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Introduccion

Las enfermedades respiratorias cronicas tienen gran afectacion en la calidad de vida. En la actualidad,
tanto el asma como la Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica (EPOC) han visto aumentada su pre-
valencia, aunque sus tratamientos actuales han logrado aumentar la calidad de vida en estos pacientes.

Desde la Farmacia Comunitaria se tiene una labor esencial en la optimizacion del proceso de uso y de
los resultados de los tratamientos. Debido a que la mayoria de los tratamientos implican el uso de in-
haladores, es necesario instruir al paciente en su utilizacion. Ademas, es fundamental la deteccion de
signos de alarma o criterios de derivacion ante la aparicion de sintomas respiratorios.

Los Servicios Profesionales Farmacéuticos Asistenciales (SPFA) son clave a la hora del abordaje tera-
péutico de la patologia asmatica, dandole valor a la labor asistencial del farmacéutico comunitario de
cara a aumentar la calidad de vida de los pacientes.

D f- icid
El asma es una enfermedad inflamatoria cronica de las vias respiratorias donde participan distintas
celulas y mediadores de la inflamacion, condicionada en parte por factores genéticos, que cursa con

hiperrespuesta bronquial y una obstruccion variable al flujo aéreo, total o parcialmente reversible, ya
sea por accion medicamentosa o espontaneamente.

Prevalencia

La estimacion actual de pacientes con asma en 2019, por parte de la OMS es de 262 millones de perso-
nas en el mundo.

En Espana, los datos actuales indican una prevalencia de alrededor 3 millones de pacientes con asma.
En relacion con la poblacion infantil, constituye una de las enfermedades cronicas mas prevalentes en
esta etapa. En concreto, un 10,4% de nifios de entre 6-7 afios y un 15,3% de adolescentes de 13-14 afios
padecen asma en Espana. Por otro lado, un 5% de la poblacion adulta la padecen. Existen diferencias en
cuanto a la edad y sexo del paciente: es mas frecuente en nifios/adolescentes y en mujeres adultas.
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Etiologia

En funcion de las caracteristicas clinicas, fisiopatolégicas y/o demograficas se pueden clasificar distin-
tos “fenotipos de asma”. En muchos casos hay disponibles tratamientos guiados segun el fenotipo. Los
principales son:

>

Asma alérgico: es el fenotipo mas reconocible. Suele comenzar en la nifiez y esta asociado a

la historia familiar de enfermedad alérgica, como eccema, rinitis alérgica o alergia a alimentos o
medicamentos. Los pacientes que presentan este fenotipo responden muy bien al tratamiento
con corticoides inhalados.

Asma no alérgico: es el fenotipo que esta presente en adultos y no esté asociado a alergias. Es
tos pacientes presentan una respuesta moderada al uso de corticoides inhalados.

Asma de inicio tardio: estos pacientes presentan asma en la etapa adulta, cursan sin alergia y es
mas frecuente en las mujeres. Estos pacientes requieren dosis mas altas de corticoides
inhalados.

Asma con limitacion del flujo del aire: presente en aquellos pacientes con asma de larga evo-
lucion. En relacion con el remodelado que sufre la pared de las vias respiratorias, se
desarrolla una limitacion al flujo de aire persistente o que no es completamente

reversible.

Asma con obesidad: algunos pacientes con obesidad y asma presentan gran clinica respiratoria,
pero con poca actividad inflamatoria eosinofilica en sus vias respiratorias.

Factores de riesgo

En cuanto a los factores relacionados con la enfermedad, hay que distinguir aquellos factores que van a
predisponer al paciente a desarrollar asma de aquellos que van a desencadenar una crisis o exacerba-
cion. Se distinguen dos tipos de factores:

Factores asociados al desarrollo del asma

> Factores del paciente: atopia, menarquia precoz, obesidad, hiperrespuesta bronquial, rinitis,

etc.

