto estabilizador en el pro
ducto de las células cebadas, interfiriendo con el transporte de
calcio atraveés de la membrana celular y la liberacién de mediado-
res.

Por lo que se considera al cromoglicato como un blogueador de
las respuestas tanto temprana como tardia del asma,ocupando el lu-
gar de profilictico en la terapéutica en el asmdtico leve a mode-
rado,por la necesidad de que el medicamento esté presente antes de
la exposicién a algin agente desencadenante de la crisis,para
evitar la degranulacién de la célula cebadaj;aunque recientemente
ha entrado en investigacién su uso en la fase aguda.

Toxicidad: La frecuencia de los efectos adversos es practicamen
te nula,observandose principalmente con el uso de inhaladores,sien
do de orden local(irritacién de garganta,disfonia,tos,resequedad

de boca).

Dosis recomendada :Dos bocanadas (800 mcg/bocanada) del aero-
sol o 2 ml de la solucién para nebulizar (10 mg/ml)cuatro veces al
dia.

En la actualidad en NEDOCROMIN,es un preducto experimental con
mecanismos de accién similares al cromoglicato de sodio,demostran-

do su efectividad en el tratamiento del asma,
CORTICOSTEROIDES H

Durante muchos afios se han utilizado los corticosteroides como
tratamiento para el asma y en fecha reciente su papel parece cam-
biar al tratamiento primario,

Mecanismos de accidn; Se piensa que los corticosteroides ejer-
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cen sus efectos terapéuticos alterando la sintesis de proteinas

en miltiples sitios tisulares,Los corticoides atraviesan la mem-
brana citoplasmatica transportahdose al nucleo y condicionando:

1) Aumento en la sintesis de RNA mensajero y proteinas,con lo

cual se incrementa la respuesta beta adrenérgica{24)

2) Disminucién de la produccion de dcido araquidénico y de moco.
3} Induccién de la produceién de lipocortin,la cual es una prote-
ina inhibidora de la sintesis y liberacién de mediaderes que pro-
pician la inflamacién.25

Por lo tanto los corticoides ejercen un efecto primario sobre
la respuesta asmdtica tardfa,pero s6lo después de la administra-
cién prolongada se disminuye la hiperreactividad bronquial.

La eleccidén de un corticoesteroide es importante puesto gue se
necesita minimizar los potenciales efectos adeversos,por lo tanto
se busca al esteroide con mayor actividad glucocorticoide y mi-
nima mineralocorticoide,asi como una duracién de accién breve a
intermedia;los faArmacos de eleccién son: La hidrocortisona y la
metilprednisolona en el tratamiento intravenoso,Prednisona y pred-
nisolona en el manejo oral,y por inhalacién el dipropionato de be
clometasona, tramcinolona acetonida o flunisolida.

Se ha demostrado que las vias de administracién oral e intra
venosas son igualmente de eficaces en el tratamiento agudo,mien -
tras que en caso de los inhalados alin no se comprueba que aborten
una exacerbacién asmatica aguda,aun a dosis elevadas‘.ze)

Toxicidad:Existe cierta preocupacién referente a la administra
cién de esteroides a causa de los efectos adversos relacionados,
sin embargo debe de recordarse que el asma,en potencia,pone en pe-
ligro la vida y que seria inaceptable un resultado mortal.El trata
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miento de ataque no suele producir efectos colaterales de importaﬂ
cia clinica,sdlo en caso de su uso en pacientes recurrentes con
mds de 4 a 5 administraciones de dosis de ataque al aﬂov, lo que
repercuria en una supresioén del eje hipot&lamc-hipéfisis-~adrenal
sin que los otros efectos relacionados a los esteroides se presen-
ten.

