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*DESDE 1939 ¢

Guia Mexicana del Asma 2017

GUIMA 2017
Mensgede presdentedelaSMNYCT

La Sociedad Mexicana de Neumologia y Cirugia de Térax, SMNyCT, fue oficialmente
fundada el 15 de marzo de 1939, con el nombre de Sociedad Mexicana de Tuberculo-
sis y Enfermedades del Aparato Respiratorio. Entre sus objetivos originales estaba el
estudio de la tuberculosis y las enfermedades respiratorias, asi como la cooperacion
con las organizaciones nacionales y extranjeras de lucha comun. En la década de
1930, la tuberculosis era una de las principales causas de morbilidad y mortalidad
en México y en muchos paises del mundo. El grupo de médicos encargados de
combatirla, encabezados por el Dr. Ismael Cosio Villegas y el Dr. Donato G Alarcén,
fundadores de la SMNyCT, era extraordinario y sobresaliente, pero numéricamente
muy insuficiente para las necesidades del pais. A lo largo de ocho décadas, México
ha sufrido una gran transformacién social y sanitaria; las enfermedades crénico
degenerativas han desplazado gradualmente a las enfermedades infecciosas como
principales problemas de salud publica. Las enfermedades del aparato respiratorio
no son la excepcién y representan uno de los mayores retos de salud contempora-
neos. Entre estas enfermedades esta el asma; la enfermedad pulmonar crénica mas
frecuente. No obstante, exhibe un escenario de baja deteccién y error diagndstico
frecuente, asi como tratamiento deficiente y baja cobertura médica. En contraste,
el desarrollo de las especialidades respiratorias ha sido orgullosamente creciente
y de vanguardia, pero al igual que hace 80 afios, el nimero de especialistas sigue
siendo muy insuficiente; imposible de cubrir las necesidades de atencién de los mas
de ocho millones de mexicanos que padecen asma.

En esta situacion de grandes necesidades de salud y escasos recursos ma-
teriales y humanos especializados, el desarrollo de herramientas que ayuden a
mejorar y optimizar el manejo de los enfermos en todos los niveles de atencion,
es una de las mejores estrategias para cambiar el escenario actual. Sin duda, la
Guia Mexicana del Asma, GUIMA 2017, es una de las mayores propuestas que
se hayan desarrollado en la historia de la medicina respiratoria de nuestro pais.
GUIMA 2017 se publica de forma simultdnea en un nimero especial de Neumologia
y Cirugia de Térax, NCT, y de la Revista Alergia México; ademas, gratamente se
presenta por primera vez de forma oficial durante el 76 Congreso de las Américas de
nuestra sociedad. Este documento ha nacido en el seno de la mayor colaboracion
profesional y académica que se haya logrado entre las instituciones y sociedades
profesionales de la materia. Bajo la gestidon y convocatoria de la SMNyCT vy del
Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias Ismael Cosio Villegas, INER, y a
lo largo de mas de 18 meses de trabajo y tres reuniones presenciales, un total de
58 expertos, lideres de opinién y participantes oficiales de 11 sociedades profesio-
nales de neumologia, alergologia, otorrinolaringologia, pediatria, medicina general
y familiar e instituciones como el INER, el Hospital Infantil de México, el Instituto
Nacional de Pediatria y el Centro Nacional de Programas Preventivos y Control de
Enfermedades, han concretado este histérico documento. A todos ellos y cada una
de sus sociedades e instituciones, nuestro mayor reconocimiento y agradecimiento
por su entusiasta y destacada labor y contribucion. Un agradecimiento especial
merece por su arduo trabajo el grupo nuclear liderado por la Dra. Désirée E. S.
Larenas Linnemann y conformado por los doctores Dr. Jorge Salas Hernandez,
Margarita Fernandez Vega, Maria del Carmen Cano Salas, Blanca Estela del Rio
Navarro, Jorge Agustin Luna Pech, José Antonio Ortega Martell, Jade Romero
Lombard y Erika del Carmen Lopez Estrada, asi como los metoddlogos Jimena
Villaverde Rosas y José Luis Mayorga Butron.
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No podemos dejar de mencionar que GUIMA 2017, sélo ha sido posible gracias
al financiamiento irrestricto de la industria farmacéutica. A todos sus patrocinadores,
también nuestro mas sincero reconocimiento.

Si bien es cierto que los retos de la salud respiratoria en México son mayores,
GUIMA 2017 representa una prueba fehaciente de como la colaboracion, el trabajo
coordinado, pero sobre todo la unién de los profesionales de la salud, las institu-
ciones y las sociedades profesionales, pueden hacer un frente comun. Esta cola-
boracion de clase mundial, le augura un gran éxito y deseamos sea la primera de
muchas mas de la misma categoria y alcance. Asimismo, esperamos sea el inicio
de una nueva etapa a la altura de nuestro legado histérico, de nuestras sociedades
e instituciones y, sobre todo, de nuestra sociedad en general.

Enhorabuena.

Juan Carlos Vazquez Garcia
Presidente de la SMNyCT 2015-2017
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4.2.2 Seguimiento: espirometria simple

4.2.3 Seguimiento: eosinofilia en sangre periférica
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en expectoracién

5 Tratamiento
5.1 Tratamiento no farmacoldgico

5.1.1 Control del medio ambiente: factores
inespecificos y especificos (alérgenos)
Factores inespecificos
Factores especificos (alérgenos)

5.1.2 Inmunizaciones

5.1.3 Ejercicios y terapias alternativas

5.1.4 Alimentacion
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5.2.3 [= 12 afios] Paso 3: terapia combinada,
corticoesteroide dosis baja
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Pacientes = 12 anos tratados sdlo con
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simple, dosis baja

5.4.3 [< 5 afos] Paso 3: manejo de control
corticoesteroide dosis media, o combinando

5.4.4 [< 5 afhos] Paso 4: manejo de control dosis
mayores y combinando
Nifios previamente tratados sé6lo con
corticoesteroides via oral sin medicacion inhalada
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Vocabulario acordado

ONOUTAWN R

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.
18.

19.

20.
21.

22.
23.
24,
25.

Asma grave (no asma severa)

. Los pasos del tratamiento (traduccion de «steps», no niveles, ni escalones)
. Antileucotrienos (no anti-receptor de leucotrienos, no montelukast)

. Teofilina (no xantinas) y para uso IV: metilxantinas

. Paciente con asma (no paciente asmatico)

. Pérdida de control (o0 exacerbacion leve)

Crisis asmatica (o exacerbacién mas grave): no hay una linea sélida entre 6y 7

. SLIT = Inmunoterapia sublingual (por sus siglas en inglés: Sublingual Immu-

notherapy)

. SCIT = Inmunoterapia subcutanea (por sus siglas en inglés: Subcutaneous

Immunotherapy)

LABA = beta-agonista de accion prolongada (por sus siglas en inglés de Long
acting beta-agonist)

SABA = beta-agonista de accién corta (por sus siglas en inglés de Short acting
beta-agonist)

Terapia SMART = el uso de un solo inhalador para mantenimiento y rescate =
(Budesonida o Beclometasona)+ Formoterol (por sus siglas en inglés: Single
inhaler Maintenance And Rescue Treatment)

PEF = flujo espiratorio maximo (por sus siglas en inglés: Peak Expiratory Flow)
FeNO (por sus siglas en inglés de fraccién exhalada de éxido nitrico, Fraction
of Exhaled Nitric Oxide)

SpO, = Saturacion periférica O,, como se mide con oximetria de pulso (también
a veces llamado SatO,)

FEV, = volumen espiratorio del primer segundo (por sus siglas en inglés: Forced
Expiratory Volume)

FVC = Capacidad vital forzada (por sus siglas en inglés: Forced Vital Capacity)
pMDI = inhalador de dosis medida presurizado (por sus siglas en inglés de
pressurized Metered Dose Inhaler)

CEl = corticoesteroides inhalados (sus siglas en inglés usadas en las guias
madre son ICS de Inhaled CorticoSteroids)

AINES = antiinflamatorios no esteroideos

TRPA1 = son las siglas en inglés de transient receptor potential cation channel,
subfamily A, member 1

CRH = son las siglas en inglés de corticotropin-releasing hormone

ACTH = son las siglas en inglés de adrenocorticotropic hormone

NFk-B = son las siglas en inglés de factor nuclear kappa B

INF = interferén
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Observaciones

Los conocimientos cientificos en los que esta basado el ejercicio de la medicina,
son constantemente modificados y ampliados por la investigacion. Los textos
médicos con frecuencia se ven pronto superados por el desarrollo cientifico. Los
autores y editores de este documento han procurado que en todo momento lo
gue aqui se describe esté acorde con los principios aceptados hoy en dia para la
practica médica.

Sin embargo, avances en los conocimientos cientificos pueden hacer que esa
informacién se vuelva incorrecta algin tiempo después. Por estos motivos, ni los
autores, editores, u otras personas o colectivos implicados en la edicién del pre-
sente documento pueden garantizar la exactitud de todo el contenido de la obra, ni
son responsables de los errores o los resultados que se deriven del uso que otras
personas hagan de lo que aqui se publica.

Los editores recomiendan vivamente que esta informacién sea contrastada con
otras fuentes consideradas fiables. Especialmente en lo relativo a la dosificacion e
indicaciones de los farmacos, se aconseja a los lectores que lean la ficha técnica
de los medicamentos que usen, para asegurar que la informaciéon que se propor-
ciona en este documento es correcta. Este documento esta dirigido a médicos y
algunas partes pueden ser Utiles para personal paramédico y pacientes con asma.

Como parte del compromiso con la responsabilidad social de los autores y
editores responsables del contenido de este documento, se evitara en el mismo el
término «asmatico» para referirnos al individuo o grupo de individuos que padecen
asma, a fin de no favorecer acepciones del uso de lenguaje y/o expresiones que
pudieran asociarse con aspectos discriminatorios.

Los autores de este documento invitan a los lectores a compartir sus comentarios
y sugerencias para mejora, en los correos marlarl@prodigy.net.mx drjcvazquez@
gmail.com y jsalas@iner.gob.mx

Cémo citar este documento:

Guia Mexicana del Asma. Neumol Cir Torax, 2017;76(supl 1):s1-s136
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Presentacion: Guia Mexicanadd Asma 2017

El asma es la enfermedad respiratoria crénica mas frecuente en el mundo. Puede
afectar a cualquier ser humano, independientemente de todas las razas, edades,
0 género. El asma no distingue condicién socioeconémica, ni regién geografica,
ya que afecta tanto a poblacién de las grandes ciudades como de las zonas mar-
ginales y rurales.

A pesar de un creciente y vertiginoso conocimiento de la enfermedad, derivado
de la investigacion basica, clinica y epidemiolégica, aln se carece de un recurso
terapéutico que permita la curacién de los enfermos. Sin embargo, es posible
afirmar que la enfermedad es 100% controlable en la gran mayoria de los casos.

A pesar de la abundante informacion disponible es desafortunado que el sub-
diagnéstico y el subtratamiento son realidades de la practica médica cotidiana.
Esta situacion afecta directamente a los enfermos ya que incrementa la frecuencia
de hospitalizaciones, incrementa los costos de la atencion médica y favorece el
ausentismo escolar y laboral. En consecuencia, se deteriora la calidad de vida de
los pacientes con asma.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y el Foro Internacional de Sociedades
Respiratorias (FIRS, por sus siglas en inglés), estiman entre 300 y 235 millones
de pacientes con asma en todo el mundo, respectivamente. Cualquiera que sea la
cifra mas certera, la prevalencia de asma es preocupante, maxime si se toma en
cuenta a los enfermos que aun no tienen un diagnéstico definitivo.

En México, de acuerdo a la OMS, el 7% de la poblacién padece asma, lo cual
significa aproximadamente 8.5 millones de mexicanos enfermos por este padeci-
miento respiratorio crénico.

La Direccién General de Informacién en Salud (DGIS) sefialé que en el afio
2013 se registraron en todo el pais 126,952 egresos hospitalarios por todas las
enfermedades respiratorias, de ellos, 25,630 correspondieron a asma (20% de las
enfermedades respiratorias). La poblacién de 0-14 afios de edad es la mas afectada
seguida de las personas entre 15-64 afios de edad. Entre los egresos hospitalarios
47 son por defuncion (0.03% de todas las causas de muerte en el pais) y una tasa
de mortalidad de 1.8 por 1,000 egresos.

Por otra parte, no hay duda que los gastos en salud afectan tanto a los pacientes
y sus familiares, como a las Instituciones de Salud, por lo que la unién de esfuer-
Zos, a través de sus expertos en la enfermedad, puede contribuir a establecer las
mejores estrategias de atencién acordes a nuestra realidad.

Al mismo tiempo, se tienen perfectamente reconocidas las deficiencias de mayor
impacto en la atencién de estos pacientes. Entre ellas destacan: el diagnéstico
erréneo, el uso reducido de pruebas de utilidad clinica (espirometria), el uso habi-
tual de medicamentos no indicados en el control de esta enfermedad (mucoliticos,
antitusigenos, antihistaminicos, antibiéticos, entre otros), y en cambio, el pobre
uso de terapias Utiles (corticoesteroides y broncodilatadores inhalados). Aunado
a las deficiencias en el diagnéstico y tratamiento del asma, se tiene que sumar la
pobre cultura médica de la poblacién acerca de esta enfermedad y la necesidad
de mejorar la capacitacién del personal de salud en este tema. Probablemente, la
correccion de éstas y otras deficiencias facilitara a los médicos la atencién adecuada
de los pacientes, favorecera el acceso a los medicamentos basicos y optimizara
los recursos disponibles en las Instituciones de Salud en todos sus niveles.

Desde hace mas de dos décadas, los expertos en Asma en México se han dado
a la tarea de difundir periédicamente el conocimiento relacionado con el asma, a
través de una guia nacional. Si bien es un esfuerzo digno de reconocer, no parece
gue los resultados hayan sido suficientes hasta este momento. Esto no significa que
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no se tiene que mantener el interés y el trabajo conjunto. Por iniciativa del Instituto
Nacional de Enfermedades Respiratorias Ismael Cosio Villegas y de la Sociedad
Mexicana de Neumologia y Cirugia de Térax, AC (SMNyCT), varias instituciones
y asociaciones médicas se han sumado al esfuerzo para desarrollar la presente
Guia Mexicana del Asma (GUIMA) 2017. En su desarrollo colaboraron médicos
alerg6logos, neumologos, neumdlogos y alergélogos pediatras, otorrinolaring6lo-
gos, pediatras, médicos generales y familiares, asi como terapistas respiratorios
y expertos en educacion.

La Sociedad Mexicana de Neumologia y Cirugia de Térax, el Colegio Mexicano
de Inmunologia Clinica y Alergia, el Colegio Mexicano de Pediatras especialistas
en Inmunologia Clinica y Alergia, el Colegio Mexicano de Neumdlogos Pediatras,
la Sociedad Mexicana de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello, la
Federacidon Mexicana de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello, la
Confederacion Nacional de Pediatria de México, la Sociedad Mexicana de Pe-
diatria, la Asociacion Mexicana de Pediatria, la Asociacion Mexicana de Médicos
Generales y Familiares, la Sociedad Mexicana de Terapia Respiratoria, el Centro
Nacional de Programas Preventivos y Control de Enfermedades, el Hospital Infantil
de México y los Institutos Nacionales de Pediatria y de Enfermedades Respirato-
rias, integran este magnifico, amplio y multidisciplinario grupo de trabajo que hoy
presenta esta guia.

La Guia Mexicana del Asma 2017 (GUIMA 2017) es una herramienta de amplio
y facil acceso para mejorar la atencién de los pacientes con asma en México y en
consecuencia evitar los deplorables resultados de un mal diagndstico y un mal
control del asma.

La GUIMA se asume como un medio de actualizacién y capacitaciéon que pro-
mueve las buenas practicas clinicas, a través de las recomendaciones de los lideres
y expertos mas reconocidos a nivel nacional.

La GUIMA es el resultado de 18 meses de trabajo, una amplia revisién de la
literatura médica relacionada con el asma, el andlisis detallado de documentos
nacionales e internacionales, la discusién colectiva y critica de cada uno de los
documentos y el material propuesto, de la gestién transparente de recursos eco-
némicos para lograr las reuniones de los expertos y la conclusién del texto, del
apoyo incondicional y respetuoso de la industria farmacéutica patrocinadora, y por
supuesto del interés, carifio y respeto que se tiene por cada uno de los participantes
a lo mas importante: nuestros pacientes que padecen asma.

Todos y cada uno de nosotros esperamos que el lector encuentre las respuestas
necesarias a sus inquietudes clinicas que finalmente le permitirdn mejorar la calidad
de atencién de la poblacién.

Las ultimas lineas de esta presentacion estan dedicadas a reconocer el liderazgo,
el humanismo, el profesionalismo y el compafierismo de todos los expertos que
han contribuido a la integracion de esta Guia Mexicana del Asma 2017.

Dr. Jorge Salas Hernandez
Director General del Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias Ismael Cosio Villegas

Dr. Ignacio Ortiz Aldana
Secretario de Salud del Estado de Guanajuato 2012-2018
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Introduccion

1 Introduccion

La presentacion de este documento ha mostrado la importancia del asma en Mé-
Xico, por su alta prevalencia, pero también por su subdiagnéstico y su tratamiento
deficiente, que propician un mal control de los pacientes con asma, crisis mas
frecuentes y sintomatologia activa. En consecuencia, el asma tiene un impacto
socioecondémico considerable para el paciente y la sociedad en su conjunto, al
igual que afecta la calidad de vida del paciente y su familia.

En México el paciente con asma puede recibir atencién médica en los diferentes
niveles de salud, ya sea publica o privada, y también por multiples especialidades.
Todas estas particularidades de la situacién nacional indican la necesidad de un
documento guia actualizado, con base amplia en multiples gremios médicos, tanto
de primer nivel de atencién como de especialidad.

El objetivo de GUIMA 2017 es facilitar la reduccién de la morbimortalidad de asma
en México, no s6lo mejorando el conocimiento acerca de la patologia, sino también
para ayudar a la parte administrativa del Sector Salud a gestionar la seleccién y
adquisicion mas precisa de los medicamentos necesarios para su tratamiento a
nivel de Salud Publica. Para tal fin se ofrecen lineamientos para el diagnéstico y el
tratamiento del asma en sus distintas etapas de evolucién y grados de gravedad,
grupos de edad y género, asi como subgrupos con necesidades especiales, como
son pacientes embarazadas, pacientes de la tercera edad, pacientes con enferme-
dad respiratoria exacerbada por aspirina (EREA), asma ocupacional y asma por
ejercicio. También resumimos eventuales ajustes en el manejo del paciente con
asma y ciertas comorbilidades como son la obesidad, los trastornos de ansiedad
y depresidn, la alergia a alimentos, la rinitis, rinosinusitis y poliposis nasosinusal y
el reflujo gastroesofagico. Sin embargo, la guia no detalla el tratamiento de cada
una de estas comorbilidades, ni tampoco abarca la enfermedad del nifio con sibi-
lancias tempranas o los cuadros de sibilancias relacionadas a infecciones virales
en la infancia.

La guia se dirige a los médicos que tratan a pacientes con asma en el medio
publico y privado, tanto a nivel de la atencion primaria, como a nivel especializado.
El diario del paciente para su autocontrol y el capitulo de dispositivos para inhalar
pueden tener informacién Util para personal del area de salud y pacientes con asma.
Por tanto, el grupo de desarrollo de la guia y sus revisores fueron seleccionados
de todos los grupos con interés en este documento.

1.1 Pasos en la elaboracién de GUIMA 2017

En la elaboracion del presente documento se siguieron los lineamientos de AGREE
Il para la elaboracion de guias de préactica clinica de calidad! y de ADAPTE para la
transculturizacion de guias.? En breve, los pasos que se siguieron para su desarrollo
se describen en la tabla 1.1.