Factores prenatales y perinatales: edad de la madre, sobrepeso u obesidad de la madre, prema-
turidad, preeclampsia, ictericia neonatal, cesarea, tabaquismo durante el embarazo, etc. Por
otro lado, la lactancia se considera un factor de proteccion

Factores ambientales: aeroalérgenos, alérgenos laborales, infecciones respiratorias, contamina-
cion ambiental, tabaquismo, etc.
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> Farmacos: antibioticos, paracetamol, antiacidos, terapia hormonal sustitutiva

Factores desencadenantes de sintomas del asma

Factores sistémicos:

> Farmacos: antibioticos, acido acetilsalicilico, beta-bloqueantes no selectivos sistémicos y topi-
cos, AINE, etc.

> Alimentos que pueden llegar a causar alergia como: leche de vaca, cereales, huevo, pescados,
mariscos, frutos secos, alimentos con sulfitos, etc.

> Veneno de himenopteros: abeja y avispa

Factores laborales:
> Sustancias de bajo peso molecular: farmacos, anhidridos, diisocianatos, maderas, metales, etc.
> Sustancias de alto peso molecular: sustancias de origen vegetal, polvo, harinas, enzimas anima-
les y vegetales, gomas vegetales, hongos y esporas
Factores ambientales:
> Atmosféricos: polucion (dioxido de azufre, didxido de nitrégeno, ozono, monoxido de carbono,
particulas en suspension), cambios climaticos extremos (olas de calor, tormentas de arena o de
nieve, tormentas eléctricas, huracanes...) y vegetales (polen de gramineas)

> Domésticos: acaros del polvo, epitelio de animales, etc.
> Algunos hongos, rinovirus y otros virus respiratorios: Penicillium, Aspergillus fumigatus, etc.
*La evidencia cientifica resalta que los factores genéticos han demostrado su relevancia en la apari-

cion del asma, la expresion fenotipica, la respuesta al tratamiento y la gravedad de los sintomas en las
agudizaciones.
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Farmacoterapia

Los objetivos del tratamiento son controlar los sintomas, prevenir el riesgo futuro de exacerbacionesy
alcanzar la mejor funcion pulmonar posible, con minimos efectos adversos.

Clasificacion

> Medicamentos de control o mantenimiento: deben administrarse de forma continua durante
periodos prolongados. Incluyen glucocorticoides inhalados (GCI) o sistémicos, antagonistas de
receptores de leucotrienos (ARLT), agonistas B2 adrenérgicos de accion prolongada (LABA), anti-
muscarinicos de accion prolongada (LAMA) y anticuerpos monoclonales.

> Medicamentos de alivio, también llamados “de rescate”: se utilizan a demanda para tratar de
forma rapida o prevenir la broncoconstriccion. Entre ellos se encuentran los agonistas B2 adrenér-
gicos de accion corta (SABA) y, con menor evidencia, los anticolinérgicos de accion corta (bromuro
de Ipratropio). Se pueden considerar también las combinaciones Budesonida/Formoterol, Beclo-
metasona/Formoterol o Beclometasona/Salbutamol.

El tratamiento con cromonas y/o teofilinas de liberacion retardada ha caido en desuso debido a su
menor eficacia.

El tratamiento del asma debe ser individualizado, escalonado y ajustarse de forma continua, iniciando-
se en el escalon que se considere mas apropiado con el fin de alcanzar un buen control rapidamente y
mantenerlo, subiendo de escalén si es necesario y bajando cuando el control es adecuado.

Si el asma ha estado controlada durante al menos 3 meses, el tratamiento puede reducirse paulatina-
mente, siempre de acuerdo con las recomendaciones del médico.

Antes de modificar el tratamiento se debe valorar la adherencia,
la técnica de inhalacion y los factores desencadenantes
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Tabla 1. Tratamiento farmacoldgico por escalones terapéuticos del asma

Bajar ESCALONES TERAPEUTICOS Subir*
- ESCALON 6
ESCALON 5 0 0 00000
. Tratamiento del
£ - ESCALON 4 GCI a dosis escalén anterior
% ESCALON 3 6CT & doci altas + LABA + biolégicos
] 3 adosis segun fenotipo:
9 ESCALON 2 ;
9 GCI a dosis medias + LABA Omalizumab,
a GCI a bajas + LABA Mepolizumab,
dosis bajas Reslizumab,
Benralizumab,
Dupilumab,
Tezepelumab
ARLT GCI a dosis GCI a dosis Si mal control, Si fracaso de
" medias medias + ARLT afnadir uno o mas: | opciones previas:
] _LAMA** termoplastia
2 endobronquial
2 - ARLT y/o i vereicte ol
; GCI a dosis - Azitromicina | persiste €
( medias + LABA mal control:
5 + LAMA** GCI (VO);
Triamcinolona
ESCALON 1 (IM)
GCI + GCI + GCI + GCI + GCI + GCI +
@ Formoterolo | Formoterol o Formoterol Formoterol Formoterol Formoterol
e GCI + GCI + 0 SABA 0 SABA 0 SABA 0 SABA
E Salbutamol Salbutamol (sin
3 o0 SABA tratamiento de
< mantenimiento)