Existen dos tipo de esguemas terapéuticos gue a continuacién se
mencionan:
. Tratamiento a corto plazo: Indicados para tratamientos de exacer
baciones agudas del asma.Harris y colé.lJLoncluyeron en su estudio
que la administracidén temprana de prednisona en dosis elevadas pue
de evitar una exacerbacién grave y la necesidad de atencidén médica
urgente,observandose ademds que las hospitalizaciones de estos pa-
cientes disminuyeron de manera importante.
. Tratamiento a largo plazo: El uso de esteroides inhalados en
los pacientes crénicos han observado buenos resultados en trata-
mientos prolongados , Después de su estabilizacién inicial,la fre-
cuencia de las dos dosis pueden irse reduciendo dos veces por dia
sin afectar el control sintowmdtico o funcién pulmonar de manera

adversa. Cuadro 12.

TEOFILINA H

La teofilina es un broncodilatador derivado de las xantinas,con
una estructura similar a la cafeina.En las tultimas décadas la teo~

filina ha sido utilizada como broncodiiatador,cardioténico,diuréti
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(27)
co y estimulante respiratorio .Durante este tiempo,sin embargo,

ha sido ascociado con varios informes de toxicidad grave;la recien-
te definicién y estudio de la farmacodinamia y famacocinética ha
incrementado el rango de seguridad y eficacia en la terapia con
esta droga.la dosis individualizada basada en concentraciones
séricaézagrovee un alto rango de efectividad;se ha usado en el tra
tamiento del episodio agudo del 65;59 -303 también se ha aplicado
en los episodios de apnea del recién nacido pretérmino.

Inicialmente se prensaba en tres mecanismos de acc¢ién bésiégéz
1.~ Translocacitn de calcio intracelular
2.- Acumulacién creciente de nucledtidos ciclicos,especialmente
AMPc (por inhibicién de fosfodiesterasa).

3.- Blogueo de receptores para la adenosina.

En la actualidad se desconoce el mecanismo de accién de la teo-
filina de manera exacta pero cuentan con numerosas teorias que
incluyen el antagonismo de la adenosina.La estimulacién indirecta
de los adrenérgicos beta,secundaria a la liberacién de catecolami-
nas,las influencias medicamentosas en la unién intracelular de cal
cic y una producci6n inhibida de prostaglandinas contrdctiles,han
provocado que halla dejado de creerse que la teofilina ejerce sus
mecanismos de broncodilatacién a través de la inhibicién de la fos
fodiesterasa.Asi bues el efecto principal de la teofilina es sobre
la respuesta asmAtica temprana y atin cuando inhibe la crisis tar-
dia,no evita la hiperreactividad bronquial consecutiva a las res-
puestas ni aun después de una administracion prolongada,por lo que

(32)
sus efectos en dicha respuesta no puede ser valorada clinicamente.
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Existen diversos medicamentos que alteran el aclaramiento de la
teofilina tales como los barbituricos,la fenitoina,el isoprotere-
nol,los cuales aumentan su aclaramiento,mientras que los farmacos
que lo disminuyen,son el alopurinol,la cimetidina,la eritromicina,
la troleadomicina,el propanolol y los anticonceptivos orales,asi
como encontrar niveles bajos de proteinas,como en los desnutridos,
incrementan el riesgo de toxicidad por teofilina.

Toxicidad: Al aumentar la dosis gradualmente, se suelen evitar los
efectos tipo cafeina de la teofilina {(cefaleas,nduseas leves),

Los efectos adversos gastrointestinales pueden deberse a la
irritacién de la mucosa o a un mecanismo central.En concentracio -
nes séricas de teofilina por arriba de 20 mcgr/ml ,los pacientes
estdn en mayores riesgos de mids efectos adversos graves,como son,
taquicardias,arriﬁyias cardiacas y convulsiones.En afos recientes
Rachelfy y cols.(1 Joncluyen:una sesién de 4 semanas con teofilina
en nifos asmdticos en edad escolar,puede afectar de manera adversa
la conducta y el funcionamiento escolar.Aunque otros investigado-
res con estudios de un tratamiento de 3 meses con teofilina,encon-
traron meioria en el aprendizaje verbal,peroc un retraso en el fun-
cionamiento motriZ.