Resumiendo, se seleccionaron las guias con mejor puntuacion AGREE-II a nivel
mundial, al igual que tomar en cuenta su adaptabilidad a nuestra realidad mexicana.
Asi se seleccionaron como Guias Madre: British Thoracic Society Asthma Guideline
(BTS) 2014, tomando nota de cambios en su actualizacién en 2016,* Global Initia-
tive on Asthma (GINA) 2015, ya actualizado a 2016° y Guia Espafiola del Manejo
del Asma (GEMA) 2015.¢ Durante todo el proceso el grupo nuclear del desarrollo
de GUIMA 2017 avanz6 con la labor mediante juntas virtuales (bi-)semanales, a
las cuales frecuentemente también asistieron los metodélogos. El grupo amplio
de desarrollo de la guia consistié de médicos especialistas y de primer contacto,
terapeutas respiratorios, enfermeras especializadas y metodélogos. Revisd y ajustd
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los textos de respuesta de preguntas clinicas clave en tres bloques de un proceso
Delphi, cada uno de 2-3 rondas, hasta llegar a un consenso estadisticamente
aceptable. Durante el curso del desarrollo de GUIMA 2017 el grupo amplio del
desarrollo de la guia se reunié en tres juntas cara-cara; durante la Ultima junta se
revisé el contenido final del documento. Las preguntas clinicas clave (Anexo 1), la
evidencia en las guias madre relacionada con cada una de ellas y sus respuestas
seran publicadas en documentos paralelos. (Larenas Linnemann D, et al. Alergo-
logia et immunopathologia 2017, sometido). Para una descripcién mas detallada
de los procesos, vea capitulo 13, Metodologia.

Para graduar el nivel de evidencia presente en las guias madre para cada una
de las preguntas clinicas clave se utilizo la tabla 1.2.

Para graduar el nivel de recomendacion presente en las guias madre para cada
una de las preguntas clinicas clave se empleé la tabla 1.3.

Los miembros del grupo amplio de desarrollo de la guia utilizaron el nivel de
evidencia y de recomendacién de las Guias Madre para finalmente emitir una
recomendacién o sugerencia a cada pregunta clinica clave, tomando en cuenta el
contexto de la realidad mexicana. Cuando la recomendacion es fuerte, GUIMA 2017
se expresa como «recomendamos», cuando la recomendacién es débil, GUIMA
2017 se expresa como «sugerimos»; las sugerencias permiten al médico tratante
elegir otra accion que la sugerida, segun su criterio.

Se ofrecen ademas puntos de buena préactica, basadas en la experiencia del
grupo de desarrollo de GUIMA 2017 y algunas publicaciones mas recientes aln
no integradas en las Guias Madre. Se recomienda una actualizacién de GUIMA
2017 en maximo 5 afios a partir de la fecha de su publicacion.

Tabla 1.1. Pasos en el desarrollo de la guia GUIMA 2017.

I. Seleccion del grupo de desarrollo de la guia

1. Comité Ejecutivo para administracion (JS), contenido (DLL) y finanzas (JCV)
2. Grupo nuclear de desarrollo de la guia (cuatro neumoélogos y cuatro alergélogos) [coordi-
nando DLL y CC]

3. Tres metodologos, involucrados en todos los pasos del desarrollo

4. Gremios médicos, mas relacionados con pacientes con asma, dando autonomia a sus Presi-
dentes para asignar representacion de 3-5 colaboradores para la guia

1. Elaboracién objetivo de la guia (documento SCOPE)
II. Busqueda literatura para guias de asma
IV. Evaluacion de la calidad de las guias con AGREE II (2 evaluadores/guia)
V. Segun IV seleccion de las tres mejores guias como Guias Madre
VI. Elaboracion preguntas clinicas clave a partir de las Guias Madre, método PICO

VII. Contestacion preguntas clave segiin evidencia cientifica en Guias Madre, asignando nivel de
evidencia y nivel de recomendacion

VIIL. Ajuste de textos mediante un proceso Delphi de varios bloques y rondas

IX. Integracion del texto de la guia, basandose en el conjunto de evidencia de las preguntas clini-
cas clave

X. Revision textos finales con el grupo amplio de desarrollo de la guia, revisores externos (exper-
tos, legisladores, pacientes)

XI. Terminacion del documento final
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Tabla 1.2. Interpretacion de los niveles de evidencia y grados de recomendacion.

Niveles de evidencia

1+ Metaanalisis de alta calidad, revisiones sistematicas de ensayos clinicos aleatorizados
(ECAs) o ECAs con muy poco riesgo de sesgo

1* Meta-analisis bien realizados, revisiones sistematicas, 0 ECAs con poco riesgo de sesgos
1- Meta-analisis, revisiones sistematicas o ECAs con alto riesgo de sesgos

2t Revisiones sistematicas de alta calidad de estudios de cohortes o de casos y controles
Estudios de cohortes o de casos y controles de alta calidad con riesgo muy bajo de sesgo y
con alta probabilidad de establecer una relacion causal

Al Estudios de cohortes o de casos y controles bien realizados con bajo riesgo de sesgo y con
una moderada probabilidad de establecer una relacion causal

2 Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo y riesgo significativo
de que la relacion no sea causal

Estudios no analiticos, por ejemplo, informes de casos o series de casos
4 Opinion de expertos

Tabla 1.3. Grados de recomendacion.

Nota: El grado de recomendacion se relaciona con la fuerza de evidencia en que esta basada la
recomendacion. Esto no afecta la importancia clinica de la recomendacion

A Al menos un meta-analisis, revision sistematica o ECA clasificado como 1**y directamente
aplicable a la poblacion diana de la guia; 0

Un cuerpo de evidencia cientifica compuesto por estudios clasificados como 1*, directa-
mente aplicable a la poblacidn diana de la guia y que en general demuestran consistencia
en sus resultados

B Un cuerpo de evidencia cientifica compuesto por estudios clasificados como 2*, directa-
mente aplicable a la poblacién diana de la guia y que en general demuestran consistencia
en sus resultados; o

Evidencia cientifica extrapolada de estudios clasificados como 1** 6 1*

C Un cuerpo de evidencia cientifica compuesto por estudios clasificados como 2* directa-
mente aplicables a la poblacion diana de la guia y que en general demuestran consistencia
en sus resultados; o

Evidencia cientifica extrapolada de estudios clasificados como 2+
D Evidencia cientifica de nivel 3 6 4; o

Evidencia cientifica extrapolada de estudios clasificados como 2*

Puntos de buena préctica

Recomendaciones de buena practica basadas en la experiencia clinica del grupo desarro-
llador de GUIMA 2017
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Figura2.1.

La fisiopatologia depende de la inte-
raccion entre factores predisponen-
tes, factores desencadenantes, célu-
las directoras (como los linfocitos
T reguladores, T ayudadores (Th)
0 las células dendriticas), células
efectoras (como eosindfilos, neutro-
filos) y moléculas como citocinas,
adhesinas, mediadores quimicos y
neurotransmisores.

2 Fisopatologia del asma

El asma es una enfermedad heterogénea, donde coexisten tanto factores predis-
ponentes, que incrementan el riesgo de padecer asma, como factores desenca-
denantes, que activan el asma. Estos se combinan en diferentes momentos para
provocar los sintomas y signos caracteristicos de esta enfermedad. Entre los factores
predisponentes se han descrito asociaciones con alelos de mas de 50 genes que
participan en la interaccién con los estimulos del medio ambiente, el desarrollo de
la respuesta inmunoldgica, el control de la inflamacion y la reparacion tisular en las
vias aéreas. Ademas, se han descrito mecanismos epigenémicos que dependen
de estimulos ambientales (como la dieta, el contacto con la microbiota y sus pro-
ductos metabdlicos, la exposicidon a contaminantes extramuros o intramuros) que
pueden modificar la expresion de estos genes de diferentes maneras para activar o
inhibir su efecto. Una vez establecida esta predisposicion, existen multiples factores
desencadenantes (alérgenos, infecciones, contaminantes ambientales, irritantes,
cambios de temperatura, ejercicio, emociones) que frecuentemente pueden causar
exacerbaciones en los pacientes con asma (figuras 2.1 y 2.2). Las interacciones
entre factores predisponentes y factores desencadenantes con células y moléculas
de las vias aéreas, en especial del sistema inmunolégico, explican la expresién
clinica heterogénea que se puede presentar en cada paciente, a lo que se conoce
como fenotipo. El mecanismo fisiopatoldgico implicado en el desarrollo de un feno-
tipo especifico se llama endotipo y pueden coexistir varios endotipos dentro de un
mismo fenotipo (figura 2.3). Por ejemplo, el asma alérgica es uno de los fenotipos
mas frecuentes y generalmente aparece tempranamente en nifios, pero al estudiar
los mecanismos fisiopatol6gicos pueden encontrarse varios endotipos en el asma
alérgica; algunos pacientes presentan inflamacién eosinofilica dependiente de un
patrén linfocitario Th2 predominante, pero otros pacientes pueden tener patrones
con mayor actividad Thl o Th1l7 predominante, que también sean especificos para
un alérgeno y que causen inflamacién de predominio neutrofilico (figura 2.4). En el
fenotipo de inflamacién eosinofilica pueden existir diferentes endotipos, pues esta
inflamacion puede ser mediada por linfocitos Th2 especificos para un alérgeno, pero
también por células innatas linfoides tipo 2 (ILC2) no especificas para un alérgeno,
en consecuencia, ambas vias pueden ser activadas por estimulos diferentes.

Factores Factores
predisponentes desencadenantes

Fisiopatologia

| T

Células , Células
) Moléculas
directoras efectoras
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Figura 2.2.

Factores desencadenantes frecuentes en los pa-
cientes con asma. Puede existir un solo factor
desencadenante o coexistir varios en el mismo

paciente.
(ESTRES )
: ~a
[:___INFECE'I-EH__; (TABAQUISM o)
Figura 2.3. Fenotipos de Asma

La combinacion de variantes genéticas (ge-
notipo) y los mecanismos epigendmicos para

Alérgica

expresar o inhibir a estos genes dan como ‘

resultado los mecanismos fisiopatogénicos Inicio

(endotipo) y las manifestaciones clinicas tardio aIerg|ca
(fenotipo). .

2 m
= o
g
O iy 3
Inicio
Eosmoflhca
temprano
Neutrofilica

Figura 2.4.

El asma alérgica es ocasionada
por una respuesta inmunoldgica
especifica hacia un alérgeno. Esta
respuesta es coordinada en la mayo-
ria de las ocasiones por un linfocito Asma alérgica
Th, que activa a los linfocitos B
especificos para la sintesis de IgE
especifica hacia el alérgeno. Pero
también puede ser ocasionada por IgE No IgE
mecanismos no dependientes de
IgE a través de linfocitos Th, o Th,
también con receptores especificos
para el alérgeno pero sin favorecer
la sintesis de IgE.

Inflamacion en Asma
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Figura 2.5.

La inflamacion en las vias aéreas
contribuye al broncoespasmo que
se presenta en las exacerbaciones
del asma. Esta inflamacion puede
ser eosinofilica en la mayoria de las
ocasiones, ocasionada por linfocitos
Th, que favorezcan la sintesis de
IgE especifica, pero también puede
ser causada por linfocitos NKT o
células innatas linfoides tipo 2 que
por mecanismos independientes de
la IgE y ante estimulos diferentes
causen la inflamacion. Los lin-
focitos Th,, Th,, células innatas
linfoides tipo 1 o tipo 3, también
pueden causar inflamacion pero
por neutrofilos atraidos por IL-17
y activados por IFN-gamma. La
inflamacion y el broncoespasmo
también pueden ser favorecidos
directamente por radicales libres
del oxigeno (ROS) que activan la via
del factor nuclear kappa B (NF«-B)
con la produccion subsecuente de
citocinas proinflamatorias, o por
un tono colinérgico exagerado, o
por activacion de canales ionicos
TRPAL, o por cambios en la via del
cortisol y el estrés. Todos estos me-
canismos frecuentemente pueden
combinarse en un mismo paciente.

Guia Mexicana del Asma 2017

La inflamacién en las vias aéreas se encuentra presente en diferentes grados
durante la evolucién de la enfermedad y en las exacerbaciones del asma, aunque
en algunas ocasiones puede haber broncoespasmo sin un componente inflama-
torio tan notorio. Ademas de la inflamacidn eosinofilica (coordinada por linfocitos
Th2 o por células innatas linfoides tipo 2) y de la inflamacion neutrofilica inducida
por linfocitos Thl o Thl7 o por células innatas linfoides tipo 1 o tipo 3, pueden
existir otros desencadenantes que ocasionen directamente el broncoespasmo.
Entre estos factores desencadenantes estan las especies reactivas de oxigeno
(ROS), que activan la via del factor nuclear kappa B (NFx-B), y asi se favorece
la produccién de moléculas proinflamatorias o el incremento del tono colinérgico
con liberacidn excesiva de acetilcolina favorecida por una falla en los receptores
muscarinicos inhibitorios M2; o la activacion de canales i6bnicos TRPAL (por sus
siglas en inglés de transient receptor potential cation channel subfamily A, mem-
ber 1) por cambios de osmolaridad o temperatura en el epitelio; o por activacion
de la via del ACTH (por sus siglas en inglés de adrenocorticotropic hormone)
cortisol enddgeno y los receptores de corticotropina CRH (por sus siglas en
inglés de corticotropin-releasing hormone) durante el estrés emocional (figura
2.5y tabla 2.1).

Inflamacion
Broncoespasmo
ECP 0,

MBP N H,0,
EDN EPX LTC, LTD, PAF NO PGE,, IL-1B, TNF-a. OH-
Eosindfilos Neutrdfilos

T Histamina T Triptasa TGM-CSF IL-8 T LTB,
IgE No IgE IFN-y IL-17
IL-4 T IL-9 IL-5 T IL-13 T IL-2, IL-3, IL-22 T
Th, ILC2 Th, Th,,
NKT ILC1 ILC3
[ |L25,1L-33, TSLP M/ M/t M, Subst P, CGRP CRH, ACTH!
ROS — NF«-B Ach — AchR HCHO —TRPA1 Estrés

Abreviaciones: ECP = Eosinophil cationic protein, MBP = Major basic protein, EDN = Eosinophil derived neu-
rotoxin, GM-CSF = Granulocyte and macrophage colony stimulating factor, LTB = Leucotrieno B, LTC = Leu-
cotrieno C, PAF = Platelet activating factor, NO = Oxido nitrico, PGE = Prostaglandina E, Ig = Inmunoglobulina,
IFN = Interferdn, IL = Interleucina, Th =T helper, ILC = Innate lymphoid cell, ROS = Reactive oxigen species,
NF-kB = Factor nuclear kappa B, NKT = Natural Killer T cell, Ach = Acetil colina, CHCO = Aldehidos, TRPA1
= Transient receptor potential cation channel subfamily A member 1, CRH = Corticotropin releasing hormone,
ACTH = Adrenocorticotropic hormone, TSLP = Thymic stromal lymphopoietin.
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Con este panorama general podemos ver la diversidad de factores, mecanismos
y expresiones clinicas que pueden existir en los pacientes con asma. En tanto mas
se conozcan estos mecanismos de la enfermedad de cada paciente, mas se podran
disefiar mejores tratamientos y con mayor probabilidad de resultados exitosos a
corto y largo plazo.

Tabla 2.1. Ejemplos de factores desencadenantes y mecanismos fisiopatologicos que pueden

presentarse en pacientes con asma.

Factor desencadenante Mecanismo fisiopatologico
Alérgenos Inmunidad Th2

Inmunidad Th1, Th17
Infecciones Células innatas ILC1, ILC2, ILC3
Contaminantes ROS, NFx-B
Irritantes en la mucosa Aumento de tono colinérgico
Aldehidos, Frio, Dolor Activacion TRPA1
Estrés agudo o crénico CRH/ACTH/cortisol

Th = linfocitos T helper, ILC = innate lymphocyte cells, TRPA1 = son las siglas en inglés de transient recep-
tor potential cation channel, subfamily A, member 1; CRH = son las siglas en inglés de corticotropin-releasing
hormone; ACTH = son las siglas en inglés de adrenocorticotropic hormone; NFic-B = son las siglas en inglés de
factor nuclear kappa B.
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Sugerencia.
Evidencia: 3
Recomendacién: D

3 Diagnogtico

Cuadro sindptico 3.1.

Fases en el diagnostico de asma:

1. Sospecha clinica de asma: sintomas clave y su variabilidad en el tiempo (vea 3.1y 3.2)
2. Pruebas de funcion pulmonar (espirometria o flujometria) para demostrar:

a. Obstruccion al flujo de aire (vea 3.3.1)
b. Fluctuacion de la obstruccion (reversibilidad, variabilidad o prueba de reto) (vea 3.3.2-3.3.4)

3. Segun incisos 1 y 2: Decision si-no tratar como asma
4. (Qué nivel de tratamiento? Clasificar el nivel de control actual, riesgo futuro y gravedad del asma
(vea 4.1)

El asma es una entidad heterogénea que resulta de interacciones complejas entre
factores ambientales y genéticos. Ninguno de los sintomas y signos caracteristicos
es totalmente especifico de asma, por lo que en ocasiones no es facil confirmar o
rechazar el diagnostico asma. Asi, se pueden diferenciar tres fases en el diagnés-
tico y la clasificacion del asma:

1. Sospecha clinica de asma (vea 3.1y 3.2).

2. Demostracion objetiva de obstruccion variable al flujo de aire en la via aérea (vea
3.31-3.34).

3. Clasificacion del nivel de control, riesgo futuro, gravedad y fenotipo del asma (vea 4.1).

La presentacion inicial de algunos de los sintomas clave y su variabilidad en inten-
sidad y tiempo, asi como otros detalles personales y familiares del paciente hacen
sospechar al médico que se trata de asma. En la segunda fase, el médico busca
confirmar su sospecha, demostrando la obstruccién al flujo de aire y cémo fluctta
en el tiempo. Para ello existen varias pruebas objetivas de funciéon pulmonar (e.o.
espirometria pre-posbroncodilatador, prueba terapéutica, fluyjometria seriada) que
pueden demostrar reversibilidad de la obstruccion al flujo de aire o su variabilidad en
el tiempo. Finalmente se clasificara el nivel de control actual, el riesgo futuro y el nivel
de gravedad del asma para definir el nivel de tratamiento. En pacientes con sospecha
clinica de asma, una mejoria en los sintomas relacionada con el tratamiento de man-
tenimiento confirma el diagndstico de asma. Sin embargo, en pacientes con probable
asma, pero pruebas de funcién pulmonar normales y que no mejoran con una prueba
terapéutica o en pacientes en los que el asma es poco probable, el médico tiene que
descartar diagnosticos diferenciales (vea 3.6), o referir al paciente para tal fin.

El asma es una enfermedad heterogénea, cuyo diagnéstico es primordialmente
clinico, y por tanto susceptible a criterios de decision subjetivos; por ende, no se
pueden dar recomendaciones estrictamente basadas en evidencia para el diag-
nostico de sospecha de asma.

3.1 Cuando sospechar el diagnéstico de asma:
escolares, adolescentes y adultos (= 6 ainos)
Cuadro sinoptico 3.2

En pacientes de > 6 afios de edad sugerimos que la sospecha clinica de asma
esté basada en la presencia de dos o mas de los sintomas clave: sibilancias, tos,
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Cuadro sinoptico 3.2

La sospecha clinica de asma se basa en:

A. La presencia de dos o més de los sintomas clave:

1. Sibilancias

2. Tos

3. Disnea

4. Opresion del pecho o sensacion de pecho apretado.

B. Variabilidad en el tiempo en intensidad y presencia de factores desencadenantes

disnea y opresién del pecho o sensacion de pecho apretado. La tos generalmente
es paroxistica y de predominio nocturno. La ausencia de sibilancias no descarta el
asma. Una caracteristica del asma es la variabilidad de los sintomas, que fluctian
en intensidad y frecuencia, incluso en un mismo dia. Asi que es mas probable que
sea asma si los sintomas van y vienen con el tiempo; por ejemplo, si empeoran
en la noche, en la madrugada o al despertar; si son desencadenados por factores
COmo son ejercicio, reir, exposicion a alérgenos o aire frio y/o si empeoran durante
infecciones virales. En algunos pacientes pueden desencadenarse con la ingesta
de antiinflamatorios no esteroideos (AINES) o betablogueadores.