o SABA

[ EDUCACION, CONTROL AMBIENTAL, TRATAMIENTO DE LA RINITIS Y OTRAS COMORBILIDADES

!

[ CONSIDERAR INMUNOTERAPIA CON ALERGENOS ]

*Tras confirmar la correcta adherencia terapéutica y empleo de inhalador/es

**L AMA: Tiotropio o Glicopirronio
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Escalon 1: Tratamiento intermitente de alivio

Indicado en:

> Asma leve intermitente, pacientes con sintomas diurnos ocasionales y leves
(maximo 2 veces/mes) y sin sintomas nocturnos.

> Prevencion de broncoconstriccion inducida por ejercicio, administrados 10-15 minutos antes.

Tratamientos a demanda: GCI + Formoterol /Salbutamol o p2 adrenérgicos de accion corta (SABA)*

*Debido a que hasta una tercera parte de los pacientes usan de forma excesiva los SABA, se ha considerado alertar de la necesidad
de iniciar u optimizar el tratamiento de mantenimiento con GCI, junto con el resto de terapias empleadas en el asma.

Tratamientos alternativos:

> Anticolinérgico de accion corta a demanda, en casos raros de intolerancia a SABA.

Escalon 2: Introduccion del tratamiento de control o mantenimiento

Indicado en asma persistente leve, pacientes con control inadecuado con SABA.
Tratamiento de eleccion: GCI a dosis bajas administrado diariamente.

Tratamientos alternativos:

> ARLT (Montelukast y Zafirlukast) en pacientes que no pueden recibir GCI, que tienen dificulta-
des con la técnica de inhalacion, o que presentan rinitis alérgica.

> GCI + Formoterol /Salbutamol a demanda para evitar exacerbaciones en aquellos pacientes que

son reacios a un tratamiento diario con GCI o pacientes con baja adherencia a GCI en los que se ha
comprobado la imposibilidad de seguir un tratamiento diario.

Escaldn 3: Inicio de la terapia anadida

Indicado en asma persistente moderada.

Tratamiento de eleccion: GCI a dosis bajas al que se le aiade un agonista p2 adrenérgico de accion pro-
longada (LABA), administrados preferiblemente en el mismo dispositivo.

Tratamientos alternativos:

> GCI a dosis medias (menos eficaz que anadir un LABA).

> Terapia MART: combinacion de Formoterol (LABA con un inicio de accioén rapido) y GCI, tanto
como tratamiento de mantenimiento como de alivio, en un tinico dispositivo de inhalacion.
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Escalon 4: Intensificacion de la terapia ahadida

Indicado en asma persistente moderada, pero con control inadecuado con dosis bajas de GCI + LABA.

Tratamiento de eleccién: GCI a dosis medias en combinacion con un LABA, administrados preferible-
mente en el mismo dispositivo.

Tratamientos alternativos:

> Terapia MART con dosis medias de GCI.
> GCI a dosis medias + ARLT (Montelukast o Zafirlukast) (menos eficaz que afiadir un LABA).

> Triple terapia: GCI a dosis medias + LABA + LAMA (Tiotropio o Glicopirronio).

Escalon 5: Terapia de dosis altas

Indicado en asma persistente grave.

Tratamiento de eleccion: GCI a dosis altas en combinaciéon con un LABA, administrados preferiblemente
en el mismo dispositivo.

Tratamientos alternativos:

En pacientes mal controlados, afadir uno o mas de los siguientes medicamentos proporciona una reduc-
cion de las exacerbaciones y una mejoria en la funcion pulmonar:

> LAMA (Tiotropio o Glicopirronio).
> ARLT (Montelukast o Zafirlukast).