Administracién:El volumen de distribucidén de la teofilina en ni-
fios mayores de 6 afos es de 0.41 1ts/Kg en promedio,peroc en recién
nacidos a término y pretérmino es de 0.6 a 0.7 lts/Kg respectiva -
mente.En los pacientes pedidtricos el 40% de la teofilina,aproxima
damente, se une a proteinas aungue en el recién nacido esta unioén

es menos extensa.No es facil mantener la concentracién sérica tera
p&éutica en los niflos menores de un afo,ya gque la depuracién de la

{13}
teofilina cambia con la edad. Cuadro 13.
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KETOTIFENO H

Se ha observado que en afios recientes se ha incrementado el
uso de ketotifeno como profildctico de la crisis asmética{Bl)

Su mecanismo de accidén:No es bien conocido pero al parecer se
establece potenciando el efecto de los beta 2 inhibiendo la liberg
cién de mediadores por parte del mastocito y la captacion celular
del calcio.Estas acciones pueden explicar su efecto benéfico sobre
el asma del lactante.

(35)

En un estudio hecho por Gonzdlez y cols. se encontrd que 50 pa
cientes estudiados,tuvieron una mejor evolucidn después de tres me
ses con terapia a base de ketotifeno,reduciendo sintomatologia y
concluyendose que el manejo prolongado resulta eficaz y seguro en
el lactante con asma moderada.

Toxicidad: Se ha reportado que a dosis bajas el ketotifeno re-
presenta algunos efectos como sedacién,resequedad de boca,los cua-
les disminuyen conforme se adapta el organismo al ketotifeno,ade-
mds de que se potencian los efectos sedantes,hipnéticos y del al-

col.
Dosis:Se recomienta en mayores de 3 aiflos preferiblemente,ini-

ciando con 0.5 mg cada 24 hrs y posteriormente aumentar de manera

gradual en caso necesario hasta un maximc de 2 mg por dia.
INMUNOTERAPIA H

El término se utiliza para designar una forma de aplicacién
de dosis progresivamente altas de extractos elrgénicos.Su fin es
el de reducir los sintomas y crear tolerancia a los alerxgenos,deng
mindndosele como terapia de desensibilizacién.

Este procedimiento se introdujo en 1911 y se ha desarrollado
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gradualmente con el cerrer de los afios.

Existen muchas teorias que tratan de explicar sus mecanismos de
funcionamiento,Los conceptos han avanzado de tal manera que ya se
habla de un sistema idiotipico y de la regulacién dediferentes cé-~
lulas del organismo.A finales del decenio de los sesentas,se descu
brié la IgE,con lo que se identificd plenamente el mecanismo inmu-
nitario relacionado con las reacciones alérgicas y con elleo se sus
tentaron algunas teorias sobre el funcionamiento de la inmunotera-
pia,las cuales se refieren a la sintesis de IgE especifica.Poste -
reiormente se ha descrito algunos mecanismos sobre otras inmunoglo
bulinas ,como la Ig G blogqueadora y la IgA de secrecién,que se in-
crementa después del tratamiento. Cuadro 1l4.

En el decenio de los ochentas en diferentes estudios se en-
contréd disminucién de la respuesta especifica a los alergenos en
las pruebas cutdneas o de provocacion después del empleo de la in-
munoterapia, involucrando bdsicamente,la modificacién de la activi-
dad histamino-liberadcra de los basé6filos.

En los Gltimos aflos se ha enfatizado la respuesta tardia de
las reacciones alérgicas y en algunos estudios se ha demostrado
que con la utilizacién de la inmunoterapia,dicha respuesta disminu
ye .Cuadro 15 .

Existen varios estados que pueden ser los causales de la falla
del tratamiento,entre ellos,estsn el tipo y la calidad de los aler
genos,bien estandarizados y purificados,se han obtenido mejores re
sultados.La dosis es fundamental para obtener el miximo efecto.

El tiempo de empleo es también importante puesto que se reco -
mienda su uso por tres afios continuos,aungue si después de utili-

zarse por- un ano,no hay mejoria,se deberd descontinuar y revalorar

26



el caso.