Ninguno de estos sintomas y signos es especifico para el asma, pero la histo-
ria familiar o personal de enfermedad alérgica (dermatitis atépica, rinitis alérgica,
asma alérgica) aumenta la predisposicién o la gravedad del asma. Aparte de la

s\figi;ec?gaé Tabla 3.1. Detalles de la historia clinica personal o familiar que aumentan/reducen
Recomendacién: D la probabilidad del asma en pacientes > 6 afios de edad.

Mas probable que sea asma si:

* Historia personal de atopia

Historia familiar de asma o atopia

Sibilancias generalizadas en la auscultacion

FEV, o PEF bajos sin otra explicacion (en varias mediciones)
Eosinofilia sin otra explicacion

Menos probable que sea asma si:

* Tos como Unico sintoma

« Tos cronica productiva, sin sibilancias ni disnea

» Exploracion fisica de torax repetidamente normal, cuando el paciente tiene sintomas

e Alteraciones de la voz

» Sintomas s6lo con catarro comuin /infecciones respiratorias agudas

» Historia de fumador de importancia (p.ej. > 20 paquetes/afio)

e Patologia cardiaca

» Disnea acompafiada de mareos, vértigo, sensacion de hormigueo periférico (parestesias), por-
que puede indicar una causa extrapulmonar

« Disnea con ejercicio, con estridor inspiratorio

¢ FEV, 0 PEF normales cuando esté sintomatico*

* Una espirometria con patron normal, en ausencia de sintomas, no excluye el diagndstico de asma. Mediciones
repetidas de la funcidn pulmonar son a menudo mas (tiles que una sola determinacion.
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Sugerencia.
Evidencia: 2++
Recomendacién: C

Sugerencia.
Evidencia: 4
Recomendacién: D

Figura 3.1.

En nifios < 5 afios: probabilidad de
diagndstico de asma y respuesta fa-
vorable a corticoesteroides inhalados
(CEI). Adaptado de: GINA 2016.

Guia Mexicana del Asma 2017

atopia existen otros detalles de la historia clinica personal o familiar que pueden
aumentar o reducir la probabilidad de que sea asma, tabla 3.1.

3.2 Sospecha de asma en lactantes y preescolares (< 5 anos)

Cuadro sinéptico 3.3

En pacientes menores de 5 afios el diagnéstico de asma es complejo, porque los
sintomas respiratorios (tos y sibilancias episodicas) son comunes durante infeccio-

Cuadro sindptico 3.3

En nifios menores de cinco afios el diagnostico es mas complejo. La mayoria de nifios menores de tres
afios son silbantes tempranos transitorios. En sibilancias persistentes sobre todo después de los tres
afios, el indice predictivo de asma modificado, que incluye una historia personal y familiar de alergia,
ayuda a predecir cuales nifios tienen mayor riesgo de padecer asma

En nifios < 5 afios: Probabilidad de diagnéstico de asma
y respuesta a corticoesteroides inhalados (CEI)

100% -

~ 100%

Sibilancias
Sibilanci con mas probabilidad
con e de asmay
. i respuesta a CEl
infecciones
virales

< Patrén de sintomas >
(pueden variar con el tiempo)

Tos, sibilancias, Tos, sibilancias, Tos, sibilancias,
respiracion estertorosa respiracion estertorosa respiracion estertorosa
por < 10 dias durante — | por>10dias durante |— | por> 10 dias durante
infecciones infecciones infecciones
L respiratorias agudas L respiratorias agudas respiratorias agudas )
( 4 N\

4“1 >3episodiosalafio, | * | o _
- P > 3 episodios al afio, 0
2-3 episodios 0 episodios graves, y/o isodi y
al afio agravamiento episoaios graves, y/o
nocturno agravamiento nocturno
. S J
( [ Entre episodios (" Entre episodios tiene
tos, sibilancias, 0
i puede tener S, SIE .
Nto S'”th(?S ocasionalmente tos respiracion estertorosa
entre episodios e ’ e
g sibilancias, 0 Atopia o historia
L respiracion estertorosa ) familiar de asma
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nes respiratorias virales. Ademas, no existen pruebas de rutina para documentar
una limitacién del flujo de aire. En ciertos nifios llamados «sibilantes tempranos
transitorios», la tendencia a la recurrencia de las sibilancias con infecciones
puede provocar confusién diagnéstica, particularmente antes de los 2 afos. En
estos nifios con sibilancias el conjunto de ciertos datos clinicos puede aumentar
la probabilidad de que desarrolle asma en un futuro, vea parte derecha de figura
3.1. Es mas probable que estos nifios respondan favorablemente al tratamiento
con corticoesteroides inhalados (CEl),

Sugerencia. Aligual gue en nifios mayores, sugerimos que la sospecha clinica de asma en nifios
Evidencia: 3 <5 afios se base en la presencia de forma periddica o recurrente de dos o mas de
Recomendacion: D los sintomas respiratorios clave, variando con el tiempo en intensidad y frecuencia:
1. Sibilancias.
2. Tos.
3. Dificultad respiratoria.
4. Opresion del pecho o sensacién de pecho apretado.

Si estos cuatro sintomas en nifios presentan ciertas caracteristicas, hacen
el diagnostico de asma mas probable (tabla 3.2). En algunas ocasiones la tos
persistente como Unico sintoma, de predominio nocturno/en la madrugada y/o al
despertar y/o con ejercicio, puede ser considerado como una variante de asma
en el nifio pequefio.

Estudios de cohorte, con seguimiento desde el nacimiento, han permitido el
desarrollo de algunas herramientas para predecir el riesgo de padecer asma en
los nifios con sibilancias durante los primeros afios de vida. El mas conocido es el
indice Predictivo de Asma (por sus siglas en inglés API,” desarrollado a partir de
los datos de nifios del estudio de cohorte de Tucson.®° Empero, estos instrumentos
basados en puntaje obtenido en funcién de la presencia de determinados factores
tienen valores predictivos modestos (valor predictivo positivo 77%, valor predictivo
negativo 68%, especificidad 97%), por lo que carecen de la precisién suficiente para
hacer prondsticos fiables. Con esta reservay ante la falta de otros instrumentos mas

Sugerencia. . . . . .
Evidencia: 3 precisos, sugerimos su uso cuando sea necesario, pero se recomienda interpretar
Recomendacién: D sus resultados con cautela (figura 3.2).
Tabla 3.2. Datos sugestivos de asma en nifios < 5 afos.
Sintomas Tos que puede acompaiarse de sibilancias, estertores gruesos y/o dificultad

respiratoria de forma recurrente en la ausencia de una infeccion respiratoria
aguda. Pueden empeorar por la noche, con o al terminar el ejercicio, la risa
o el llanto o al exponerse al humo de cigarro

Actividad fisica No corre, no juega, ni rie con la misma intensidad que otros nifios; se cansa
disminuida pronto al caminar (pide que lo carguen)
Historia de alergia Otra enfermedad alérgica (dermatitis atopica o rinitis alérgica)

Asma en familiares de primer grado (padres o hermanos)
Prueba terapéutica Mejoria clinica con el uso durante 2-3 meses del controlador y empeora
con CEl adosisbaja  cuando se suspende
y SABA PRN

CEI = Corticoesteroide inhalado, SABA = Beta-agonista de accion corta, PRN = Por razon necesaria.

Neumol Cir Torax, Vol. 76, Suplemento 1, 2017 s25



NCT

Guia Mexicana del Asma 2017

Figura 3.2 indice predictivo de asma modificado mAP!

El indice predictivo (Modified Asthma Predictive Index)

del asma indica la probabilidad

de que el paciente En nifios de 0-3 afios, historia de = 4 episodios de sibilancias, con = 1 diagnosticado
con sibilancias tempranas por médico, ademds de cumplir con = 1 criterio mayor 0 = 2 criterios menores

desarrolle asma persistente

en un futuro. Aqui presentamos

su version modificada Criterios mayores
con mejor valor predictivo

positivo y negativo. Adaptado
de referencia 9.

* Padre(s) con asma (DxMed)
o Dermatitis atépica (DxMed)
* Sensibilizacion alérgica a = 1 aeroalérgeno

Criterios menores

* Sensibilizacion alérgica a leche, huevo o cacahuate
¢ Sibilancias no asociadas a resfriados
* Eosinofilia en sangre periférica = 4%

DxMed = Diagnosticado por médico
Del API original: VPP 77%, VPN 68%, APl modificado mejor6 estos valores

3.3 Diagnostico de asma de > 6 anos: pruebas que
muestran obstruccion al flujo de aire y reversibilidad

3.3.1 Obstruccion al flujo de aire: espirometria
Cuadro sinoptico 3.4

Recomendacion El asma es una enfermedad en la cual la funcion pulmonar esté afectada. Las dos
Evidencia: 2+ maneras mas utilizadas para determinar el flujo de aire son la espirometria forzada
Recomendacion: C y la flujometria.

Cuadro sinoptico 3.4

Interpretacion de la espirometria:

* E| patron obstructivo se establece con FEV/FVC:

Adulto:  <70% en < 50 afios*
< 68% en 50-59 afios
<66% en 60-69 afios
< 64% en > 70 afios

Nifio: ~ <80-85%

* El valor de FEV1% del valor predicho, indica la gravedad de la obstruccion
>70%: Leve
60-69%: Moderada
50-59%: Moderadamente grave
40-49%: Grave

[En una espirometria basal con técnica adecuada y resultados reproducibles]

* Estos son los valores de FEV1 coincidentes o muy cercanos a limite inferior normal (LIN) de acuerdo a valores
de referencia en mexicanos.
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v/ punto de buena préctica

Recomendacién.
Evidencia: 2+
Recomendacion: C

Figura 3.3.

Ejemplos de curvas de la espiro-
metria caracteristicas del paciente
con asma. Curvas volumen-tiempo
(izquierda) y flujo-volumen (de-
recha) de una espirometria. Con
asma el aumento de volumen en el
tiempo es mas lento y el maximo del
flujo més bajo y corto. Esto mejora
(parcialmente) en la prueba pos-
broncodilatadora. Nota: Pacientes
con asma leve persistente gene-
ralmente no presentan alteracion
alguna en la espirometria.

Diagnostico

En pacientes con un cuadro clinico sugestivo de asma, se recomienda la
espirometria como la prueba de primera eleccién para demostrar obstruccion
al flujo de aire espiratorio, sobretodo en nifios > 6 afios y adultos. Normalmente
una persona logra exhalar > 80% de la capacidad vital forzada (FVC) dentro
de un segundo (que es el FEV,). Asi que la relaciéon FEV,/FVC debajo del 70%
en adultos menores de 50 afios es diagndéstico de obstruccién al flujo de aire.
La gravedad de la obstruccion la indica el valor de FEV; en relacién al valor
predicho: arriba de 70% es una obstruccion leve y 60-69% una obstruccion
moderada. Este porcentaje se reporta automaticamente en el resultado de la
espirometria. Expertos del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias
(INER) recientemente hicieron una revision de la técnica exacta de la espiro-
metria (figura 3.3).1°

Sélo en situaciones sin acceso a un espirémetro se puede usar la flujo-
metria para documentar obstruccion, sin embargo, su resultado es altamente
variable. En la actualidad, existen espirémetros para uso individual por parte
de los pacientes. El desempefio técnico de estos dispositivos para monitoreo
del FEV, es ampliamente confiable con fines de diagndstico y de seguimiento.
Aungue no se menciona en las guias madre, GUIMA lo anota como punto de
buena practica.(v)

Dado el caracter fluctuante del proceso obstructivo, un resultado de espirometria
normal en un paciente con una historia y sintomas sugestivos de asma no descar-
ta la enfermedad. En pacientes con grados leves (intermitente y persistente) de
asma, en muchas ocasiones la espirometria puede ser normal. A veces se logra
finalmente demostrar el patron obstructivo fluctuante con pruebas seriadas de
funcién pulmonar. Por ello, si el diagndstico es muy probable, sugerimos iniciar el
tratamiento del asma aun con una espirometria normal, vea 3.6. En pacientes con
un diagndstico probable o poco probable de asma, sugerimos intentar demostrar
variabilidad en la obstruccion al flujo de aire con las pruebas de reversibilidad y la
prueba de reto, abajo descritas.

Curvas caracteristicas en la espirometria

Volumen Flujo
Normal
VEF,
Asma
(Pos-BD)
Asma Normal
(Pre-BD)

| | | |
1 2 3 4 b

Tiempo (segundos) Volumen

Nota: Cada VEF, representa el mayor de
tres intentos reproducibles
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Sugerimos.
Evidencia: 2+/2++
Recomendacién: C

Sugerimos PEF
Evidencia: 2+/2++
Recomendacién: C

v/ punto de buena préctica
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3.3.2 Fluctuacion de la obstruccion al flujo
de aire: pruebas de reversibilidad
Cuadro sinoptico 3.5'12

En la misma sesién de espirometria se debe realizar una 22 prueba 15-20
minutos posteriores a la administracién de 400 ug (4 disparos) de salbutamol
con aerocdmara. Se documenta reversibilidad, si los resultados muestran un
incremento del FEV; de por lo menos el 12% y 200 mL (para nifios: s6lo 12%).
Si la prueba de reversibilidad con espirometria es negativa, pero la sospecha
de asma es fuerte se procede a las otras pruebas para demostrar reversibili-
dad/fluctuacién de la obstruccion al flujo de aire, las que incluyen una prueba
terapéutica.

Otras pruebas para demostrar reversibilidad son las pruebas terapéuticas. Se
considera una prueba positiva al demostrar un incremento de FEV, > 12% y 200
mL con 6 semanas de dosis media de un corticoesteroide inhalado (200 ng BUDeq
cada 12 horas) o 15 dias de 40 mg al dia de prednisona via oral. Para nifios el
criterio para reversibilidad sélo es una mejora de FEV; > 12%.

3.3.3 Fluctuacion de la obstruccion al flujo de
aire: mediciones seriadas de PEF

Se pueden emplear otras pruebas objetivas complementarias para demostrar
la limitacién variable al flujo de aire. Se puede medir el flujo espiratorio maximo
(por sus siglas en inglés PEF, peak expiratory flow), que el paciente puede medir
con un flujbmetro en su domicilio cada mafiana y noche durante 2 semanas. Una
variabilidad del PEF mayor a 20% se considera positiva. Sin embargo, no es muy
especifica para asma (sensibilidad baja [~25%)], especificidad media), por lo que
probablemente tendra mayor utilidad para el monitoreo del paciente con asma
establecida, que para el diagndstico inicial. Recientemente han salido al mercado
espirémetros de bolsillo, con las cuales se puede obtener un monitoreo seriado
en domicilio de FEV,.(v)

Cuadro sinoptico 3.5

Pruebas para demostrar fluctuacion de la obstruccion al flujo de aire:

A. Reversibilidad: Espirometria pre y posbroncodilatador: (11)
Posterior a la administracion de 400 pg de salbutamol en acrosol (= 4 disparos)
* Reversibilidad positiva si FEV1 incrementa:
Adulto:  >12%y 200 mL
Nifo: ~ >12%
[En una espirometria basal con técnica adecuada y resultados reproducibles]
[ En ausencia de un espirémetro: PEF pre y posbroncodilatador con 20% mejora (12)]

B. Reversibilidad: Prueba terapéutica
Corticoesteroide inhalado dosis media durante 6 semanas o prednisona 40 mg diario du-

rante 15 dias:
* Reversibilidad positiva si FEV; incrementa > 12% y 200 mL o PEF >20%

C. Variabilidad: Flujometria mafiana-noche durante 15 dias
Variabilidad = (valor mas alto — valor mas bajo)/valor mas alto
* Variabilidad positiva si > 20%
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3.3.4 Pruebas de reto para demostrar
hiperreactividad bronquial (s6lo Nivel 3)

Sugerimos. En caso de sospecha clinica de asmay pruebas de funcién pulmonar (casi) normales,
Evidencia: 2+ en nifios > 6 afios y adultos, se puede considerar el realizar pruebas de reto para
Recomendacion: C . . . . .
documentar hiperreactividad bronquial (caida en AFEV, posreto). Sin embargo, en
México las pruebas de reto Gnicamente se realizan en algunas unidades de tercer
nivel de atencién médica, con insumos y personal adecuado para hacer los protocolos
correctos. En caso de que se hagan pruebas de reto, las primeras en realizarse seran
las de reto con ejercicio y las de reto para asma ocupacional, ya que en ocasiones es
importante reconocer al agente causal, incluso por razones legales. Estas pruebas se
realizan sin tratamiento actual con corticoesteroides, ni datos de infeccion respiratoria
alta. La decision de realizar estas pruebas debe estar basada en el contexto clinico
individual y una cuidadosa historia clinica. Son especialmente Utiles en pacientes con
sintomas de obstruccién de la via aérea (tos, sibilancias, etc.), pero pruebas en reposo
normales y con reversibilidad negativa en la espirometria o0 en pacientes con sintomas
s6lo después del ejercicio. Para un breve resumen de la técnica, vea tabla 3.3.23
Las otras pruebas de reto se realizan en México sélo en el contexto de protocolos
de investigacion. Ademas, las pruebas indirectas (con solucién salina hiperténica
o0 manitol) sélo se sugieren para adultos. Se estima una sensibilidad media (en
pacientes no tratados) y una especificidad alta, cuando se toma una caida del
FEV, > 15% del basal, como parametro para considerar la prueba positiva para
hiperreactividad bronquial.
Sugerimos. Para los retos directos, particularmente con metacolina (PC,, < 8 mg/mL) se ha
Evidencia: 2+ reportado sensibilidad alta y especificidad media, considerando la prueba positiva
Recomendacion: C . .
si se demuestra una caida del FEV, de por lo menos 20% del basal con concen-
traciones de metacolina < 8 mg/mL.

3.3.5 Marcadores de inflamacién eosinofilica: eosinofilia sérica
y medicién de la fraccién exhalada de 6xido nitrico (FeNO)

Una cantidad de eosindfilos en sangre periférica de > 0.4 x 10%L o > 3% es
un marcador de inflamacién eosinofilica y por ello se relaciona a la gravedad del

Tabla 3.3. Técnica e interpretacion de prueba de reto con ejercicio.

Prueba de reto con ejercicio

Técnica: en banda sin fin o en ciclo-ergometro. Siempre aplicar un clip nasal. Se estimula a que el
paciente realice ejercicio hasta 80% de la Frecuencia cardiaca maxima (= 0.8 x [220-edad (afios)].
Monitorizacion continua de: FC, Saturacion (Sp02), TA, grado de disnea y fatiga con Escala de Borg
Espirometria pos-ejercicio: al minuto y a los 5, 10, 15, 20 y 30 minutos

Interpretacion:

* Nifios 2-5 afios: clinicamente (tos, disnea)
* Nifios > 6 afios: caida FEV1>12% valor predicho*
e Adultos: caida FEV1>10% basal*

* GEMA: caida >20% del basal

Para una descripcion precisa y detallada vea la revision por el equipo del INER: Gochicoa-Rangel L, et al. 2012
(13).
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Sugerimos.
Evidencia: 2++
Recomendacion: B

Sugerimos.
Evidencia: 2+
Recomendacion: D

v punto de buena préactica

Sugerimos NO
Evidencia: 2++
Recomendacion: D

Sugerimos SlI
Evidencia: 2++
Recomendacion: B

asma eosinofilica. Sugerimos utilizar la eosinofilia en sangre periférica, no para el
diagnéstico de asma, sino como un marcador para el riesgo de exacerbaciones.

La fraccion exhalada de 6xido nitrico (FeNO) es un marcador indirecto de
inflamacion eosinofilica. Para el tercer nivel de atencién se encuentra entre los
estudios confirmatorios. En adultos con asma eosinofilica, no tratados, se hare-
portado sensibilidad alta, pero especificidad media, porque también se encuentra
elevado en otras patologias (p.ej. rinitis alérgica, bronquitis eosinofilica). Por ello
sugerimos interpretar los resultados con cautela y sélo utilizarlo en individuos
con los criterios de inclusién adecuados: adultos no fumadores, sin uso actual
de corticoesteroides inhalados y sin infeccién actual de las vias respiratorias. Se
puede considerar en casos de diagndstico incierto con datos clinicos sugestivos,
pero reversibilidad ausente o incompleta y pruebas de reto para hiperreactividad
bronquial negativas. El rango normal para adultos < 25 ppb (y algunos reportan
gue para niflos > 6 afios es de < 30 ppb). GINA recomienda no usarlo para diag-
néstico de asma.