> Azitromicina: 3 dias/semana durante meses.

Escalon 6: Adicion de farmacos bioldgicos

Indicado en asma grave no controlada y con exacerbaciones frecuentes.

Tratamiento de eleccion: adicion de anticuerpos monoclonales, tras evaluacion especializada y segiin
fenotipo del paciente, al tratamiento del escalon anterior.

En los casos en los que la administracion de farmacos biolégicos haya fracasado, se puede considerar la
indicacion de termoplastia endobronquial.

La tltima opcion terapéutica ante el fracaso de las acciones previas sera la administracion de glucocor-
ticoides sistémicos (siempre a la dosis mas baja eficaz y durante el minimo tiempo posible).

En funcion de la gravedad del asma se utilizan diferentes combinaciones de principios activos, con dos o
hasta tres de ellos, en una sola forma farmacéutica para tratar especialmente el asma tanto grave como
moderada; y evitar su exacerbacion. Destacan el uso de la combinacién de LABA con GCI, LAMA con
GCI y LAMA con LABA. En el caso de una triple combinacién existen medicamentos que tienen entre sus
principios activos LAMA, LABA y GCI (Trimbow®, Trixeo®, Enerzair®, Zimbus®).
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ASPECTOS CLAVES:

> El uso de SABA a demanda mas de 2 veces/mes (sin contar cuando

se utilice de forma preventiva antes del ejercicio), o el haber tenido
exacerbaciones en el afio previo o un FEV1 < 80%, indica un control de asma
inadecuado y requiere instaurar la terapia de mantenimiento.

> Los GCI, administrados de forma continua, constituyen el tratamiento
de mantenimiento mas eficaz del asma persistente, tanto para controlar los
sintomas diarios, como para disminuir el riesgo de exacerbaciones.

> El tratamiento con LABA siempre debe ir acompanado de un GCI.
Los LABA en monoterapia se han asociado con un mayor riesgo de
hospitalizaciones y exacerbaciones de riesgo vital.

> En el asma alérgica bien controlada (escalones 1 a 4), siempre que se haya
demostrado una sensibilizacion mediada por IgE frente a aeroalérgenos
comunes, que sea clinicamente relevante y que se utilicen extractos bien
estandarizados, se recomienda la inmunoterapia con alérgenos.

> Todos los pacientes, independientemente de la gravedad, deben tener
prescrito un inhalador de rescate para su utilizacion a demanda.

10
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Identificacion
de PRM/RNMs
relacionados

Por todo ello, el papel del farmacéutico en la identificacion de PRM y RNM y su actuacion temprana es
muy importante para conseguir mejores resultados en el correcto proceso de uso de los medicamentos
y en la calidad de vida de los pacientes.

Tabla 2. PRM/RNM relacionados con el tratamiento del asma

Problemas

PRM Principios activos/RAM RNM de Salud (PS)

Alta probabilidad Antagonistas de los receptores
de efectos adversos | de leucotrienos: Montelukast,
Zafirlukast- Nauseas, diarrea,
odontalgia, cefalea, amigdalitis,
aumento de transaminasas,
dermatitis, infeccion respiratoria...

Glucocorticoides inhalados:
Beclometasona, Budesonida,
Fluticasona, Ciclesonida o
Mometasona- Candidiasis oral,
ronquera, faringitis, disgeusia,
reacciones de hipersensibilidad,

nauseas, mialgia... Otros PS nuevos

. mo RAM por el

. . Inseguridad cot Ot .ptO ©
Glucocorticoides sistémicos: ratamiento
del asma

Prednisona, Metilprednisolona,
Hidrocortisona o Deflazacort-
Hiperglucemia, osteoporosis,
nauseas, aumento de apetito,
cataratas, euforia, cefalea...

Agonistas B2 adrenérgicos de
corta duracion (SABA): Salbutamol,
Terbutalina- Taquicardia,
palpitaciones, temblor, cefalea,
espasmo muscular...
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Agonistas B2 adrenérgicos
de larga duracion (LABA):
Formoterol, Salmeterol o
Vilanterol - Palpitaciones,
cefalea, temblor, tos, dolor
toracico...