La inmunoterapia debe de ser especifica,ya que si maneja aler-
genos no especificos no se logran cambios inmunolégicos esperados.
Algo realmente bdsico y que muchas veces se pasa por aito,es
que la inmunoterapia especifica sélo funciona en pacientes alérgi-

y bajo cualidades especiales. Cuadro 15 .

Ahora bien la inmunoterapia representa reacciones adversas que
pueden ser clasificadas en locales y sistéemicas:

Locales: Incluyen eritema y pdpula gue pueden variar de tamafo,
por lo general son efimeras y no necesitan un tratamiento,ya gque
desaparecen solas;en caso necesario se pueden utilizar antihistami
nicos y frio local.

Sistémicas:Pueden ir desde un siwmple malestar gemeral hasta un
chogue anafildctico,pasando por una gama de procesos que incluyen
urticaria,rinitis o exacerbacién de los sintomas del asma.En con -
clusién puede afirmarse gue la inmunoterapia es un tratamiento efi
caz en el control de los pacientes con asma,siempre junto con un
cofitrol ambiental y tratamiento farmacoldégico.Su efectividad ird
en relacidn directa con su especificidad,debiendo de tener cuidado
con muchas modalidades de vacunas para "alergias™ que no reunen
las condiciones mencionadas anteriormente.

Debido a la dificultad que entrafna la realizaciotn en la toma de
desicion en el manejo del paciente asmidtico se puede elaborar cua-
dros de flujograma para ¢l tratamiente de la crisis asmatica dAivi-
diendolas en crisis leve,moderada o severa,determindndose como fa-
gse 1,111,111 respectivamente.Cuadro 16.

En condicianes de asﬁa grave © bien en estado asmitico los obje

tivos terapéuticos son:(37)
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1.- Aumentar la conductancia de la via aérea relajando el misculo

liso reduciendo la viscosidad y volumen de las secreciones y el

edema de la mucosa.

2.- Apoyar las funciones vitales hasta que se recupera la respues-

ta broncomotora sostenida a la aminofilina,adrenalina,y catecolami

nas enddgenas.Para esto se requieren altas concentraciones de oxi-

geno humedecido,con efecto de paliar la hipoxemia,corregir deshi

dratacién,restituir el pH normal.

La correccién de hipoxemia con oxigeno es el factor mas impor-

tante para prevenir el paro cardiorespiratorio y un dafno importan-

te del SNC en el niflo con estado asmdtico.A continuacién se esque-

matiza la terapia fundamental en los pacientes con asma grave:

Oxigeno humedecido
Suele requerirse oxigeno al 35 o 50% para mantener la Pa02 en -
tre 90 y 120 torr.
Soluciones endovenosas
El doble de las velocidades de mantenimiento hasta que la diure
sis sea mayor o igual a 2 ml/kg/hr;para luego descender a velo-
cidad de mantenimiento o menos.
Broncodilatadores:
Aminofilina 6-9 mg/kg de entrada,posteriormente una infusién
continua de 1-2 mg/kg/hr,para mantener el nivel sérico entre
10 y 20 mecgr/ litro.
Buffer:
Bicarbonato de sodio intravenoso:1-2 mEq/lt de entrada,poste-
posteriormente se calcula por déficit de base con el fin de
mantener un pH arterial mayor de 7,3

Corticosteoides:
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Hidrocortisona intravenosa & dosis de 2 mg/k/hr durante 12 hrs
y posteriormente a 1 mg/k/hr.
-~ Antibidticos:
Si se sospecha infeccién bacteriana.
En caso de Claudicacién respiratoria: Cuadro 17.
- Infusién intravenosa de isoproterenol:
Dosis: 0.1 mcgrs/kg./min, hasta un maximo de 6 megr/k/min,
- Ventilacidn mecdnica:
Intubacién endo o nasotragueal.
Ventilador con ciclos volumétricos.
Blogqueo neuromuscular (Infusién de pancuronio)
- Sedacién:
Morfina:dosis: 0.1 a 0.3 mg/k/hr &
Meperidina: a dosis de: 1-3 mg/k/hr y/o
Diacepam:a dosis de 0.2 a 0.3 mg!k/hr.
Una vez que el ataque agudo es controlado,los pacientes deben
de recibir una terapéutica especifica.
A continuacién se propone un plan terapéutico de seguimiento a
nivel extrahospitalario:

.- Los pardmetros para valorar la gravedad del asma se basan en
la sintomatologia,las actividades,la necesidad de broncodilatado-
res,flujos espiratorios y las variaciones diarias del flujo espi-
ratorio mdximo (con un miniespirémetro)asi como en los efectos co-
laterales de los medicamentos.

«Nivel I: Son aguellos pacientes con sintomas minimos y menos de
5 crisis al afno,necesidad de beta agonistas con un maximo de 2 ve-

ces al dia,con flujos espiratorios normales y variaciones diarias
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en el F,E.M menores del 20% (Ideal de menos del 10%)

Sin efectos colaterales a los medicamentos.

El tratamiento es:

a) Beta agonistas (preferiblemente inhalados) con o sin bromuro de
Ipratropio por 5 a 7 dias y posteriormente sSe suprimen.

b) Cromoglicato de sodio:antes de los estimulos desencadenantes
como el ejercicio.

.Nivel II:A este grupo pertenecen los pacientes que presentan
sintomas ligeramente mds graves que en el nivel I y de 5 a 10 cri-
sis por afio,con crisis de disneaa los grandes esfuerzos ocasiona-
les y necesidades de beta agonistas de 3 a 4 veces por dia.los flu
jos respiratorios—estan disminuidos del 20 al 30% y variaciones
diarias del FEM entre un 20 y 30% y moderados efectos colaterales
a los medicamentos utilizados.

El tratamiento es:

a) Beta 2 agonistas mids frecuentes o inhalados,con o sin anticoli-
nérgicos,sustituyeéndolo por teofilina si se requiere de un bronco-
dilatador por mé&s de 10 dias.

b) requieren de ketotifeno o cromoglicato,como prevencién.

c) Pueden requerir de esteroides en tratamientos cortos de 7 a

10 dias,valorando estrechamente el tipo de paciente puesto gue a-
proximadamente un 10 a un 15% de los asmaticos pedidtricos necesi-
ta esteroides en programa continuo m&s de una vez cada 6 semanas,
siendo la ventaja que ofrece el esteréide,mayor que,los daios pro-
vocados por la crisis asmitica.

Se pueden elegir dos tipos de regimenes posterior a un trata-

miento continuo de 7 a 10 dias;uno de ellos es el de dias alternos
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iniciandose el cambio a este tratamiento,duplicando la Gltima do-
sis diaria,que se emplea para aclarar las vias respiratorias.Para
ello se administra una sola dosis por la mafana cada 48 horas,si
el paciente se encuentra bien,se indicae,después de 10 a 14 dGias
disminuir la dosis primero en 5 mg y luego en 2.5 mg a medida
que se acerca a 15 mg alternos.

En el caso de utilizacién de corticosteroides en aerosol,es
importante®aclarar las vias respiratorias" dando practicamente,al
paciente,una serie de tratamiento con esteroide similar al utili-
zado por via oral;durante 7 a 10 dias de duracidn,posteriormente
se emplean a dosis de 2 inhalaciones 4 veces al dia , conforme el
paciente presenta mejoria y control de sus crisis se disminuye a
2 inhalaciones al dia hasta prdcticamente suspenderla.

.Nivel III:Son los pacientes que presentan disnea frecuente con
10 a 20 crisis por afio,la mayoria de madrugada,disnea de medianos
esfuerzos,necesidad de beta agonistan mas de 4 veces al dia,con
flujos espiratorios disminuidos en un 30 a 40% asi como las varia-
ciones diarjas de FEM.,con efectos colaterales a los beta dos
que pueden sdr importantes.