La mediciéon de la FeNO podria tener mayor utilidad como herramienta de mo-
nitoreo del asma establecida. Existe evidencia creciente que muestra que cuando
el FeNO esta incrementado, es mas probable que el paciente tenga una respuesta
positiva a los corticoesteroides inhalados .58

3.3.6 Radiografia de térax

En niflos y adultos, estudios observacionales han concluido que la radiografia de
térax s6lo sera necesaria en ciertos casos, por ejemplo con sintomas atipicos,
sintomas graves o datos clinicos que sugieran otros diagnésticos diferentes al del
asma. Sugerimos no usarla como parte del protocolo diagndéstico inicial para asma.

3.4 Diagnéstico de asma: pruebas confirmatorias en nifios < 5 afios

Se podria intentar realizar una espirometria en nifios de 5 afios que ya coordinan
bien su exhalacién, pero no sugerimos su uso en menores de 5 afios. Para nifios
de 2 a 5 afios lo mas recomendable es la prueba terapéutica con esteroide inha-
lado a dosis media (200-400 pg BUD equivalente/dia) durante 6 semanas. En este
grupo etario el criterio serd la mejora en parametros clinicos, dada la dificultad
para obtener FEV, (V).

En nifios <5 afios se sugiere evitar pruebas de reto, ante la dificultad de obtener
mediciones objetivas de obstruccion del flujo de aire y el potencial efecto irritativo
de algunos agentes. Una excepcién podria ser la prueba de reto con ejercicio, que
es sencillo de hacer, reproducible y con especificidad alta, adn en el nifio pequefio.
Igual que con la prueba terapéutica, el criterio sera el cambio en parametros clinicos.

En cuanto al FeNO se han establecido valores de referencia para nifios entre
1y 5 aflos; sin embargo, los resultados suelen ser altamente variables con espe-
cificidad muy baja para este grupo de edad. Por lo tanto, no sugerimos emplearlo
para el diagnéstico inicial de asma infantil.

3.5 Asma alérgica: diagndstico especifico
identificacion del alérgeno causante

En los pacientes con asma, en cualquier grupo etario recomendamos pruebas
de alergia, siempre y cuando exista la sospecha de una patologia alérgica IgE
mediada: sintomas ante exposicién a alérgenos (polvo casero, humedad, polen
en el parque, gato, entre otros), sintomas que desaparecen al salir de su entorno
o al retirarse del desencadenante alérgico, sintomas en ciertos meses del afio
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0 que tengan antecedentes personales o familiares de enfermedades alérgicas,
como por ejemplo rinoconjuntivitis alérgica o dermatitis atépica. Recomendamos
se sometan a pruebas in vivo (preferentemente, pruebas cutaneas) o in vitro (en
aquellos pacientes en los que no se puedan realizar las pruebas cutaneas) para
determinar la presencia de IgE alérgeno-especifica.

Esta recomendacion se basa en resultados de ensayos clinicos abiertos y ob-
servacionales.

3.6 Conclusién: diagnosticando asma y diagnostico diferencial

Como resultado de los hallazgos de la historia clinica, la exploracion fisica y
las pruebas de funcién pulmonar, para demostrar obstruccion al flujo de aire y
fluctuacion en esta obstruccién, eventualmente completadas con pruebas mas
especificas, el médico tomara la decisién de iniciar el tratamiento de asma o
buscar diagndsticos diferenciales. La tabla 3.4 muestra el proceso de la toma
de esta decision.

En pacientes que sdélo presentan un sintoma clave y en pacientes que no mejo-
ran aun con un manejo adecuado es importante tomar en cuenta los diagndsticos
diferenciales. Segun la edad del paciente, sugerimos considerar ciertas patologias
diferenciales (tabla 3.5).

3.7 Escenario sin posibilidad de realizar espirometria

Después de realizar una historia clinica detallada, combinada con la exploracion
fisica y la flujometria, el médico definira si el diagnéstico de asma es muy probable,
probable o poco probable. De acuerdo con el juicio clinico del médico, recomen-
damos tome las siguientes acciones: vea tabla 3.6.1%*?

En pacientes con alta probabilidad de padecer asma, se puede iniciar el tra-
tamiento una vez clasificado el control actual de la enfermedad, el riesgo futuro
y la gravedad (vea 4.1) y con un seguimiento estrecho de los sintomas. Si no se
obtiene la mejoria esperada con el tratamiento de control durante 6-8 semanas,
recomendamos considerar diagnosticos diferenciales y/o referir al paciente a un
nivel de atencion médica superior.

Tabla 3.4. Toma de decisiones: de sospechar asma al tratamiento.

Reversibilidad (espiro

Probabilidad Obstruccion al flujo pre-pos, prueba terapéutica)
de tener asma de aire (espiro, PEF) o variabilidad (PEF 15 dias) Iniciar tratamiento
Muy probable > Iniciar*
Probable Si »  Iniciar
No Si  ——» Iniciar
No =———— Diagnostico diferencial
Poco probable Si Si ——» Iniciar
No ———» Diagndstico diferencial
No »  Diagnostico diferencial

* Si la historia clinica y la exploracion fisica indican que el diagndstico de asma es muy probable, se iniciara el tratamiento. Sin embargo, si existe la posibilidad
de realizar una espirometria: GUIMA 2017 recomienda realizarla a brevedad (= dias), antes de iniciar el tratamiento.
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Tabla 3.5. Posibles diagnosticos diferenciales del asma.

Datos clinicos sugestivos

Enfermedades de las vias respiratorias superiores

Rinofaringitis y sinusitis

Enfermedades de las vias aéreas altas

Cuerpo extrafio inhalado

Alteraciones laringeas (incluyendo
«Disfuncion de las cuerdas vocales»)

Linfadenopatia o tumor

Malformaciones congénitas,
incluyendo anillos vasculares

Laringotragueomalacia, estenosis
traqueal, broncostenosis

Enfermedades de las vias aéreas bajas

Bronquiolitis viral

Displasia broncopulmonar
Cardiopatia congénita
Bronquiolitis obliterante
Bronquiectasias

Fibrosis quistica

Enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC)

Neumonitis por hipersensibilidad

Insuficiencia cardiaca congestiva
Trombo embolismo pulmonar

Tos secundaria a medicamentos (IECA,
beta-bloqueadores no selectivos, etc.)

Tuberculosis (Tb)

Cuadro clinico < 10 dias (algunas sinusitis > 10 dias). Odinofagia. Fie-
bre. Descarga retronasal y secrecion nasal variable

Inicio agudo/abrupto, o estridor inspiratorio y/o tos al comer o jugar

Estridor inspiratorio que empeora con estrés. Movimiento paraddjico de
cuerdas vocales. Espirometria con «meseta» durante exhalacion forzada

Inicio gradual. Sintomas de disnea in crescendo que no responde a bron-
codilatadores. Ocasionalmente estridor 6 hemoptisis

Respiracion ruidosa. Inicio desde el nacimiento. Alteraciones de deglu-
cion. Asociado con otras malformaciones congénitas (p. ej. VACTERL)

Inicio desde el nacimiento. Estridor inspiratorio o bifasico que incre-
menta al llorar o comer

Asociado con cuadro catarral agudo. Fiebre. Comun en lactantes me-
nores

Antecedente de prematurez con VMA. Disnea gradual desde el naci-
miento

Cianosis de esfuerzo. Desmedro. Hepatomegalia. Inicio en menores de
un afio

Estertores crepitantes inspiratorios. Disnea y tos que no mejora con
broncodilatadores. Antecedente de exposicion a toxicos inhalados

Usualmente posinfeccion. Secrecion activa mucopurulenta. Fiebre. Pér-
dida de peso. Obstruccidn no reversible con broncodilatadores

Falla en crecimiento. Tos productiva. fleo meconial. Diarrea/esteatorrea.
Neumonia de repeticion

Mayores de 40 afios. Tos productiva, disnea progresiva, asociacion con
tabaquismo

Antecedente de exposicion a polvos organicos u hongos. Tos producti-
va. Disnea in crescendo. Fatiga. Acropaquia.

Edema, hepatomegalia, soplos cardiacos, disnea de esfuerzo
Disnea subita. Dolor toracico. Hemoptisis.

Pruebas de funcién pulmonar normal. Asociacion del inicio de la tos con
ingesta de medicamento especifico

Fiebre. Adenomegalia. Pérdida de peso, Tos paroxistica productiva, he-
moptisis.

(Nota: Ante sospecha de Tb no realizar espirometria para no
contaminar equipo)

Guia Mexicana del Asma 2017

Poblacion susceptible

Nifios y adultos

Nifios y adultos

Niflos y adultos

Nifios y adultos

Nifios

Nifios

Nifios

Niflos

Nifos

Nifios y adultos

Nifios y adultos

Nifios y adultos

Adultos

Adultos

Adultos
Adultos
Adultos

Adultos
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Tabla 3.5. Continuacion

Diagnostico diferencial Datos clinicos sugestivos Pablacién susceptible

Otras causas

Obesidad Espirometria con patron restrictivo. Disnea que no mejora con Nifios y adultos
broncodilatadores

Hiperventilacion Asociado con estrés y ejercicio. Mas frecuente en adolescentes Niflos y adultos
y mujeres jovenes

Reflujo gastroesofagico Vomitos posprandiales. Desmedro. Tos al comer. Pirosis. Nifios y adultos
Infecciones respiratorias de repeticion

Sindrome de Loeffler Diarrea persistente. Fiebre. Usualmente evolucion autolimitada Nifios y adultos

Sindrome de Churg-Strauss y otras Eosinofilia. Infiltrados pulmonares transitorios. Nifios y adultos

vasculitis pulmonares Sinusitis paranasal. Mono- o polineuropatia

Inmunodeficiencia Falla en crecimiento, Infecciones de repeticion (no necesariamente Nifios y adultos

respiratorias)

Tabla 3.6. Escenario sin acceso a la realizacion de espirometria.

Probabilidad del
diagnostico asma  Accion sugerida

Probabilidad alta  Iniciar tratamiento como si fuera asma.
Qué nivel depende de clasificacion de control de sintomas, riesgo futuro y la
gravedad, vea 4.1

Probabilidad Demostrar reversibilidad de la Si: Iniciar tratamiento,

intermedia obstruccion al flujo de aire con una segun clasificacion de
mejora del PEF de mas del 20% control + riesgo + gravedad
después de la inhalacion de 400 pg de No: Demostrar fluctuacion
salbutamol (4 disparos)* vea 3.3.1 obstruccion,

vea «probabilidad baja»

Probabilidad baja  Demostrar fluctuacion obstruccion con prueba terapéutica con corticoesteroides
via oral o inhalados (vea 3.3.2) //flujometria seriada (vea 3.3.3)//
Si mejoran la obstruccion y/o los sintomas: seguir tratamiento como asma.

Si no hay reversibilidad y la prueba terapéutica es negativa (= sin mejora): considerar diagnosticos
diferenciales y considerar referir a especialista.

* Referencia (11,12).
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4 Clasificacion inicial y seguimiento

4.1 Clasificacion inicial
Cuadro sin6ptico 4.1

Una vez establecido el diagnostico de asma, el médico tiene que evaluar el nivel
de control actual, el riesgo futuro y la gravedad del asma para poder establecer
el nivel adecuado de tratamiento. En pacientes con asma grave, la clasificacion
por endotipos podria ayudar a elegir eventualmente un tratamiento biolégico mas
especifico, pero esto sélo aplica para un muy pequefio porcentaje de los pacientes
con asma, vistos por los especialistas. Este tema especifico no se revisa en detalle
en este documento.

4.1.1 Clasificacion inicial: controlada-no controlada

El control actual de los sintomas del asma es el primer parametro que se tomara
en cuenta para establecer el nivel de tratamiento necesario, y esto deberéa ser
realizado al momento de la consulta. Segun los sintomas y el uso de medicacion
de rescate se manejan 3 niveles de control: bien controlado, parcialmente contro-
lado o no controlado (tabla 4.1). Se puede considerar la evolucién del asma como
un proceso gradual-continuo desde controlado hasta crisis asmatica y viceversa.
La figura 4.1 ilustra cémo el nivel de control de asma puede variar en el tiempo.
Para el seguimiento del control del paciente recomendamos usar la Prueba de
Control del Asma (por sus siglas en inglés ACT), vea 4.2.

Cuadro sindptico 4.1

La clasificacion inicial del paciente dictara el tratamiento a iniciar. Se toman en cuenta los siguientes
parametros:
A. Nivel de control de sintomas (buen control-control parcial-fuera de control)

B. Riesgo futuro: depende del FEV1 y otros factores que incrementan el riesgo de exacerbaciones,
obstruccion irreversible o efectos adversos por medicamentos

C. Nivel de gravedad (intermitente versus persistente)
D. Fenotipos de asma: entre otros el mas importante: alérgica o no-alérgica

Tabla 4.1. Preguntas de control de sintomas del asma.

Nivel de control

Bien No
Durante las Gltimas 4 semanas ha tenido: controlado Parcial controlado
e Sintomas de dia 2 0 mas veces por semana Sid0 NoO )
« Despertares nocturnos por asma Sid0 NoO Ninguno 1-2 3-4
« Uso de rescate* por sintomas 2 0 mas veces por semana ~~ SiC0 No O de éstos de éstos de éstos

Limitacion de actividades por asma

SiO0 NoO

* No tomar en cuenta el uso preejercicio de broncodilatador de rescate.
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Figura4.1.

[lustracion del nivel de control del
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4.1.2 Clasificacion inicial: riesgo futuro para un desenlace menos favorable

Para precisar el nivel del tratamiento inicial de mantenimiento en el paciente
adulto, adolescente y nifios 6-11 afios con asma, aunado al nivel de control de los
sintomas del asma, se toma en cuenta el riesgo futuro. El riesgo futuro del asma
incluye tres facetas: el riesgo de exacerbaciones, el riesgo de una evolucién
hacia una obstruccién irreversible y el riesgo de efectos adversos secundarios
a los medicamentos utilizados. Existen varios factores que aumentan el riesgo
de desarrollar exacerbaciones, algunos de ellos son modificables (tabla 4.2).

Se recomienda identificar a los pacientes que utilizan mas de un vial de salbuta-
mol mensual, en un estudio aleatorizado controlado, el uso frecuente de salbutamol
se asocio6 significativamente con el desarrollo de efectos adversos en el futuro. El
uso de > 1 inhalador (200 dosis) por mes se asocio con exacerbaciones graves.1%20

Se recomienda el uso de esteroide inhalado, pues el uso de uno o0 mas dispositi-
vos de esteroide inhalado por mes durante un afio, tiene un riesgo significativamente
mas bajo de tener asma casi fatal o fatal.?*

Se recomienda el monitoreo del FEV, < 60%, ya que en un estudio retrospectivo
de cohorte se encontré al declive del FEV, como responsable de crisis (el FEV,<
del 60% OR de 2.1 [95% IC 1.3-3] comparado con FEV,; < 80% con OR 1.4 [95%
IC 1-2-1.6]).22 Méas recientemente estos hallazgos fueron confirmados por Osborne
et al.Z® Los mismos investigadores sugirieron identificar a la exposicion al cigarro y
la sensibilidad positiva al perro o gato, pues estos factores se asociaron con mayor
riesgo para ser hospitalizado.??

La obesidad debe ser considerada como un factor de riesgo, pues en un estudio
retrospectivo, la obesidad GI-III* fue asociada con empeoramiento de la gravedad
del asma (OR: 4.23, IC 95%: 1.61-11.06, P = 0.003; II/Ill: OR: 2.76, IC 95%: 1.08-
7.09, P = 0.03). Ademas, se asocié con un incremento en las exacerbaciones que
requirieron esteroide oral y un incremento prolongado en el uso de esteroide inha-
lado, ademas de incremento del nivel sérico de IgE y del nimero de neutrdfilos.?*

Pacientes con asma estable, donde se observé un incremento en el nimero de
eosindfilos en sangre periférica o en la expectoracion, tenian un riesgo moderado
a alto de exacerbaciones .1
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Durante el embarazo se ha establecido que hasta 20% de los casos requeriran
alguna intervencion, y 6% requeriran admision hospitalaria.?® Las exacerbaciones
en su mayoria ocurren al final del segundo trimestre, los principales desencade-
nantes son las infecciones virales y poca adherencia al tratamiento con CEl. Las
mujeres con exacerbaciones graves tienen riesgo de neonatos de bajo peso. El
uso de corticoesteroides inhalados puede reducir el riesgo de exacerbaciones
durante el embarazo.

4.1.3 Clasificacioén inicial basada en gravedad:
intermitente-persistente leve-moderada-grave

La gravedad del asma se establece basandose en la historia clinica del paciente

con asma, especialmente en el nivel de medicacién que ha sido necesario en
el pasado para mantener el control de sus sintomas. Por ello se clasifica la gra-

Tabla 4.2. Factores que incrementan el riesgo futuro del asma

a evaluar al momento del diagnostico, y después periodicamente.

Funcion pulmonar (al inicio y después de 3-6 meses de medicacion)
FEV;: 70%:  Obstruccion leve
60-69%:  Moderada
<60%:  Moderadamente grave y Grave: riesgo elevado
Factores de riesgo para exacerbaciones: Modificables
* Sintomas no controlados del asma

e Uso de mas de un vial del SABA al mes Al tener uno o mas
* Uso inadecuado del esteroide inhalado (pobre adherencia, mala técnica)  de estos factores,

» FEV, bajo (especialmente < 60% del valor predicho) se aumenta el

* Problemas psicosociales o socioecondmicos riesgo de una crisis
¢ Comorbilidades asmatica, aunque

¢ Embarazo el paciente esté

¢ Fumador bien controlado

* Eosinofilia en expectoracion

* Eosinofilia en sangre periférica

Factores de riesgo para exacerbaciones: No modificables

* Historia de intubacion o internamiento en terapia intensiva por asma
e > exacerbacion grave en los ultimos 12 meses

Factores de riesgo para desarrollar una obstruccion irreversible

e Sin manejo con CElI
» Exposiciones: humo de cigarro, agentes ocupacionales, quimicos
¢ FEV; inicial bajo, hipersecrecion bronquial cronica (EPOC?), eosinofilia

Factores de riesgo para efectos adversos de los medicamentos

e Sistémicos: CE orales frecuentes, CEI en dosis altas y/o potentes, ingesta simultanea de inhibido-
res de citocromo p450*.
¢ Locales: CEI en dosis altas y/o potentes, pobre técnica de inhalacion

CEI = Corticoesteroide inhalado, SABA = B agonista de accion corta.

* Con el uso simultaneo de estos medicamentos (e.0. ketoconazol y otros antimicéticos, macrolidos, cimetidina)
en combinacion con los CE, B, agonistas o las metilxantinas, se tendra que tener cuidado, porque puede reducir
la velocidad de la eliminacion de éstos.
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vedad después de que el paciente haya recibido manejo de mantenimiento por
varios meses y se encuentre estable en sus sintomas. La clasificacion clasica
segun GINA es:

¢ Asma leve: buen control con tratamiento paso 1 o 2.
¢ Asma moderada: buen control con tratamiento paso 3.
¢ Asma grave: Manejo de paso 4 o 5 necesario para mantener el control.

Con este dato y el resultado de la espirometria (si 0 no obstruccion del flujo de
aire) se establece el nivel de gravedad segun la tabla 4.2.

4.1.4 Clasificacion inicial basada en origen:
endotipos-fenotipos/alérgica-no alérgica

Con el avance en los ultimos afios de las bases moleculares del asma, se conoce
gue existen varios mecanismos inmunoldgicos (endotipos) que pueden llevar a la
inflamacion bronquial y los sintomas clinicos (fenotipos), vea capitulo 1. Asi, existen
ya varios tratamientos muy especificos, dirigidos a las alteraciones inmunoldgicas.
Como son tratamientos bioldgicos, su costo es muy elevado y sélo costo-efectivo
para pacientes con asma grave, cuyo tratamiento estd en manos de especialistas.
Para un manejo biolégico adecuado la clasificacién por endotipos es indispensa-
ble, sin embargo, para el manejo del paciente en los niveles 1y 2 la clasificacion
por endotipos no influye en el manejo. Si es (til diferenciar algunos fenotipos, por
ejemplo, asma alérgica o no-alérgica.
GINA clasifica de la siguiente manera (tabla 4.3).