Antagonistas muscarinicos

de corta duracion (SAMA):
Ipratropio - Sequedad de boca,
nauseas, dispepsia, cefalea,
mareo, faringitis, sinusitis,
dolor de espalda, infecciones
del tracto urinario...

Precauciones de uso

Acido acetilsalicilico (AAS)

AINE (derivados del acido
propionico): Dexketoprofeno,
Ibuprofeno, Naproxeno

AINE (derivados del acido
arilacético): Aceclofenaco,
Diclofenaco

Pirazolonas: Metamizol

Expectorante: hiedra

Mucoliticos: Acetilcisteina,
Bromhexina

Supresor de la tos:
Cloperastina

Analogos de prostaglandinas:
Latanoprost, Tafluprost

Betabloqueantes selectivos:
Atenolol, Bisoprolol

Inseguridad

Posibles reacciones de
hipersensibilidad a AAS
y a otros AINE

Reacciones alérgicas
graves (pacientes
asmaticos son grupos de
riesgo)

Obstruccion bronquial por
incremento de produccion
de mucosidad

Alteracion de la
expectoracion y aumento
de la resistencia a las vias
respiratorias al inhibir el

reflejo de la tos

Se han comunicado casos
postcomercializacion de
exacerbacion del asma

Posible exacerbacion
del asma

12



Guia rapida sobre el Asma

Contraindicaciones El bloqueo de los
receptores beta no
Betabloqueantes no selectivos puede causar
selectivos: Carvedilol, exacerbacion del asma.
Labetalol, Propranolol En caso necesario se
Inseguridad recomienda seleccionar
betabloqueantes selectivos
r insuficienci
Supresores de la tos: reév[ i"};(zoriasuo: lfloC ieo
Dextrometorfano, Codeina... p P q
de la tos
Interacciones Salbutamol + farmacos .
. . o Mayor riesgo de
con otros hipokalemiantes (corticoides, . .
X I hipopotasemia y
medicamentos, diuréticos no ahorradores de . -
s : cardiotoxicidad
plantas medicinales, | potasio)
complementos
alimenticios o ) »
alimentos Fluticasona + antifiingicos : Posible acumulacion de
o1 Inseguridad Fluticasona con aumento
azolicos (Itraconazol...) .
de su toxicidad
Potenciacion de efecto
Beta 2-adrenérgico + Teofilina h1.p91.<alemlante con
posibilidad de aparicion
de taquicardia.
Error de utilizacion U.SO mgdecugdo de los Inefectividad PS no controlado
dispositivos inhaladores
Falta de adherencia | Todos los tratamientos Inefectividad PS no controlado
Dosi Administracion de mé .
0518, p.a,uta d stracior de mas o Inefectividad/
o duracion no menos inhalaciones, uso en . . PS no controlado
inseguridad

adecuada

dias alternos, etc.
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Signos de alarma

y criterios de derivacion

Tabla 3. Signos de alarma y criterios de derivacion en asma

Pacientes

Sintomas

Paciente no diagnosticado:
> Antecedentes familiares
> Antecedentes personales de atopia
> Obesidad

> Fumadores y expuestos
a irritantes quimicos

Variables en tiempo e intensidad
y de predominio nocturno

>
>
>
>

Sibilancias
Disnea
Tos persistente

Opresion toracica

Habitualmente aparecen varios signos
y sintomas a la vez

Paciente diagnosticado:

> Enfermedad de reflujo
gastroesofagico

> Apnea del sueiio
> Depresion
> Hipertiroidismo

> Embarazo con asma no controlada

Crisis asmatica:

- Tos persistente

- Sibilancias

- Dolor en el pecho
- Ahogo

Aumento del uso del tratamiento
de rescate (uso >2 veces por semana)

Sintomas diurnos
>2 veces por semana

Frecuencia respiratoria aumentada
Taquicardia

Despertares nocturnos con
sensacion de ahogo

Aumento de las exacerbaciones
(2 o mas al afio)

Fiebre (por posible infeccion)

Cuadro grave si presenta:

>
>
>

Confusion
Cianosis

Frecuencia respiratoria
> 30 respiraciones por minuto

Frecuencia cardiaca
>120 latidos por minuto

14
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