Tratamiento:

a) Esteroides inhalados a dosis altas y frecuentes (con espacia -

dor)
b) Broncodilatadores beta 2 agonistas o teofilinas de accién pro-

longada (los beta dos agonistas asociados con bromuro de Ipratro -
pio dan mejores resultados}.
¢) Requieren de tratamientos preventivos por tiempo prolongado.Ta-
les como el ketotifeno y el cromoglicato.

.Nivel IV(asma grave):

Aqui se incluyen a los pacientes con una medicién de obstru -
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ccion irreversible de las vias aéreas,con actividad fisica muy 1i-
mitada incluso en reposo.Los beta agonistas no tienen efectividad
y los pacientes presentan una disminuciéon del flujo respiratorio
de mas del 40% y variaciones diarias de FEMde mas de 40%.

Tratamiento:

a) Broncedilatadores del orden de las teofilinas de liberacién
lenta, una semana aproximadamente a dosis terapéuticas broncodi-
latadoras:15 a 20 mg/k/dia’ ,después a dosis preventivas del orden
de 10 mg/k/dia por 3 a 4 semanas.

b) Requiere de peridos prolongados de esteroides orales con mé&-
todos de administracidn para lograr minimos efectos colaterales
tales como:

Inicialmente: Diario con dosis matutina y posteriormente:en
dias alternos y con sustitucitn lenta por esteroides inhalados,es-
to es de 5 a 7 dias en el caso de los orales y posteriormente 15
dias para la sustitucién a esteroides inhalados,con duracién varia

ble del tratamiento.

c) Deben de darse preventivos para el asma:Ketotifeno y cromogli-

cato.
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CUADRO * 1

NUMERO Y PROPORCION DE PACIENTES ASMATICOS
EN RELACION CON EL NUMERO DE ATENCIONES MEDICAS

EN EL C.M. LA"RAZA" IMSS de 1975 a 1982

ANOS TOTAL DE ATENCIONES ASMATICOS [

1975 13,666 287 2.10
1976 21,663 352 1.62
1981 36,424 409 1.12
1982 34,424 1,352 3.92
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Ag/Ab

1gE 30

célula
Cebadas

FISIOPATOLOGIA DEL AS.

Mediadores preformados
almacenados

Mediadores recién
sintetizados ————>

Derivados de células
\

Eosinéfilos{predominante)
Baséfilos

Linfocitos

Neutrofilos

Macréfagos

————

Exposicién d
nerviosas se

CUADRO 2
MA ; LIBERACION DE SUSTANCIAS

-Factor quimiotdctico de eosinéfilos
Factor quimiotdctico de neutréfilos
Quininogenasa

Histamina

-Aumento en la
Prostaglandinas produccién de
Leucotrienos moco
C4 ,b4 ,E4
Tromboxano
Bradicinina
Adenosina

Heparina

Triptasa

Superédxido dismutasa
peroxidasa

Produccién de ciclooxigenasa

Interleukinas

Factor estimulador de
granulocitos y madroéfagos

Inflamacién

e terminales Potencial actividad
nsitivas de mediadores

Aumento de la hiperreactividad
bronquial



ESQUEMA DE FISIOPATOLOGIA DEL ASMA

SINTESIS DE CELULA D
Y BASOFILOS S MASTOIDES

SENSIBILIZACION

Antigeno 1
Célula /
plasmatical

Antigeno anticuerpo alfa estimulacién

reacci6n alérgice il‘OStaglandinag
reexposicion , Ahgentes
a alguno icolinérgicos
ancigenoé o
SRS -A Espasmo
) s Histamina® ’
: ECF-A ——'Edema\

Cininas etc-

betaestimulacién N, = "==== Inhibicién
teofilina prostaglandinas -
Costicosteroides ~ E1-E2 Z___ Estimulos
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CUADRO 4