4.2 Seguimiento del paciente
Cuadro sinoptico 4.2

4.2.1 Seguimiento: ACT y diario de autocontrol
Sugerimos SI ElI ACT (por sus siglas en inglés de Asthma Control Test) permite evaluar el control

5 EVid;”‘?i?: 2:: de los sintomas mediante un cuestionario estandarizado de cinco preguntas (7
men 1on: ™ - . . .
ceomendacio para nifios) que evalda el control de la enfermedad. Existen traducciones valida-

Tabla 4.3. Clasificacion de asma por fenotipos.

* Asma alérgica
— Inicio temprano, APP y AHF positivos para atopia
* Asma no-alérgica

— Algunos adultos con asma.
— Eosinofilica, neutrofilica o pauci-granulocitica: respuesta regular a CEI

* Asma de inicio tardio
— Adulto, mujer, pobre respuesta a corticoesteroides inhal.

* Asma con limitacion fija al flujo de aire
(no-reversibilidad): después de afios de asma

¢ Asma con obesidad

— Sintomas marcados, pero no eosinofilia
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Sugerimos PEF: Si
Evidencia: 2+
Recomendacién: C

v Punto de buena practica

Sugerimos Sl
Evidencia: 2+
Recomendacién: C

Sugerimos Sl
Evidencia: 1-
Recomendacién: B
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Cuadro sindptico 4.2

Para el seguimiento del paciente y el ajuste de su nivel de tratamiento se toman en cuenta los siguien-
tes pardmetros:

A. Nivel de control: ACT acerca de control tltimas 4 semanas
B. Espirometria simple, espirometria de bolsillo o flujometria
C. Eosindfilos en sangre periférica

Al confirmar el diagnostico de asma todo paciente, sobre todo aquellos con paso tres o més del trata-
miento del asma debe llevar a casa su diario de autocontrol y un flujémetro o espirémetro de bolsillo.

Diario de control del paciente: usara los sintomas del paciente y flujometria para indicar si el paciente
entra en no-control y da indicaciones de como actuar. (= plan de automanejo)

das al Castellano para la forma general y pediatrica (nifios 4-11 afios) (Anexo 2a
y 2b). En estudios longitudinales demostro ser confiable y sensible al cambio en
el control del asma al paso del tiempo. El puntaje varia de 5 a 25 puntos. Una
puntuacion entre 16-19 indica que se esté perdiendo el control y una puntuacion
de 15 o menos corresponde a sintomas descontrolados. Sin embargo, para
detectar asma mal controlada es algo limitado, por lo que se recomienda usarlo
junto con la flujometria.

La medicién del PEF (por sus siglas en inglés de Peak Expiratory Flow = flujo
espiratorio maximo) -o de FEV, con espirémetro de bolsillo- se puede utilizar para
evaluar la respuesta al tratamiento y evaluar los desencadenantes. La variacion
excesiva del PEF sugiere hiperreactividad pulmonar y un tratamiento subo6ptimo
e incrementa el riesgo de exacerbaciones. Una reduccién subita del PEF puede
ser indicacion de una exacerbacion. Asi tanto la excesiva variabilidad como una
reduccién abrupta del PEF indican la necesidad del ajuste del manejo del asma.

Enel diario de autocontrol del asma se combinan sintomas de asma con PEF
como medidas del control o pérdida del control. Se basa en ellas para guiar en
domicilio el ajuste del tratamiento en caso de que se pierda el control del asma o
el paciente se encuentra frente a una exacerbacion (Anexo 3). Al confirmar el diag-
nostico de asma, todo paciente, especialmente en aquellos con Paso 3 o mas del
tratamiento del asma, debe llevar a casa su diario de autocontrol y un flujémetro.(v)

4.2.2 Seguimiento: espirometria simple

En tanto que FEV,/FVC detecta la presencia de obstruccién en la fase del diag-
nostico del asma, sugerimos usar el FEV, para dar seguimiento a la gravedad
de la obstruccidn. Igual que en la evaluacion inicial, un FEV; bajo se relaciona
con mayor riesgo de exacerbaciones. En un estudio prospectivo de nifios con
asma y quienes no estaban usando esteroide inhalado (CEI), los nifios que
tuvieron FEV; entre 99 a 80%, 79 a 60% y < 60% tuvieron una probabilidad de
tener una crisis de asma 1.3, 1.8 y 4.8 veces mayor que los nifios con FEV, igual
o0 mayor al 100%.

4.2.3 Seguimiento: eosinofilia en sangre periférica

La eosinofilia en sangre periférica se ha relacionado con un aumento en el riesgo
de desarrollar una limitacion fija al flujo de aire, asi que se puede interpretar como
un marcador del riesgo a futuro.*>2?% La guia britanica sélo menciona eosinéfilos
en expectoracion.
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4.2.4 Seguimiento 3er nivel: FeNO y eosinofilos en expectoracién

Sugerimos S| débil La FeNO es un predictor de la respuesta al tratamiento con corticoesteroide
Recori‘é'nddea”cci'c,)a&lé inhalado (CEI). El incremento de los niveles de la FeNO predice recaida tras la
suspensién del CEI. Sin embargo, en un metaanalisis se demostré que el ajuste
de tratamiento de acuerdo a los niveles de FeNO no mejora el resultado del asma
y no afiade beneficios a comparacion del seguimiento tradicional. No se sugiere
su uso de forma rutinaria.
El andlisis citolégico de expectoracion puede utilizarse en la valoracién del control
de pacientes adultos con asma grave que han presentado multiples exacerbaciones.
La evidencia en un metaanalisis sugiere que no ha de utilizarse de forma rutinaria.
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5 Tratamiento

El manejo del paciente con asma, siempre tiene que iniciar con el manejo no far-
macoldgico. Esto consiste en un intento de modificar los factores mejorables del
medio ambiente y con ejercicio. Para todos los pacientes con asma es importante
evitar la exposicion a factores que irritan las vias aéreas. En los pacientes con
asma alérgica, se agrega la indicacion de evitar la exposicion al alérgeno o a los
alérgenos que causan exacerbacion de sus sintomas. También existen factores en
relacién con la alimentacion, que pueden facilitar o dificultar el control del asma.
Una vez iniciado el manejo no farmacolégico, el médico prescribira el tratamiento
farmacolégico necesario para controlar los sintomas agudos de tos y sibilancias
durante las exacerbaciones (rescate) y el tratamiento dia a dia para mantener el
control (mantenimiento). En pacientes con asma alérgica la inmunoterapia con
alérgenos, indicada por un especialista en la materia, puede reducir los sintomas
y el uso de medicacién. Finalmente, existen ciertas modalidades terapéuticas para
pacientes con asma grave, tal como los medicamentos biolégicos y la termoplastia
bronquial. Esta Ultima solo se aplica en centros especializados del tercer nivel.
Los objetivos del tratamiento son dos:

¢ Control de los sintomas, diurnos y nocturnos.
¢ Reduccion del riesgo futuro de:

— Exacerbaciones
— Pérdida de la funcion pulmonar
— Efectos adversos de la medicacion

Para cada paciente se pueden ajustar los objetivos y, por ejemplo, no buscar
control perfecto en pacientes que prefieren no tomar demasiados medicamentos.

5.1 Tratamiento no farmacolégico
Cuadro sinoptico 5.1

Cuadro sinoptico 5.1

Acciones CON evidencia de que mejoran el estado de salud de los pacientes con asma:

* Evitar tabaquismo activo y pasivo (R)

 Limitar contaminacion intradomiciliaria (lefia, olores fuertes, balsamo de tigre) (BP)

* Con mal clima o precontingencia: no ejercicio extenuante al aire libre (BP)

¢ En caso de alergia a caspa de animal: evitar exposicion a animales (S)

e Intervenciones multifacéticas (mejorar ventilacion, evitar humedad, evitar almacenes de aca-
ros, p. ej. alfombras) (S)

¢ En asma ocupacional: estrictamente evitar alérgenos sensibilizantes (R)

* Vacunacion pediatrica normal (R)

e Ejercicios respiratorios (R)

« Ejercicio fisico regular (natacion) y ejercicios respiratorios (S)

e Terapia cognitiva conductual familiar para nifios con asma

Acciones SIN evidencia de que mejoran el asma:

* Medidas fisicas y quimicas que solo reducen niveles de acaros (S)
* Acupuntura, ionizadores de aire, homeopatia o herbolaria con productos mexicanos (R)

R =Recomendacion, S = Sugerencia, BP = Punto de buena préctica.
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Animal:
Sugerimos Sl
Evidencia: 1-

Recomendacion: B

Acaro:

Sugerimos NO
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Ocupacional:
Recomendamos Sl
Evidencia: 2++
Recomendacion: A

v punto buena préctica

Recomendamos Sl
Evidencia: 1+
Recomendacion: B

Tratamiento

5.1.1 Control del medio ambiente: factores
inespecificos y especificos (alérgenos)

Factores inespecificos

Recomendamos que los nifios adolescentes y los adultos con asma que fuman
abandonen este habito. Se visualiza que se necesitaran programas intensivos
de intervencién para lograrlo?”?® por lo que recomendamos referir pacientes a
clinicas especializadas en abandonar el tabaquismo. Un estudio en Inglaterra
demostré que al lograr la reduccién de la exposicidon al humo de tabaco en
escolares mediante un video educativo, se reducen las hospitalizaciones y las
visitas a urgencias.?®* Recomendamos que los padres fumadores eviten que sus
hijos asmaticos se expongan al humo de cigarro, y se abstengan de fumar en
espacios donde conviven con ellos (p. ej. coche). Se observé una reduccion
en la gravedad del asma del hijo en el momento que el padre abandond el
tabaquismo.30:3t

En pacientes con asma sugerimos reducir la exposicion a contaminantes intra-
domiciliarios, que incluyen aromatizantes y olores fuertes (p. ej. balsamo de tigre,
incienso). Especialmente para las zonas rurales de México, se recomienda evitar
la exposicion al humo de lefia.

Es mejor evitar ejercicio extenuante al aire libre cuando existe muy mal clima
0 un alto grado de contaminacién; especialmente durante una infeccién viral el
paciente estd mas sensible.

Factores especificos (alérgenos)

En pacientes asmaticos con alergia a la caspa de animales, sugerimos evitar la
exposicién a la mascota. Para nifios asmaticos con alergia a acaros, intervenciones
multifacéticas si redujeron la gravedad del asma. Sin embargo, un metaanalisis
demostré que medidas fisicas y quimicas para reducir niveles de acaros en el do-
micilio, no funcionan. Por ende, no emitimos una recomendacién generalizada de
evitacién, pero si sugerimos intervenciones multifacéticas para reducir niveles de
alérgenos intradomiciliarios (mejorar ventilacién, evitar humedad, evitar almacenes
de acaros).

Para pacientes con asma ocupacional, se recomienda estrictamente evitar la ex-
posicion a los alérgenos ocupacionales y de ser posible cambiar de lugar de trabajo.

5.1.2 Inmunizaciones

Nifios y adultos con asma deben recibir el esquema normal de vacunacion, porque
no afecta la gravedad de su asma (evidencia 1++). Sugerimos aplicar la vacuna
contra la influenza en el momento que el asma esté bajo control y tomar en cuenta
gue en pacientes con dosis altas de CEl, la respuesta a la inmunizacién puede
ser subdptima.(v)

5.1.3 Ejercicios y terapias alternativas

En pacientes con asma recomendamos ejercicios respiratorios —eventualmente
guiados por fisioterapeuta— por su bajo costo y el beneficio demostrado para el
control de los sintomas y la calidad de vida. Al igual sugerimos el ejercicio fisico
regular, siempre con indicaciones precisas para no activar asma por ejercicio
(adecuado calentamiento previo y enfriamiento posejercicio). La natacién en jo-
venes con asma ha demostrado beneficiar la condicién cardiopulmonar y mejora
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Recomendamos No
Evidencia: 1+/1++
Recomendacion: A

Recomendamos Sl
Evidencia: ?
Recomendacion: B

B, inhalado:
Recomendamos
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Bromuro de ipratropio Sugerimos

Evidencia: 1+
Recomendacion: C
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su funcién pulmonar. Finalmente, la terapia familiar sistémica en nifios con asma,
como manejo adicional a la farmacoterapia, mostré beneficios-?

Sin embargo, sugerimos no usar acupuntura, ni ionizadores de aire en pacien-
tes con asma. Tampoco recomendamos usar homeopatia o herbolaria de México.
Unicamente existe evidencia para cierta mezcla especifica de herbolaria china,33
gue no se puede conseguir en México.

5.1.4 Alimentacion

La reduccidén de peso —de ser exitosa— en pacientes obesos con asma, posible-
mente pueda resultar en una mejora en los sintomas del asma. Decidimos aqui dar
una recomendaciéon para que pacientes asmaticos con exceso de peso intenten
reducirlo, por los otros multiples beneficios adicionales relacionados con reduccion
de peso en pacientes obesos.

5.2 Manejo farmacoldgico en adolescentes y adultos (= 12 afos)

Existen varios pasos para el tratamiento de mantenimiento. Al iniciar el manejo
el médico debe seleccionar el paso mas adecuado para cada paciente segun la
gravedad de su asma, para obtener a la brevedad un buen control de sintomas y
mejoria en la funcién pulmonar. Una vez que se haya logrado el control del asma,
se reducira el nivel de manejo cada 3 meses, pero en asma claramente relacionada
a alguna estacion del afio se puede reducir mas rapido, una vez pasada la estacion
implicada con las exacerbaciones. De la misma manera se aumentara un paso al
momento en que no se logre el control o que se pierda repetitivamente el control
previamente logrado. Cuadro sinoptico 5.2

A continuacion, presentamos el manejo farmacolégico por grupos etarios: adoles-
centes y adultos (> 12 afios) (figura 5.1), nifios (6-11 afios) vea (figura 5.2) y lactantes-
preescolares (<5 afios), (figura 5.3). En varias ocasiones las indicaciones son seme-
jantes, pero frecuentemente el nivel de evidencia es diferente. Ademas, se recomienda
ser cauteloso con el uso de dosis altas de los CEl, especialmente en los nifios.

5.2.1 [> 12 afios] Paso 1: s6lo manejo de rescate

En todos los pasos del tratamiento farmacoldgico del asma, se inicia un medica-
mento de rescate para aquellos momentos cuando el asma se activa. En el paso 1
se dara Unicamente este manejo, para los otros pasos, el medicamento de rescate
se agrega al tratamiento de control.

En adolescentes y adultos con asma recomendamos que se utilice como primera
eleccion para broncodilatacion un B, agonista de accion rapida (por sus siglas en
inglés, SABA) inhalado y por razén necesaria. Es mas eficaz y da menos efectos
adversos en comparacién con otros broncodilatadores. Sugerimos bromuro de
ipratropio como alternativo, cuando los SABA estan contraindicados o en aquellos

Cuadro sinoptico 5.2

Antes de subir el mangjo un escalon siempre recomendamos:

1. Revisar la buena técnica del uso del medicamento
2. Cerciorarse de la adherencia al tratamiento
3. Eliminar factores desencadenantes (especialmente infecciones intercurrentes, exposicion a alérgenos)
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v punto buena préactica

Recomendamos No
Evidencia: 1++
Recomendacion: C

Recomendamos PRN
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Tratamiento

pacientes que no toleran el SABA. En la crisis asmética grave o en una crisis as-
matica con sintomas refractarios al manejo inicial con un SABA, sugerimos usar
la combinacion SABA + bromuro de ipratropio en nebulizacion o inhalado (vea
capitulo crisis).

En las Guias Madre aln no hay evidencia para el uso de la combinacién de
SABA + bromuro de ipratropio en un solo inhalador que emite una nube de suave
dispersion (Respimat®). Unicamente, para pacientes que no toleran bien el SABA
solo, el rescate con esta combinacién podria ser una opcién adicional, para obtener
broncodilatacién con una sola dosis del SABA.(v)

Existe evidencia para la eficacia de 3, agonistas via oral y teofilina en el asma en
adultos, aunque el efecto benéfico es reducido. Por su eficacia limitada en compa-
racion con el B, agonista inhalado, aunado a las frecuentes reacciones adversas,
GUIMA 2017 recomienda no usar 3, agonistas via oral ni teofilina.

Recomendamos que se use el B, agonista inhalado de accion corta para rescate
por razGn necesaria y no con horario fijo.

Mantenimiento = 12 afos

Elegir Paso segun 1. Nivel de control sintomas 2. Riesgo futuro incl. funcién pulmonar 3. Gravedad del asma 4. Fenotipo asma (si-no alérgica)

Recomendamos siempre antes de subir un Paso:

1. Revisar la buena técnica del uso del medicamento
2. Cerciorarse de la adherencia al manejo

3. Eliminar factores desencadenantes (especialmente infecciones

intercurrentes, exposicion a alérgenos)

@
5

N
K
&
&
£
=
>
o

Q
Ajustar wae®

Terapia combinada
Paso 4
Especialista
Paso 3
Paso 2 CEI dosis
media +

Control simple

CEl dosis baja + LABA*! LABA
Paso 1 o
12opcién | Nada  Rescate CEl dosis baja

Manejo CEl dosis baja Antileucotrieno CEl dosis media | * tiOFropio*Zl

alternativo o CEl (baja) + antileuco-
antileucotrieno | frieno o CEl

dosis alta

Rescate SABA SABA SABA o CEl + FORM*

Asma alérgica (alergdlogo)

Dosis equivalencia (dosis diaria)
BDP, BUD

Inmunoterapia con alérgenos (SC o sublingual)

FLUT, MOM, CICLE

Dosis baja Dosis media Inhaldor extrafino: se administra la mitad de la dosis
i 7 i BDP = Dipropionato de beclometasona,
100-400 pg/dia_| >400-800 g BUD = budesonida; FLUT = fluticasona,
50-200 pg/dia | >200-400 pg MOM = mometasona, CICLE = ciclesonida

*1 Si se usa BUD/BDP+formoterol como manejo de control, se puede aplicar la estrategia SMART: un inhalador para mantenimiento y rescate.

*2 En inhalador con nube de suave dispersion. México: Para pacientes < 18 afios: bajo responsabilidad del especialista, basandose en literatura reciente [Vogelberg
2015] (uso fuera de la indicacion autorizada en México).

*3 México: omalizumab esté autorizado en asma alérgica. Otros = antileucotrieno, inmunosupresores; = 18 afios: termoplastia bronquial.

Figura 5.1. Tratamiento de mantenimiento para pacientes > 12 afios, adolescentes y adultos con asma seglin pasos de control y gravedad.
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> 3/semanas: recomendamos
Evidencia: 1+
Recomendacién: A

> 2/semanas: sugerimos
Evidencia: 1-
Recomendacion: B

Recomendamos CEI
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Sugerimos antileucotrieno
Evidencia: 1++
Recomendacion: B

No recomendamos teofilina/p, oral
Evidencia si: 1++
Recomendacion: D

No recomendamos cromonas
Evidencia inconclusa
Recomendacion: B

Recomendamos

CEIl (dosis baja)+LABA
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Estrategia SMART
Sugerimos
Evidencia: 1+
Recomendacién: B

5.2.2 [> 12 afios] Paso 2: manejo de control simple

GUIMA 2017 recomienda iniciar con tratamiento de mantenimiento —Paso 2— cuando
se cumple al menos uno de los incisos de /a regla de 2. Cuadro sinoptico 5.3

Cuadro sinoptico 5.3

Regla de 2: Se iniciara Paso 2 del tratamiento cuando el paciente cumpla al menos uno de los
incisos:

Presenta > 2 veces por semana episodios de sintomas

Se administra un broncodilatador > 2 veces por semana.

Se despierta por el asma > 2 veces por mes

Ha recibido de un especialista CE oral para crisis asmatica dentro de los ultimos 12 meses y
tiene factores de riesgo para exacerbaciones. (vea 4.1)

e o

En pacientes que cumplen con la regla de 2 se iniciara tratamiento Paso 2 para
mejorar la funcién pulmonar, reducir los sintomas y la frecuencia de las exacer-
baciones.

Para pacientes adolescentes o adultos con asma, recomendamos como pri-
mera eleccion para tratamiento antiinflamatorio de control un corticoesteroide
inhalado (CEl) a dosis baja (100-400 pg/dia budesonida o equivalente). Aunque la
combinacién de un CEI + LABA puede ser Util en este paso, su eficacia en asma
leve persistente no es mayor a la de un CEl, pero si su costo. Sugerimos como
alternativa un antileucotrieno; son menos efectivos que los CEl en ensayos clinicos
aleatorizados, pero en estudios de la vida real esta diferencia no es tan grande por
el mejor apego; los eventos adversos son mayores con teofilina y B, orales, por lo
gue no recomendamos su uso para asma en México. Un meta-andlisis de Cochra-
ne mostré que la eficacia de cromoglicato de sodio en nifios con asma 0-18 afios
no era superior a la de placebo,® por lo que no recomendamos su uso en asma.

5.2.3 [> 12 afos] Paso 3: terapia combinada, corticoesteroide dosis baja

Para adolescentes-adultos con asma no controlada con dosis bajas de corticoes-
teroide inhalado (CEI, 100-400 pg BUDeq/dia), sugerimos agregar un agonista f3,
de accion prolongada (LABA). En este paso hay dos opciones igualmente reco-
mendables:

e CEl (dosis baja) + LABA de mantenimiento y SABA de rescate.
¢ CEl (dosis baja) + formoterol de mantenimiento y rescate (abordaje SMART).

Ensayos clinicos de seis a 12 meses de duracion, realizados en pacientes con
asma (4-80 afios), con manejo de mantenimiento en paso 3-4, demostraron una
disminucion de las exacerbaciones y necesidad de glucocorticoides sistémicos
en pacientes con budesonida/formoterol administrados en un solo inhalador, para
tratamiento de mantenimiento y rescate, («estrategia SMART», por sus siglas en
inglés: Single Maintenance And Reliever Treatment).1°%¢-%° Por ello, en adolescentes
o0 adultos con asma y tratamiento de paso 3, 4 0 5 de mantenimiento con CEIl (bu-
desonida o beclometasona) + FORM, sugerimos esta estrategia SMART usando
el mismo inhalador CElI + FORM de mantenimiento y rescate el momento que se
pierde el control (exacerbaciones leves). Esto no es una opcién de manejo para
crisis. Una alternativa de CEl + LABA recientemente aprobada para pacientes >
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Alternativa: CEI dosis media
(2800 BUDeq)

Evidencia: 4
Recomendacién: D

Alternativa: CEI (baja)
+ antileucotrieno
Evidencia: 1++
Recomendacion: B/C

Sugerimos

maximo 800 pg BUDeq/dia
Evidencia: 1++
Recomendacién: A

Recomendamos
CEI (media)+LABA
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Sugerimos

CEI (media)
+ARLT
Evidencia: 2+
Recomendacion: B

Sugerimos

CEI (media)+LABA+tiotropio
Evidencia: 2+
Recomendacion: B

Recomendamos sustituir CE oral
con CEI (media) + LABA 0

CEI (dosis alta)

Evidencia: 1++

Recomendacion: A

12 afios con asma es la combinacion fluticasona-vilanterol, con aplicacion una vez
al dia en la noche, dada la accion ultralarga del broncodilatador, vilanterol. Nunca
se debe usar una combinacién con salmeterol o vilanterol como rescate o para
la estrategia SMART, porque producen una broncodilatacion lenta e incompleta.
Jamas se usara el LABA como monoterapia.

Como manejo alternativo para el control en Paso 3 se puede considerar duplicar
la dosis del CEl a dosis media (> 400-800 pg BUD equivalente) o usar un antileuco-
trieno en combinacién con el CEI (dosis baja). Para esta recomendacion se toman
en cuenta la alta calidad de la evidencia con la combinaciéon CEI + LABA (como
son reduccién en las crisis asmaticas, mejoria en la funcién pulmonar, reduccién
en uso de CE sistémicos) y la menor eficacia con CEIl (dosis media) o CEIl + anti-
leucotrieno. Por la alta frecuencia de efectos adversos con teofilina y agonistas 3,
orales en adultos, recomendamos no usarlos como manejo adicional. Ni cromonas
inhaladas por su baja eficacia.*®

Si después de 4 a 6 semanas con CEIl (dosis baja) + LABA, no se ven los
beneficios, intente con otra opcioén de tratamiento: suspender el LABA y primero
incrementar la dosis del CEIl, o seguir con LABA e incrementar la dosis de CEI.
Hay que tomar en cuenta que existen polimorfismos a nivel genético que pueden
resultar en una broncoconstriccién paradéjica con LABA. Aunque éstos son ra-
ros, se sugiere suspender el LABA si no se observa ningun beneficioalas 4 0 6
semanas de haberlo afadido.

Si el paciente (> 12 afios) con asma no esta controlado con CEl (dosis alta)
sugerimos no subir mas la dosis del CEl; en su lugar es mejor afiadir el LABA. Si
ya esta en esta combinacién, ahora sugerimos seguir al Paso 4 e intentar obtener
el control del asma por afiadir uno o dos medicamentos controladores.

El agregar un anticolinérgico de accion corta es generalmente indtil (1+).

5.2.4 [> 12 afos] Paso 4: terapia combinada,
corticoesteroide dosis mayores

Si no se controla el asma en pacientes adolescentes-adultos (> 12 afios) con CEl
(dosis baja) + LABA, se incrementa el esteroide a dosis media (maximo 800 pg
BUDeg/dia) + LABA. Si aun asi no se obtiene buen control, se puede agregar un
tercer medicamento controlador. Para ello, en pacientes adultos (> 18 afios) la pri-
mera opcion sera tiotropio en inhalador con nube de suave dispersion (Respimat®),
0 como alternativo se agregara un antileucotrieno via oral.

En aquellos pacientes que no parecen beneficiarse del LABA, una alternativa
es combinar el CEl a dosis media con tiotropio o antileucotrieno como segundo
medicamento controlador.

Pacientes > 12 anos tratados sdlo con corticoesteroides
(CE) via oral sin medicacioén inhalada

Para adultos cuya asma nunca ha sido tratada con medicamentos inhalados, sino
s6lo con CE orales (p. €]. Ciclos frecuentes de betametasona-loratadina, prednisona,
CE intramuscular), recomendamos intentar suspender los corticoesteroides (CE)
sistémicos, a través de la sustitucién con un CE inhalado a dosis medias (> 400-
800 pg/dia BUDeq), combinado con un agonista 3, inhalado de accién prolongada
(CEI (media) + LABA).

Otra sugerencia es sustituir al LABA por otros medicamentos, conocidos como
ahorradores de corticoesteroides, o agregar éstos como 3er medicamento de
mantenimiento a la combinacién CEI (dosis media) + LABA. Estos son (en orden
de preferencia): tiotropio en inhalador con nube de suave dispersién (Respimat®)
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v punto de buena préactica

v punto de buena préactica

Sugerimos: 1,000 pg/d
Evidencia: 4
Recomendacién: D

Guia Mexicana del Asma 2017

o antileucotrieno, vea Paso 4 arriba. El manejo de tiotropio en nifios entre 6 y 18
afos es un uso con soporte cientifico,*-4® pero fuera de la indicacién autorizada
en México. GUIMA 2017 sugiere este uso so6lo por el especialista y bajo su res-
ponsabilidad.

Para adultos con sintomas muy graves de asma 0 que no mejoran con esta
modalidad tras 6 semanas de uso, sugerimos continuar con el Paso 5 (vea abajo),
al incrementar el CEl a dosis altas (hasta 2,000 ug BUDeq), aunque se comenta
gue esta estrategia ofrece poco beneficio extra (GINA: A). Cuando se administran
dosis altas de CEIl via pMDI, se recomienda utilizar un espaciador e inhalar antes
de los alimentos, para reducir el depésito del CEIl en la orofaringe.(v')

Existe alto nivel de evidencia para el uso de CEl en dosis altas [> 800 ug BUDeq/
dia] como alternativa para sustituir CE orales en este grupo etario. El resto de la
recomendacién es extrapolada de datos referentes a la reduccién de CE orales y
exacerbaciones en estudios clinicos con CE inhalados. Los efectos adversos graves
con el uso prolongado o repetitivo de corticoesteroides orales, sin embargo, elevan
partes de este inciso a recomendacién, aun con poca evidencia.

GUIMA 2017 sugiere considerar referir al especialista en asma a los pacien-
tes que necesitan el tratamiento de control del Paso 4 pero para pacientes no
controlados con Paso 4 la referencia a un especialista es una firme recomen-
dacion.(v)

5.2.5 [> 12 afios] Paso 5: manejo de control por
especialista (dosis mayores, bioldgicos, etc.)

En pacientes no controlados con Paso 4 [CEI (dosis media) + LABA + 3er con-
trolador] sugerimos mantener triple medicacion e incrementar la dosis de CEl
por arriba de 800 ug BUDeq/dia. Sugerimos considerar que por arriba de 800
ug BUDeq/dia, existe el riesgo de insuficiencia suprarrenal. Finalmente, pocos
pacientes lograran controlarse Unicamente con CE orales de mantenimiento,
diario o de preferencia en dias alternos. Para estos pacientes con asma grave
existen varias alternativas de tratamiento, que pueden ser exitosas en manos
expertas. Estas alternativas son el manejo de inmunosupresores (metotrexate,
ciclosporina, sales de oro), como ahorradores de CE en prueba de ensayo por
3 meses, pero estos medicamentos tienen efectos colaterales considerables y
la respuesta individual es variable. La broncotermoplastia utilizada por neumo-
logos (vea 5.7) o el anticuerpo anti-IgE, omalizumab, empleado por alerg6logos/
neumdlogos para los pacientes con asma grave alérgica (vea 5.6), son otras
opciones terapéuticas.

En pacientes tratados con CEl en dosis altas o CE orales por tiempo prolongado
recomendamos vigilar estrechamente sintomas de efectos adversos sistémicos.
En caso necesario se puede prescribir tratamiento especifico para osteoporosis
con bifosfonatos. Cuadro sindptico 5.4

Cuadro sinoptico 5.4

En pacientes con asma, tratados con CE inhalado (dosis alta) o CE orales: vigilar efectos adversos:

* (Cada consulta: irritacion faringea, presion arterial, descartar candidiasis oral
» (ada consulta y con infecciones: datos de insuficiencia suprarrenal

¢ Anual: glucemia, perfil de lipidos, examen general de orina (glucosuria)
Anual: interconsulta con oftalmoélogo (cataratas)

Anual: densidad 6sea
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B, inhalado:
Recomendamos
Evidencia: 1+
Recomendacion: A

Tratamiento

5.3 Manejo farmacoldgico: ninos de 6-11 anos de edad

El manejo farmacolégico del asma en nifios de 6 a 11 afios es semejante al de
los pacientes con > 12 afios de edad (figura 5.2). Las dos diferencias mas im-
portantes son: la dosis de los CEIl que se consideran dosis baja-media-alta y el
uso de tiotropio inhalado, que para este grupo etario s6lo se sugiere como trata-
miento combinado alternativo en el Paso 5, tomando en cuenta que esto es un
uso fuera de la indicacién autorizada en México en el momento de la redaccion
de GUIMA 2017.

5.3.1 [6-11 afos] Paso 1: s6lo manejo de rescate

Entodos los pasos del tratamiento farmacolégico del asma se inicia un medicamen-
to de rescate para los momentos donde el asma se activa. En el Paso 1 se dara

Mantenimiento 6-11 afios

Elegir Paso segun 1. Nivel de control sintomas 2. Riesgo futuro incl. funcién pulmonar 3.Gravedad del asma 4. Fenotipo asma (si-no alérgica)

Recomendamos siempre antes de subir un Paso:
1. Revisar la buena técnica del uso del medicamento Terapia combinada

2. Cerciorarse de la adherencia al manejo

3. Eliminar factores desencadenantes (especialmente infecciones

intercurrentes, exposicion a alérgenos)

Paso 4
& Especialista
5 Paso 3
Ajustar\('a\a@%g Paso 2 CEl dosis
Control simple media +
P 1 CEldosisbaja +LABA* |  LABA
Paso 1

12opcion | Nada Rescate

CEl dosis baja

alternativo baja

Manejo | CEl dosis muy Antileucotrieno CEl dosis media CEl (alta)
o CEl (baja) + 0
antileucotrieno antileucotrieno CEI (media)
+ antileuco-
trieno
SABA SABA o CEl + FORM*

Rescate SABA

Asma alérgica (alergdlogo)

Inmunoterapia con alérgenos (SC o sublingual)

Dosis equivalencia (dosis diaria) Dosis baja Dosis media Inhaldor extrafino: se administra la mitad de la dosis

BDP, BUD

FLUT, MOM, CICLE

100-200 pg/dia > 200-400 g BDP = Dipropiopato de beclomgtasona,
- BUD = budesonida; FLUT = fluticasona,
50-100 pg/dia >100-200 pg MOM = mometasona, CICLE = ciclesonida

* Si se usa BUD/BDP+formoterol como manejo de control, se puede aplicar la estrategia SMART: un inhalador para mantenimiento y rescate.

** Eninhalador con nube de suave dispersion. México: Para pacientes < 18 afios: bajo responsabilidad del especialista, basandose en literatura reciente [Vogelberg
2015] (uso fuera de la indicacion autorizada en México).

*** En México omalizumab esté autorizado en asma alérgica, para = 6 afios. Otros = antileucotrieno, inmunosupresores.

Figura 5.2. Tratamiento de mantenimiento para pacientes 6-11 afios con asma segtin pasos de control y gravedad.
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Bromuro de ipratropio
Sugerimos

Evidencia: 1++
Recomendacion: C

v punto de buena practica

Recomendamos NO
Evidencia: x
Recomendacion: D

Recomendamos PRN
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Recomendamos CEI
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Sugerimos antiLT
Evidencia: 1++
Recomendacion: B

Recomendamos No ketotifeno
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Recomendamos CEI (dosis
baja)+LABA

Evidencia: 1++
Recomendacion: A

SMART
Sugerimos
Evidencia: 1-
Recomendacién: B

Unicamente este tratamiento. Para los otros Pasos el medicamento de rescate se
agrega al tratamiento de control.

En nifios de 6-11 afios con asma, recomendamos que se utilice como primera
eleccidn para broncodilatacién, un B, agonista de accion rapida inhalado (SABA),
por razdn necesaria. Es mas eficaz y tiene menos efectos adversos en comparacion
con otros broncodilatadores. Sugerimos bromuro de ipratropio como alternativo,
cuando los SABA estan contraindicados o en aquellos nifios que no toleran el SABA.

En la crisis asmética grave 0 en una crisis asmatica, con sintomas refractarios
al manejo inicial con un SABA, sugerimos usar la combinacién SABA + bromuro
de ipratropio en nebulizacion o inhalado (vea capitulo crisis).

En las Guias Madre aln no hay evidencia para el uso de la combinacién de
SABA + bromuro de ipratropio en un solo inhalador. Unicamente, para pacientes
gue no toleran bien el SABA, el rescate con esta combinacién en inhalador de nube
de suave dispersion (Respimat®) podria ser una opcién adicional para obtener
broncodilatacion.(v)

Por su reducida eficacia y los frecuentes efectos adversos GUIMA 2017 reco-
mienda no usar 3, agonista via oral o teofilina como rescate.

Recomendamos que para rescate se use el SABA por razén necesaria y no
con horario fijo.

5.3.2 [6-11 afios] Paso 2: manejo de control simple

Las recomendacionesy la evidencia para paso 2 en nifios 6-11 afios son practicamen-
te iguales que para adolescentes-adultos, vea 5.2.2, con el cuidado de no incrementar
mas de lo necesario la dosis del corticoesteroide inhalado (CEI). Para nifios 6-11 afios
con asma, GUIMA 2017 recomienda iniciar con tratamiento de mantenimiento —Paso
2— cuando se cumple al menos uno de los incisos de la regla de 2 —vea 5.2.2—y el
tratamiento de primera eleccion serd un CEl dosis baja (100-200 ug BUDeq). Aunque
un CEI + LABA puede ser (til en este paso, su eficacia en asma leve persistente no
es mayor a la de un CEl, pero si su costo. Sugerimos los antileucotrienos como op-
cion alternativa. Son menos efectivos que los CEIl en ensayos clinicos aleatorizados,
pero en estudios de la vida real esta diferencia no es tan grande por el mejor apego,
sobre todo como medicamento via oral en nifios; los eventos adversos son mayores
con teofilinay B, orales, por lo gue no recomendamos su uso para asma en México.
Un metaandlisis de Cochrane mostré que la eficacia de cromoglicato de sodio en
nifos con asma 0-18 afios no era superior a la de placebo.*° Dado el alto grado de
seguridad con los nuevos CEIl en dosis bajas, recomendamos ya no usar cromonas.
Recomendamos no manejar antihistaminicos, como es el ketotifeno, porque no tienen
eficacia en el control del asma.

5.3.3 [6-11 afos] Paso 3: Terapia combinada corticoesteroide dosis baja

Para nifios de 6-11 afios con asma, no bien controlados con dosis bajas de CEI
(100-200 pg BUDeqg/dia), sugerimos agregar un agonista 8, de accion prolongada
(LABA) al CEIl a dosis baja. Para nifios 6-11 afios en este paso hay dos opciones
igualmente recomendables:

e CEl (dosis baja) + LABA de mantenimiento y SABA de rescate.
« (BUD o BDP dosis baja) + formoterol de mantenimiento y rescate (abordaje
SMART).

Un ensayo clinico de 12 meses de duracién, en nifios con asma (4-11 afios), con
manejo de mantenimiento con Paso 3 (BUD dosis baja) + FORM demostré una
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disminucién en el nimero de exacerbacionesy en la necesidad de glucocorticoides
sistémicos en nifios con la combinacion administrada en un solo inhalador, tanto
como tratamiento de mantenimiento, como de rescate, («estrategia SMART» por
sus siglas en inglés: Single Maintenance And Reliever Treatment).X*36-3%44 Por ello,
en nifios, 4-12 afios, con asmay tratamiento de paso 3, 4 o 5 de mantenimiento con
CEl (budesonida o beclometasona) + FORM, sugerimos esta estrategia SMART,
usando el mismo inhalador CElI + FORM de mantenimiento y rescate al momento
gue se pierde el control (exacerbaciones leves). Esto no es una opcién para crisis.
Nunca se debe usar una combinacion con salmeterol como rescate o para la es-
trategia SMART, porque produce una broncodilatacion lenta e incompleta. Jamas
se usara el LABA como mono-terapia.

Alternativa: Como manejo alternativo en Paso 3 se puede considerar duplicar la dosis de CEI
CEI dosis media (< 400 BUDeq) a dosis media (> 200-400 ug BUDeq/dia) o usar un antileucotrieno en combinacién
Evidencia: 4

con el CEl (dosis baja). Para esta sugerencia se toman en cuenta los beneficios

reportados en dos estudios aleatorios en nifios con la combinacién CEIl + LABA

Alternativa: (como son reduccién en las crisis asmaticas, mejoria en la funcién pulmonar, re-

CEI (baja) + antiLT/teofilinas duccioén en el uso de CE sistémicos)*>*® y los posibles efectos negativos sobre la

Recf,.‘lif.fﬂf.ﬁofﬁ/fc estatura que se han documentado con dosis medias-altas de CEl en nifios. Dada la

heterogeneidad en la respuesta individual, sugerimos probar las alternativas en caso

de no obtener un efecto benéfico con CEI + LABA a las 4-6 semanas del manejo.

Sugerimos en 6-11a: Dosis arriba de 400 ug BUDeg/dia en nifios llevan cierto riesgo de provocar

maximo 400 pg/dia efectos sistémicos (retencion de estatura, insuficiencia suprarrenal); arriba de 800

Evidencia: 1++ . . . . ~ .

Recomendacion: A ug BUDeq/dia este riesgo es mayor. Si un nifio (6-12afios) con asma no esta con-

trolado con 400 ug BUDeqg/dia, sugerimos no incrementar la dosis del CEl, pero

continuar al Paso 4, intentando obtener el control de asma por afiadir uno u otros
dos medicamentos controladores.