. VALUACION CLINICA DEL ATAQUE DEL

ASMA

S IGNO/SINTOMA LEVE MODERADA SEVERA
Dificultad Minima Moderada severa
respiratoria
Sibilancias Escasas Ambos campos Audibles a disten
cia
Cianosis Ausente Minima Generalizada
Pulso paraddjico Ausente Ausente Presente
Conciencia normal Irritable Sopor y coma
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CUADRO 5
' HISTORIA NATURAL DEL ASMA EN LA EDAD PEDIATRICA
"PERIODO 'PERIODO
PREPATOGENICO PATOGENICO
LACTANTE REESCOLAR ESCOLAR ADOLESCENTE
HORIZONTE CLINICO
* FACTORES DE RIESGO
I:HUESPED
Atopia personal y bronquitis Asma mixta| asma mixta
familiar recurrente complicada
Padecimiento bronco- Bronguitis
pulmonar previo asmatiforme
Rinitis y laringotraque- |[bronguitis
itis previamente

FACTORES DESENCADENANTES

ITTAGENTES
Infeccidn de vias

respiratorias superiores
alimentacién:leche de

vaca.

“Infeccién

alergica ' Ejercicio ‘Factores
pPsicolégicos
III:AMBIENTES
Contaminacién atmos- Biometria P.cutdneas Valoracién
férica hemitica IgE especi- psicolsgi-
fica ca.
Cambios climatolégi- Citologia nasal espirometria | Dindmica
cos. familiar
Tabaquismo IgE total Volumen
pulmonar
Contacto con alergenos |[Rx de tdérax y SNP¥
PREVENCION PREVENCION PREVENCION
PRIMARIA AJ SECUNDARIA TERCIARIA

* Senos paranasales
** P_cutdneas:prueba

s cutdneas

38



CUADRO

EVALUACION FUNCIONAL Y RADIOGRAFICA

PRUEBA LEVE MODERADA SEVERA

Rx de torax Normal Sobredistensién Sobredistensidn
moderada importante

Espirometria 60-80% 40-60% Menos de 40%

Respuesta a Buena Parcialmente No reversible

broncedilatado- reversible

res
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CUADRO 7
FUNCIONAL ; GASOMETRIA

EVALUACICN
GASES LEVE MODERADA SEVERA
Pa 02 65~75 mmHg 50-65 mmHg menor de 50 mmHg
Pa CO2 Normal Disminufido Elevada
PH Normal Disminuido Disminuido
E.B * Normal Elevacidn Disminuido
Discreta

FiO2 al 40%
* Exceso de base
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CUADRO 8

Repfesentacibn grafica de pruebas espirométricas

A)Representacion de un paciente normal
B)Representacién de un paciente expuesto a ejercicio
C) representacién de un paciente asmatico.

Observese la diferencia en la capacidad residual...



CUADRO 9

CRITERIOS PARA LA CLASIFICACION DET. ASMA

ASMA CRITERIOS

Intermitente Sintomas por 5 dias o menos por mes posterionil

mente libre de sintomas
Cronica Sintomas por mids de 5 dias por mes por 3 meses
y del 50% de los dias del mes libre de ellos.

Indeterminada Sintomas por mis de 5 dias por mes por tres me-

ses o 50% de los dias al mes o més con los sinte:
y periodos libres de sintomatologia.
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CUADRO 16

lox' sgonistas betadicné
Estimulacién

Bltolterol
Efedrina .
Eplnefrina
Isoetarina i- .
Isoproterenol.” -
Melaproterenol
Pirbuteroli..
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‘ - __cuapro_ 11

de otra manera,
0.5 ml 0 0.01 a 0.03 ml/kg (hasta un mi) cada 4-6
horas segin s¢ necesite. Para tratamiento de urgencla,
0,06 ml/kg, después 0.03 ml/kg cada 20 minutos
0.1 mg {como sulfato)/kg (hasta 2 mg/dost:
- cada 6-8 horas segiin se necesite ~:
8 mg (uomo sulfato) a la hom de acostnm

3-2.6 mg/kg/dia cuando se
ada 6-8 horas) sf el pacienté’es menor, de sels anos. 10 mg:;

1 mykg subcucann {hasta 0- 'mg
vezen 152 20 min, seg\.'ln se necesite.