Aungque GUIMA reconoce el valor histérico de los agonistas f, orales y teofilina
en el tratamiento del asma, no recomienda su uso como medicacién adicional en
el tratamiento de mantenimiento en el Paso 3. No se recomienda el uso de LABA
COmMo mono-terapia.

Recomendacion: D

5.3.4 [6-11 anos] Paso 4: Terapia combinada
corticoesteroide dosis mayores

Si no se controla el asma en nifios 6-11 afios con CEIl (dosis baja) + LABA, se
incrementa el esteroide a dosis media (méximo 400 pg BUDeqg/dia) + LABA, o
como alternativo se combinaré el CEIl dosis media con los otros controladores. Un
manejo alternativo de Ultima opcion sera aumentar el CEl a dosis altas (> 400-800
ng BUDeg/dia).

Si aun asi no se controla al paciente se manejara triple terapia, manteniendo
el CEl a dosis media, por ejemplo CEI (dosis media) + LABA + antileucotrienos.

Ninos 6-11 anos tratados sdlo con corticoesteroides
(CE) via oral sin medicacioén inhalada

Recomendamos sustituir CE oral Para nifios de 6-11 afios cuya asma no ha sido tratada con medicamentos inhala-
con CEI (med'a'é't?A*LA_Bﬁ dos, sino sélo con CE orales (p. €j. Ciclos frecuentes de betametasona-loratadina
videncia:

o prednisona o prednisolona), recomendamos intentar suspender los corticoeste-
roides orales, por la sustitucidn con corticoesteroides inhalados, si fuera necesario
en dosis altas (vea Paso 5). En caso necesario recomendamos combinarlo con
un LABA, que ha mostrado reducir las exacerbaciones en nifios a partir de los 4
afios de edad (1 +, BTS y GEMA). Para nifios que no mejoran con esta estrategia
en un periodo de 6 semanas, sugerimos agregar al LABA un tercer medicamento

Recomendacion: A

Sugerimos: +antileucotrieno
Evidencia: x
Recomendacién: B
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v puntos de buena practica

v puntos de buena practica

Sugerimos: 800 pg/d
Evidencia: 4
Recomendacién: D

Sugerimos: +inmunosupresor
Evidencia: 3
Recomendacién: D

Guia Mexicana del Asma 2017

controlador, como son (en orden de preferencia): antileucotrienos o tiotropio. El
manejo de tiotropio en nifios entre 6 y 18 afios es un uso fuera de la indicacion
autorizada en México. GUIMA 2017 sugiere este uso solo por el especialista y bajo
su responsabilidad, vea 5.3.5.

La recomendacion fue extraida de datos referentes a la reduccion de CE orales
y exacerbaciones en estudios clinicos con CE inhalados y estudios realizados en
adultos con CE orales diarios. Los efectos adversos graves con el uso prolongado
0 repetitivo de corticoesteroides orales en nifios elevan partes de este inciso a
recomendacién, aun con poca evidencia.

GUIMA 2017 sugiere considerar referir al especialista en asma a los nifios que
necesitan el tratamiento de control del Paso 4; para nifios no controlados con Paso
4 la referencia a un especialista es una firme recomendacion.(v')

5.3.5 [6-11 anos] Paso 5: manejo de control por
especialista (dosis mayores, bioldgicos, etc.)

En el Paso 5 se mantiene el tratamiento con tres medicamentos, se incrementa la
dosis de esteroide inhalado a dosis altas. Existen dos opciones para triple manejo:
CEl (dosis media-alta) + LABA, aunando o un antileucotrieno via oral, o tiotropio
en inhalador con nube de suave dispersién (Respimat®). El manejo de tiotropio
en nifios entre 6 y 18 afios es un uso con soporte cientifico,*#347 pero fuera de
la indicacién autorizada. GUIMA 2017 sugiere este uso s6lo por el especialista y
bajo su responsabilidad.

GUIMA 2017 recomienda utilizar un espaciador o una aerocamara (v') cuando se
administran dosis altas a través de un inhalador de dosis medida (pMDI y hacerlo antes
de los alimentos, para reducir la cantidad de CEI que se deposita en la orofaringe. Para
nifios 6-11 afios se recomienda no subir mas all4 de 800 pg/dia de BUDeq, porque
arriba de esta dosis existe mayor riesgo de efectos adversos, incluyendo la insuficiencia
suprarrenal.*® Aln asi, dosis altas de CEIl siempre seran preferibles sobre CE orales.

Finalmente, muy pocos nifios se lograran controlar Unicamente con CE orales de
mantenimiento, diarios o de preferencia en dias alternos. Para estos pacientes con
asma grave existen varias alternativas de tratamiento, que pueden funcionar en manos
de expertos. Entre ellos esta el uso de inmunosupresores (metotrexate, ciclosporina,
sales de oro), como ahorrador de CE en prueba de ensayo por 3 meses, pero todos
estos medicamentos tienen efectos colaterales considerables, sobre todo en nifios,
y la respuesta individual es muy variable. Para nifios 6-11 afios con asma grave alér-
gica, el anticuerpo anti-IgE, omalizumab administrado por alergélogos/neumaologos
(vea 5.6), es otra opcién terapéutica que manejan los especialistas.

En pacientes tratados con CEl en dosis altas o CE orales por tiempo prolongado
recomendamos vigilar estrechamente sintomas de efectos adversos sistémicos.
Cuadro sinoptico 5.5

Cuadro sindptico 5.5

En nifios con corticoesteroides en dosis altas o CE orales: vigilar efectos adversos:

» (ada consulta: peso estatura

» (ada consulta: presion arterial, descartar candidiasis oral

 (Cada consulta y con infecciones: datos de insuficiencia suprarrenal

» (ada afio: glucemia, perfil de lipidos, examen general de orina (glucosuria)
» (ada aflo: Interconsulta con oftalmologo (cataratas)

¢ (Densidad dsea)
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Tratamiento

5.4 Manejo farmacoldgico: < 5 anos, preescolares
(figura 5.3)

Como ya se comenté en el apartado diagndéstico, vea 3.2 y 3.4, antes de la edad escolar
puede ser mas complejo establecer el diagnéstico definitivo de asma. Para ello, las
Guias Madre indican que se deben tratar episodios de sibilancias en nifios pequefios
con B, agonistas inhalados, aun cuando todavia no se haya establecido el diagnéstico
definitivo de asma. De la misma manera se puede iniciar un tratamiento con medica-
mentos controladores, cuando los sintomas son muy sugestivos, descontrolados y/o
el nifio tiene recaidas frecuentes, y vigilar estrechamente la respuesta del paciente.
En nifios pequefios recomendamos revisar con frecuencia la necesidad de medica-
mentos controladores, ya que en estos nifios los sintomas del asma pueden remitir
con el tiempo.

Mantenimiento < 5 afnos

Elegir Paso segun 1. Nivel de control sintomas 2. Riesgo futuro incl. funcién pulmonar 3.Gravedad del asma 4. Fenotipo asma (si-no alérgica)

Recomendamos siempre antes de subir un Paso:
1. Revisar la buena técnica del uso del medicamento Terapia combinada

2. Cerciorarse de la adherencia al manejo

3. Eliminar factores desencadenantes (especialmente infecciones

intercurrentes, exposicion a alérgenos)

Paso 4
& Especialista
:“ Paso 3

Ajuslar“a‘a&\ Paso 2 . . . CEl dosis

Control simple CEl dosis baja + LABA media +

0 LABA*2

Paso 1 o CEl dosis media
12opcién | Nada  Rescate CEl dosis baja

Manejo CEl dosis Antileucotrieno CEl (baja) + CEI (media)
alternativo muy baja antileucotrieno + antileuco-

trieno o

CEl (alta)
Rescate SABA SABA SABA o CEl + FORM*

Asma alérgica (alergdlogo)

Dosis equivalencia (dosis diaria) Dosis baja Dosis media

BDP, BUD

Inmunoterapia con alérgenos (SC o sublingual)

Inhaldor extrafino: se administra la mitad de la dosis

100-200 pg/dia | > 200-400 g BDP = Dipropionato de beclometasona,

FLUT, MOM, CICLE

BUD = budesonida; FLUT = fluticasona,
MOM = mometasona, CICLE = ciclesonida

50-100 pg/dia >100-200 pg

*1 Para nifios = 4 afios la 1a opcién en paso 3 sera CEl(dosis baja)+LABA, uso segtn IPP en México para Vannair® y Seretide®.
*2 GUIMA 2017 recomienda como primera opcion en este paso CEl(dosis media)+LABA. En nifios < 4 afios: bajo responsabilidad del médico (uso fuera de la indicacion

autorizada en México).

*3 Si se usa BUD/BDP+FORM como manejo de control, se puede aplicar la estrategia SMART = mantenimiento y rescate con el mismo inhalador
*4 OTROS: esto es manejo exclusivo del especialista y bajo su responsabilidad: inmunosupresores o tiotropio en inhalador con nube de suave dispersion. México:
pacientes < 18 afios: basandose en datos recientes de seguridad en 1-5a (uso fuera de la indicacién autorizada en México).

Figura 5.3. Tratamiento de mantenimiento para pacientes <5 afios con asma segiin pasos de control y gravedad.
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B, inhalado:
Recomendamos
Evidencia: 4
Recomendacion: A

SABA+brom.ipratr.
Sugerimos
Evidencia: x
Recomendacion: D

v punto de buena préctica

Recomendamos NO
Evidencia: x
Recomendacion: D

Recomendamos PRN
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Recomendamos 3/sem
Sugerimos 2+/sem
Evidencia: 1+/4
Recomendacion: A/D

Recomendamos CEI
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Sugerimos antiLT
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Sugerimos: (4+afios)
CEl (baja)+LABA
Evidencia: 1-
Recomendacion: B

Sugerimos:

CEl (baja) + antiLT
Evidencia: 1+ (efecto leve)
Recomendacién: B

Guia Mexicana del Asma 2017

5.4.1 [< 5 afos] Paso 1: s6lo manejo de rescate

En todos los pasos del tratamiento farmacol6gico del asma se inicia un tratamien-
to de rescate para los momentos donde el asma se activa. En el Paso 1 se dara
Unicamente este manejo. Para los otros pasos el tratamiento de rescate se agrega
al tratamiento de control.

En nifios de < 5 afios con asma, recomendamos que se use como primera
eleccion para broncodilatacién un B, agonista de accion rapida inhalado por razén
necesaria. Es mas eficaz y tiene menos efectos adversos en comparacién con
otros broncodilatadores. Sugerimos bromuro de ipratropio como alternativo, en
aquellos nifios en los que el uso de B, agonistas esta contraindicado o en aquellos
nifios que no toleran los B, agonistas. En la crisis asmatica grave o en una crisis
asmética, con sintomas refractarios al manejo inicial con un B, agonista de accién
rapida, sugerimos utilizar la combinacién B, agonista de accion rapida + bromuro
de ipratropio en nebulizacion (vea capitulo crisis).

En las Guias Madre aln no hay evidencia para el uso de la combinacion de §,
agonista de accion rapida + bromuro de ipratropio en un solo inhalador con nube
de suave dispersion. Unicamente, para pacientes que no toleran bien el p, agonis-
ta de accion rapida solo, el rescate con esta combinacion en inhalador con nube
de suave dispersién (Respimat®) podria ser una opcién adicional, para obtener
broncodilatacién.(v)

GUIMA recomienda no usar teofilina o 3, agonistas orales para broncodilatacion
en nifios, por sus efectos colaterales.

Para el manejo de rescate recomendamos que se use el B, agonista inhalado
de accidn corta por razén necesaria y no con horario fijo.

5.4.2 [< 5 aios] Paso 2: manejo de control simple, dosis baja

Para nifios < 5 afios con asma sugerimos iniciar tratamiento de Paso 2 cuando
presentan dos o mas episodios de sintomas por semana, despertares nocturnos
el ultimo mes por sintomas de asma o si se tienen factores de riesgo para crisis
asmética, vea 4.1.2.

GUIMA 2017 recomienda iniciar con tratamiento de mantenimiento —Paso
2— cuando presentan tres 0 mas episodios de sintomas por semana o si se les
administré un broncodilatador tres 0 mas veces por semana

Para nifios de <5 afios con asma, recomendamos como primera eleccion para
tratamiento antiinflamatorio de control, CEl a dosis bajas (100-200 pg/dia BUDeq).
Sugerimos como alternativa un antileucotrieno via oral. Es menos efectivo que el
CEl en ensayos clinicos aleatorizados, pero en estudios de la vida real esta dife-
rencia se reduce debido al mejor apego. Recomendamos no administrar cromonas
ni antihistaminicos. Un meta-analisis de Cochrane mostrd que la eficacia de cro-
moglicato de sodio en nifios con asma 0-18 afios no era superior a la del placebo.

5.4.3 [< 5 afios] Paso 3: manejo de control
corticoesteroide dosis media, o combinando

En Paso 3 existen dos opciones que dependen de la edad del paciente.

Cuatro o mas afios: A partir de los 4 afios sugerimos CEI (dosis baja) + LABA
en un mismo inhalador, igual que en nifios mayores. Para esta sugerencia se toma
en cuenta la facilidad del ajuste del tratamiento con un mismo inhalador. Dada la
heterogeneidad en la respuesta individual sugerimos probar la otra alternativa en
caso de no obtener un efecto benéfico a las 4 o 6 semanas del tratamiento. Un
medicamento alternativo para agregar es el antileucotrieno. Una Ultima opcién para
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Sugerimos: CEI (media)
Evidencia: 4
Recomendacion: C

SMART para 4+aiios
Sugerimos
Evidencia: 2
Recomendacion: C

Sugerimos: (0-3 aios)
CEl (baja)+LABA
Evidencia: x
Recomendacién: D

Sugerimos: No

B, oral teofilina, cromonas
Evidencia: x
Recomendacién: D

Recomendamos sustituir CE oral
con CEI (media-alta)

Evidencia: 1++

Recomendacion: A

v punto de buena préactica

Sugerimos:

CEIl + antileucotrieno (1++)
LABA (4 afios: 1+)
Teofilina (x)

Cromonas: 1+ (débil)
Recomendacion: A-D

v puntos de buena practica

Tratamiento

el mantenimiento en el Paso 3 en nifios preescolares es subir CEl a dosis media
(> 200-400 nug BUDeg/dia).

Cuando el manejo de mantenimiento consiste en (BUD, dosis baja) + FORM
se podria aplicar la estrategia SMART, usando 1-2 inhalaciones extras del mismo
inhalador como manejo de rescate, tal como esta autorizado en México en nifios
a partir de los 4 afos, vea 5.2.3 y 5.3.3 para mas detalles.

Menor de 4 aflos: En preescolares el tratamiento de primera eleccion es subir
CEl a dosis media. Si el médico tratante decide que los probables beneficios de
una mejor funcién pulmonar y no usar dosis medias de CEIl superan los posibles
riesgos de una broncodilatacion prolongada, el médico puede considerar combinar
CEl (dosis baja) + LABA. Para los nifios < 4 afios de edad esto sera un uso fuera
de la indicacién aprobada por las Autoridades Regulatorias en México. Como
tratamiento alternativo se podria mantener CEIl a dosis baja y agregar un antileu-
cotrieno, como medicamento ahorrador de esteroides. Sugerimos no combinar con
cromonas inhaladas, por su baja eficacia.

Aungue GUIMA reconoce el valor histérico de los agonistas B, orales, no reco-
mienda su uso como medicacion adicional para ningln grupo etario en el trata-
miento de mantenimiento en el Paso 3. No se recomienda el uso de LABA como
monoterapia.

5.4.4 [< 5 afos] Paso 4: manejo de control dosis mayores y combinando

En el Paso 4 GUIMA 2017 concluyd que los probables beneficios de una mejor
funcién pulmonar y no usar dosis altas de CEl superan los posibles riesgos de una
broncodilatacién prolongada. Por ende la primera opcién de Paso 4 es combinar
CEl (dosis media) + LABA [Para nifios < 4 afios esto es una indicacion fuera de
la autorizada]. Como manejo alternativo sugerimos combinar CEIl (dosis media)
con antileucotrieno u optar por CEl (dosis alta), > 400-800 pg BUDeqg/dia, y vigilar
estrechamente los efectos colaterales de los CE a dosis altas, vea 5.4.5.

Nifios previamente tratados sélo con corticoesteroides
via oral sin medicacion inhalada

Para niflos < 5 afios cuya asma no ha sido tratada con medicamentos inha-
lados, sino sélo con corticoesteroides (CE) orales (p. €j. Ciclos frecuentes de
betametasona-loratadina o prednisona o prednisolona), recomendamos intentar
suspender los CE orales, a través de sustituirlos por CE inhalados, si fuera ne-
cesario a dosis altas. Recomendamos referir al especialista en asma a los nifios
gue necesitan dosis altas.(v)

Para nifios que no mejoran con esta estrategia en un periodo de 6 semanas,
sugerimos agregar otros medicamentos, conocidos como ahorradores de cor-
ticoesteroides, como son (en orden de preferencia): antileucotrienos, agonistas
B, inhalados de accion prolongada (aunque la evidencia para su uso en nifios
preescolares es reducida) o tiotropio (uso fuera de la recomendacion autorizada
en México, vea 5.3.5). GUIMA 2017 no recomienda el uso de teofilina por sus po-
tenciales efectos colaterales.

Larecomendacion es extrapolada de datos referentes a la reduccién de CE orales
y exacerbaciones en estudios clinicos con CE inhalados y estudios obtenidos de
poblacion adulta con CE orales diarios. Los efectos adversos graves con el uso
prolongado o repetitivo de corticoesteroides orales en nifios elevan este inciso a
recomendacién, aun con poca evidencia.

GUIMA 2017 recomienda referir al especialista en asma a los preescolares que
necesitan el tratamiento de control del Paso 4.(v)
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Sugerimos: 800 pg/d
Evidencia: 4
Recomendacion: D

v puntos de buena préactica

Sugerimos: +inmunosupresor
Evidencia: 3
Recomendacién: D

Para mantenimiento:
cualquier inhalador
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

> 6 aiios crisis: nebuliza o
pMDlI+espaciador
Evidencia: 1++
Recomendacién: A

Guia Mexicana del Asma 2017

5.4.5 [< 5 afios] Paso 5: manejo de control por
especialista (dosis mayores, biolégicos, etc.)

Niflos < 5 afios con asma deben ser manejados por un especialista en asma
pediatrico. En el Gltimo paso del manejo se mantiene el esquema de uso de tres
medicamentos, CEIl + LABA + (otro controlador), e incrementar el esteroide inhalado
hasta dosis altas.

Igual que para nifios mayores, sigue la recomendacion de no subir mas alla de
800 pg/dia de BUDeq, porque arriba de esta dosis existe mayor riesgo de efectos
adversos, donde se incluye la insuficiencia suprarrenal. GUIMA 2017 recomienda
aplicar CEIl antes de los alimentos, para reducir la cantidad que se deposita en la
faringe.(v)

Finalmente, muy pocos nifios Unicamente se lograran controlar con CE orales
de mantenimiento, diarios o de preferencia en dias alternos. Para estos pacien-
tes con asma grave existen varias alternativas al manejo, que pueden funcionar
en manos de expertos. Estos son inmunosupresores (metotrexate, ciclosporina,
sales de oro), como ahorradores de CE en prueba terapéutica por 3 meses, pero
todos estos medicamentos tienen efectos colaterales considerables, sobre todo
en nifios, y la respuesta individual es muy variable. La administracién de tiotropio
u omalizumab podria reducir la necesidad de CE orales. Sin embargo, en prees-
colares es un manejo con soporte cientifico, que en dos estudios ha mostrado
su seguridad,*-434% y para nifios 6-11 afios su eficacia,*” pero en el momento de
la impresién de GUIMA se encuentra aun fuera de la recomendacién autorizada
en México.