(l)lDM lnhhdnrdedasbmedldl.Neb soludénpu-nebulluddm N oL
(b) s81o en la sala de culd. rdiaco . .
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CUADRO 12

) una, ‘o
“1:2 mg {de metilprednisolona)
A despua 0. 5~1~mg/kgmda G‘homs,, 2l

12 hom’*u a:

tene de unio'a4d:afos
homsslucnede ’

Triameinolona acetonide

'(-;lDM-mMordedahmﬂ? LA
(b) Dosis inical Ajustar ala dosis mxnhu
(c) Dosky inichl. Cuando sea posm\e.umbwuum«mm :{m
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CUADRO ':13

0.5 mg/kg/h (para no l'umadorw)
0.7 ing/! fumadores]

e, ..‘-,\u,».{“‘ AT

" & Miiima dosis iniclal=900 ing. Lulhmu.
bLadosis wdnlmmplm dcberl nhnum por m.menb
cLa dosis de.

mendrdlsiﬂbudﬂnde pad:nte
AR et
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CUADRO 14

Aumento de la IgG blogueadora

Aumento de la IgA secretoria

Disminucién de la respuesta de IgE a

distintos alergenos

Disminucién de la respuesta de linfocitos
Disminucién de la sensibilidad de los baséfilos
Disminucién de la respuest tardia
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CUADRO 15

REQUISITOS PARA LA UTILIZACION DE LA INMUNOTERAPIA

* Historia clfnica clara y precisa del
proceso alérgico

* Correlacidn entre los sintomas y la
exposicién a los alergenos

* Anticuerpos IgE positivos

* Sintomas frecuentes e intensos con
mala respuesta al tratamiento farmacolégico

* Imposibilidad de eliminar los alergenos del
ambiente
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Egreso con:

CUADRO 16 kjﬂ?} i{}ijfg\?’a i

0 WS

Tn o an GgdL ¥ASE
RUTA CRITICA DEL TRATAMIENTO DEL -igé:‘!ﬁ FOQQﬁFl\gg'L

TRATAMIENTO DE LA CRISIS LEVE(FASE I)

Beta adrenérgicos inhalados
Bromuro de Ipratropio inhalado
Adrenalina subcutanea

~

Mejora No mejora

Beta adrenérgicos V.O. Aminofilina I.V.
Medidas de prevencidn

TRATAMIENTO DE LA FASE I1

Beta 2 adrenérgicos

Soluciones parenterales

‘,,,,,,—” Medidas generales
~

Mejora No mejora

’

Egresa con:
Teofilina V.O.
Beta 2 adrenérgicos
Mucocinéticos
esteroides topicos
Orientacidén a los padres

TRATAMIENTO DE LA FASE III

beta adrenérgicos
Aminofilina 1V
esteroides I.V.
Diuréticos
Digoxina
Bicarbonato
Soluciones 1.V,

"’,//” Monitoreo continuo ~

Mejora No mejora

Egresa con: Intubacié6n
Beta 2 adrenérgicos Asistencia

Aminofilina V.O. ventilatoria

esteroides orales o tépicos
Orientacién familiar
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CUADRO 17
PUNTAJE CLINICO DEL ASMA

PARAMETROS 1] 1 2

Cianosis N o Con aire Con FiOZ2 aldo0s
{Pa02:70-100 torr) {(Pa02 70 torr)(Pa02 70 torr)

Ruidos normales Disparejos Disminuidos ¢

inspiratorios ausentes

Uso de musculos

accesorios No Moderados Maximo

Sibilancias

espiratorias No Moderadas Considerables

Funcién

cerebral Normal Deprimido Coma

* Claudicaci6n respiratoria inmunente: Puntaje menor de 5
{tras tratamiento de rutina) PaCo2 menor de 55 torr
*% Claudicacién aguda : Puntaje mayor de

7
Paco2 mayor de 60 torr
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