En pacientes tratados con CEl en dosis altas o CE orales por tiempo prolongado
recomendamos vigilar estrechamente sintomas de efectos adversos sistémicos.
Cuadro sinoptico 5.6

Cuadro sinoptico 5.6

En nifios con corticoesteroides en dosis altas o CE orales: vigilar efectos adversos:

* (ada consulta: peso y estatura

» (ada consulta: presion arterial, descartar candidiasis oral

» (ada consulta y con infecciones: datos de insuficiencia suprarrenal

Cada afio: glicemia, perfil de lipidos, examen general de orina (glucosuria)
Cada aflo: Interconsulta con oftalmologo (cataratas)

(Densidad 6sea)

5.5 Dispositivos

En pacientes > 6 afios y adultos con asma, recomendamos que, para el tratamiento
de mantenimiento, el inhalador de dosis medida presurizado (por sus siglas en in-
glés pMDI) con o sin espaciador es tan eficaz como cualquier inhalador de mano,
pero podria existir una preferencia hacia los inhaladores de polvo seco (IPS) en el
adulto (tabla 5.1). GUIMA 2017 no se pronuncia por un inhalador en particular; en
este grupo de edad el paciente podria elegir entre uno u otro, siempre y cuando
demuestre poder utilizarlo adecuadamente. Podria ser preferible que el paciente
tenga el mismo tipo de inhalador para mantenimiento y para rescate.

Para el uso de broncodilatadores durante una crisis asmatica leve-moderada,
la guia BTS menciona que el pMDI mas espaciador es tan efectivo como el ne-
bulizador.
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< 5 aiios: crisis: nebuliza o
pMDI+espaciador
Sugerencia. Evidencia: x
Recomendacion: B

v puntos de buena practica

Sugerimos Si
Evidencia: 1+
Recomendacion: A-B

En nifios de 0-5 afios no hay mucha informacion disponible para recomendar
un dispositivo especifico. En la guia BTS se sugiere que a esta edad el uso de un
pMDI + espaciador con mascarilla facial es tan eficaz como el uso de un nebuliza-
dor. En el caso del asma estable tampoco existen datos sélidos que puedan hacer
una recomendacion hacia un inhalador especifico y lo mismo se describe para el
uso de esteroides inhalados.

En nifios de 5 afios se recomienda el uso de espaciadores con mascarilla o
para nifilos mayores sin mascarilla (tabla 5.1). Esta recomendacién esta basada en
estudios realizados con 3, agonistas. En este grupo de edad los nebulizadores son
una alternativa para quienes no pueden utilizar los dispositivos (GINA).

En nifios se sugiere siempre utilizar el pMDI con cAmara espaciadora, con o sin
mascarilla, pero nunca directamente en la boca. Si se utiliza una mascarilla, ésta
debe cubrir sélo la boca y nariz del nifio, y no otras zonas de la cara. El pMDI no
se debe usar con el paciente en decubito.(v)

Se debe procurar que los nifios pequefios se familiaricen con el dispositivo y la
camara con mascarilla para evitar el rechazo, ya que el llanto o el habla durante la
inhalacién disminuyen el depdésito pulmonar y el rendimiento del dispositivo. Como
alternativa, se puede administrar el medicamento cuando el nifio esta dormido o,
si se requiere nebulizar, puede hacerse usando un chupén.(v)

Después de administrar cualquier medicamento con dispositivo de inhalacion, en-
juagar la boca o comer puede disminuir los residuos del farmaco en la cavidad oral.(v)

Cuando haya duda sobre la cantidad de farmaco restante en un pMDI, un mé-
todo sencillo, pero sin expresién cuantitativa, consiste en retirar el inhalador de la
carcasay meterlo en un vaso con agua: si se hunde esta lleno, si se queda vertical
gueda aproximadamente la mitad y si flota esta vacio.(v')

Debe revisarse periédicamente si el dispositivo esta en buen estado y compro-
bar la técnica de inhalacién, sobre todo si la evolucion clinica no es satisfactoria y
previo a cambiar de farmaco o dispositivo.(v')

Para pacientes de cualquier edad con crisis leve o0 moderada en casa, Su-
gerimos optar por MDIp + espaciador o IPS (> 6 afios) como primera opcién y
sé6lo nebulizar en caso de que se busque fluidificar las expectoraciones. Para el
manejo de crisis leve o moderada en urgencias, posiblemente nebulizar sera la
primera opcién, aunque pMDI + espaciador con 4-10 inhalaciones es igualmente
efectivo.(v)

En caso de que se necesite administrar oxigeno al mismo tiempo, recomenda-
mos nebulizar.(v')

Las guias BTS y GINA mencionan que se debe ensefiar con un placebo
(usado por el médico), como utilizar los dispositivos durante cada consulta, con
una lista de pasos para el uso correcto de la aplicacion y repetir el proceso dos

Tabla 5.1. Eleccion del dispositivo apropiado para pacientes con asma en edad pediatrica.

Edad Inhalador recomendado

<4 afios Inhalador de dosis medida con camara espaciadora pequefia y mascarilla
4-6 afios Inhalador de dosis medida con camara espaciadora con/sin mascarilla*
> 6 afios Inhalador de polvo seco

pMDI activado por aspiracién
pMDI con camara espaciadora

* Si el paciente colabora, utilizar la cimara con boquilla y retirar la mascarilla.
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Sugerimos Si
Evidencia: X
Recomendacion: D

Sugerimos Si
Evidencia: X
Recomendacion: D

v punto de buena préactica

Vv puntos de buena préactica

Sugerimos SLIT: Si
Evidencia: x
Recomendacion: D

Sugerimos SCIT: No
Evidencia: x
Recomendacion: D

Guia Mexicana del Asma 2017

a tres veces para mejorar el aprendizaje. Se tienen que considerar alternativas
cuando el paciente no puede utilizar el dispositivo prescrito. Adicionalmente,
sugerimos pedir al paciente que muestre en cada visita la técnica de uso de
su dispositivo(s). Enfermeras y personal de la farmacia pueden jugar un papel
importante en la ensefianza.

Las guias mencionan que la habilidad (GINA), la preferencia del paciente (BTS)
y el costo (BTS y GINA) se deben considerar al prescribir un medicamento, asi
como asegurarse que el paciente no tenga limitaciones fisicas para el uso del dis-
positivo indicado. La retroalimentacién con el paciente sobre el uso del dispositivo
mejorara la adherencia.

Respecto alalimpiezay el reuso de inhaladores placebo (usados en la ensefian-
za y evaluacion de técnica de inhalacién) sugerimos que el placebo sea utilizado
por el médico para ensefiar al paciente como usarlo, y que en visitas subsecuentes
pida al paciente usar su propio dispositivo frente al médico.

5.6 Inmunoterapia con alérgenos

La inmunoterapia con alérgenos (ITA) se tiene como un recurso terapéutico dirigido
a modificar la causa de la inflamacion alérgica responsable de los sintomas de
asma alérgica. En nifios, la gran mayoria de los casos de asma tiene causa alérgica
y mas de la mitad de ellos cursa también con rinitis alérgica. Existen lineamientos
internacionales para tal tratamiento inmunoldgico, ajustados a nuestra realidad por
un grupo de expertos mexicanos.*° (v)

La inmunoterapia con alérgenos sélo ha demostrado su eficacia cuando ha sido
prescrita por médicos certificados en alergia.(v') Ademas, sélo esta indicada en
pacientes con asma alérgica y siempre y cuando se haya demostrado una sensibi-
lizacibn mediada por IgE contra aeroalérgenos clinicamente relevantes, se utilicen
extractos bien caracterizados, de adecuada potencia y de ser posible estandari-
zados.(v') Recomendamos que cada paciente o su tutor firmen un consentimiento
informado que aprueba su administracién con pleno conocimiento de las ventajas
y posibles eventos adversos.(v')

En caso de usar SCIT, ésta debe ser prescrita y supervisada por un especialista
en alergia y administrada en centros/consultorios que dispongan de las medidas
apropiadas para el tratamiento inmediato de una posible reaccion adversa sisté-
mica, incluyendo anafilaxia.(v)

Nifios <5 afos

GEMA comenta que inmunoterapia con alérgenos mejora el asma alérgica en
nifios, sin especificar edad. GINA considera que la evidencia aln es insuficiente
para recomendar inmunoterapia con alérgenos en nifios pequefios; en Inglaterra
la AIT sélo esté autorizada en el manejo de la rinitis alérgica.

Inmunoterapia sublingual (SLIT): Para el tratamiento integral del nifio menor
de 5 aflos con asma alérgica, sugerimos el uso de SLIT, pero se debe tomar en
cuenta estrictamente los puntos de buena practica comentados arriba. Emitimos
esta sugerencia porque es el Unico tratamiento dirigido a la causa del asma
alérgica y con base en su efecto modificador de la enfermedad, demostrado
en niflos mayores y adultos (evidencia 1 + , recomendacion A) y reportes de
mejoria clinica discreta en este grupo de edad, aunado a su muy buen perfil
de seguridad.

Inmunoterapia subcutanea (SCIT): Dada la relativa alta frecuencia de efectos
adversos (EA) locales y sistémicos con la administracién SC, sugerimos no usarla
para el tratamiento del asma alérgica en nifios < 5 afios. Especialmente en nifios
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pequefios puede ser dificil reconocer sintomas iniciales de anafilaxia, que muy rara
vez se puede presentar como efecto adverso de la SCIT.

Pacientes pediatricos > 6 afios y adultos

Sugerimos SLIT: Si SLIT: Sugerimos usar SLIT en nifios (B) y adultos con asma alérgica (GINA: D).(v")
Beneficio leve: 1++ El efecto benéfico comparado con placebo es pequefio, (1++); la frecuencia de
Rcwffifjti?::e;f:o?: eventos adversos es elevada, pero son leves (1++). Un metaanalisis de SLIT con
adulto D, v acaro del polvo casero demostré una reduccién en sintomas y medicamentos en

nifios con asma (1 +). Por esto GUIMA 2017 sugiere el uso de inmunoterapia SL
con alérgenos en nifios con asma alérgica, mediada por IgE. Segln las guias ma-
dre, su eficacia en adultos aln no se ha demostrado claramente. Sin embargo, un
estudio reciente, ya incluido en GINA 2016, con SLIT para acaro de polvo casero,
si demostré un efecto benéfico modesto.5! (v') En cuanto al costo, las Guias Madre
observan que con el uso prolongado de SLIT se reduce el costo total del tratamiento
de rinitis con asma concomitante. (Recomendacién B)>?

Sugerimos SCIT: Si SCIT: Sugerimos usar SCIT en nifios y adultos con asma alérgica. El efecto
Beneficio: 1++ benéfico comparado con placebo ha sido demostrado consistentemente (1++),
EEfZeCCt;OI :?ggﬁi;; pero de igual manera se han reportado frecuentes efectos adversos (1++). En rinitis
Recomendacion: A alérgica ademas se demostro un efecto persistente, aun después de su terminacion

(BTS, GEMA) y reduce el desarrollo de nuevas sensibilizaciones y asma en nifios
con rinitis alérgica (GEMA).

Sin embargo, hay que equilibrar los efectos benéficos contra la inconveniencia
de un tratamiento por 3-5 afios y su costo. Para la sugerencia a favor del uso de
inmunoterapia con alérgenos en nifios 6-11 afios y adultos con asma alérgica me-
diada por IgE, Paso 2-4, se asigna un valor relativamente elevado a los beneficios
clinicos obtenidos con este tratamiento que perduran hasta varios afios después de
su terminacién y un valor menos importante a la inconveniencia de un tratamiento
prolongado.

5.7 Medicamentos bioldgicos: omalizumab y otros

Dada su eficacia en asma alérgica grave, pero también tomando en cuenta su

Sugerimos Si costo, sugerimos considerar agregar omalizumab al tratamiento del paciente de >

Evidencia: 1- 6 afios con asma alérgica grave e IgE sérica elevada. Se estudié omalizumab en
Recomendacion nifos 6-11 aflos con asma moderada-grave, tomando CEI-LABA y muchos también
6-12a: B; 12+ aiios: A tomando antileucotrieno en terapia triple. Durante 52 semanas se observé una

reduccion significativa en la frecuencia de crisis asmaticas.>® En pacientes > 12
afios con asma grave, descontrolados con dosis altas de CEI-LABA o CE orales
omalizumab ha mostrado una reduccion del 26% en crisis asmaticas. Se observé
menor beneficio en pacientes con IgE total debajo de 76 Ul/mL. Se han reportado
casos de anafilaxia tardia con omalizumab. Recomendamos administrar omalizumab
en una institucién sanitaria y mantener al paciente bajo supervision médica, con el
equipo adecuado para resucitacién, durante 2 horas las primeras tres aplicaciones
y durante 30 minutos después de las subsecuentes dosis.>* Los adultos con asma
o los padres de los nifios con asma deben firmar un consentimiento informado por
v/ punto de buena practica escrito, con el que autorizan recibir omalizumab.(v)

Existen estudios alentadores con anticuerpos antifactor de necrosis tumoral alfa
(TNF-a) en el tratamiento del asma, pero son pocos y han sido realizados con un
namero pequefo de pacientes; no existen datos adecuados en nifios. Por ende, no
se puede emitir una recomendacion. Dado la falta de eficacia y su elevado costo, re-
comendamos no usar gamaglobulina intravenosa en el tratamiento del asma grave.

Existe evidencia reciente (BTS 2016, GINA 2016)%° para mepolizumab, un anticuer-
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Asma eosinofilica: Sugerimos
mepolizumab

Evidencia: 1+
Recomendacion: B

Sugerimos Si
Evidencia: 1++
Recomendacion: A-B

v punto de buena practica

Sugerimos SMART
Evidencia: 1+
Recomendacién: 12+afios A;
6-12a B; 0-5 aios C

po anti IL-5, que ha sido autorizado en varios paises para asma grave eosinofilica en
adultos, a dosis de 100 mg SC cada 4 semanas. En México aun no ha sido comercia-
lizado. Ademas de este anticuerpo monoclonal anti IL-5, existe una lista extensa de
otras terapias biolégicas especificas enfocadas a los pacientes con asma grave, en
diferentes fases de desarrollo (una ya aprobada en Estados Unidos, pero aiin no en
nuestro pais, otras que ya completaron estudios fase Ill, y otros mas en fase I, 11B, 1A
e incluso en fase I). Dichos anticuerpos monoclonales van dirigidos contra el receptor
de IL-5 (= IL-5R), IL-4R, IL-9, IL-13, IL-17, IL-4 y 13 (dual), LPST, TNF-a y GM-CSF.

5.8 Termoplastia bronquial

En pacientes seleccionados con asma grave (paso 5) de 18-65 afios de edad, con
mal control no obstante el uso de farmacoterapia éptima, la termoplastia bronquial
aunada al tratamiento farmacolégico y realizada en centros de alta especialidad, ha
mostrado reducir la frecuencia de crisis asmaticas graves, visitas a urgencias y el
ausentismo. Datos escasos sugieren que la reduccién de crisis asmaticas podria
perdurar aun hasta por 5 afios postratamiento (Evidencia 3). No se recomienda
este tratamiento en nifios. La termoplastia bronquial puede ser Gtil en pacientes
con evolucién crénica e hiperplasia muscular de via aérea central.(v') Se debe
practicar exclusivamente en centros de alta especialidad.(v')

5.9 D6nde iniciar el tratamiento de mantenimiento y cémo ajustar
5.9.1 En qué Paso iniciar

Una vez diagnosticada el asma, el médico tomara la decision de indicar o no, trata-
miento de Mantenimiento y en qué Paso, o si el asma es leve intermitente y sélo
ameritara el tratamiento de rescate (Paso 1). Para tomar tal decision, se tomaran
en cuenta las cuatro clasificaciones, vea 4.1:

El nivel de control de los sintomas

El riesgo futuro

La gravedad a largo plazo

El fenotipo asmatico (p. ej. Alérgica/no alérgica)

el e

Recomendamos iniciar a dosis adecuada para el nivel de gravedad del asma, después
reducir. Para obtener el control inicial se necesitan dosis mayores que para mantener
el control Tabla 5.2 puede guiar la eleccién del inicio de manejo de Mantenimiento.

Figura 5.4 muestra en dibujo cdmo ajustar las dosis de Mantenimiento en caso
de buen control (reduccidn de dosis) o0 mal control (subir un paso). Al momento
gue el paciente empieza con sintomas leves de su asma, como son algo de tos,
expectoracion, sibilancias aisladas, se considera que esta perdiendo el control de
su asma (= leve exacerbacion, zona amarilla); se dara tratamiento de Rescate. Sin
embargo, al momento que el paciente presenta sintomas mas agudos de asma,
como son disnea, ataque de tos frecuente, sibilancias marcadas, se considera que
esta empezando con una crisis de asma (exacerbacién moderada-grave: zona roja).
Se daré tratamiento como esta indicado en Crisis, vea capitulos 6 y 7.

5.9.2 Pérdida de control
Al momento en que el paciente inicia con sintomas y/o usa el medicamento de res-

cate dos 0 mas veces por semana, presenta despertares nocturnos por su asma o
si el asma le empieza a limitar en sus actividades (vea 4.1.1 clasificacién del control),
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Figura5.4.

Ajustes en el manejo de manteni-
miento del asma segln nivel de con-
trol: bien controlado-parcialmente
controlado-crisis.

Tabla 5.2. Guia para la eleccidn del inicio de manejo de Mantenimiento

Sintomas en la primera consulta

Sintomas de asma o uso de SABA < 2/mes
Ultimo mes no despertares por asma.
Factores de riesgo para exacerbacion: No.
Exacerbacion ultimo afio: No

Sintomas de asma poco frecuentes, pero paciente
tiene factor(es) de riesgo para exacerbacion (=
funcion pulmonar baja, CE oral ultimo afio,
antecedente de terapia intensiva por asma)

Sintomas del asma o necesidad para SABA entre
dos 0 més veces al mes, pero menos de dos veces
a la semana, o el paciente se despierta debido al
asma una vez o0 mas veces al mes

Sintomas de asma o uso de SABA > 2/semana

Sintomas molestos de asma casi todos los dias;
o despertares por asma una vez por semana,
especialmente si hay factores de riesgo

Presentacion inicial del paciente con asma

gravemente fuera de control, 0 con una crisis
asmatica

Tratamiento sugerido

Recomendamos Paso 1:
No mantenimiento (evidencia D)

Sugerimos Paso 2:
CEl dosis bajas (evidencia D)

Sugerimos Paso 2:
CEl dosis bajas (evidencia B)

Recomendamos Paso 2:

CEI dosis bajas (evidencia A)

Alternativos menos efectivos: antileucotrie-
nos o teofilina

Recomendamos Paso 3 0 4:

CEI dosis bajas + LABA* (evidencia A)

o CEI dosis media-altas (evidencia A)
Ciclo corto de CE orales e iniciar trata-
miento de mantenimiento con:

 CEl dosis alta (Evidencia A)

* CEI dosis media + LABA (Evidencia B)

Después de una crisis se iniciar con manejo Paso 2 o Paso 3, dependiendo de cada caso, segun el juicio clinico

del médico tratante.

> Evolucion del asma

[ 4
Tratamiento Intentar | nivel Tx
preventivo
Tratamiento
. de rescate
Bien controlado 2,
20
000/‘}% | Desencadenantes/apego? |
9, e
6’%% Decidir 1 nivel Tx
& <:| Tratamiento
o .
Q de crisis
Control =
S
D :
= Revisar desencadenantes
y apego al tratamiento
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Sugerimos

subir CEI (bajo) a (alto)-5x
Evidencia: 1++
Recomendacion: A-B

Recomendamos bajar
cada 3 meses 50%/25%
Evidencia: 1++/x
Recomendacion: A/D

Recomendamos Sl
Evidencia: 1++
(nifio 1-)
Recomendacion: A

Recomendamos Sl
Evidencia: 4
Recomendacion: A

Guia Mexicana del Asma 2017

se esta perdiendo el control del asma. Esto puede ser el primer paso hacia una
crisis asmatica. En este momento se maneja con un broncodilatador de Rescate
(primera opcion B, agonista inhalado o en estrategia SMART: inhalaciones extras
de CEl-formoterol, vea 5.2.1). En pacientes con manejo Paso 2 (dosis baja de CEI)
sugerimos ademas subir por 1-2 semanas el CEl hasta dosis altas, para reducir el
riesgo de que presente una crisis, sobre todo si la exacerbacion fue causada por
una infeccién o exposicién a alérgenos.

Sin embargo, si el paciente sale frecuentemente de control, se tendra que subir
el manejo de mantenimiento al siguiente Paso.

5.9.3 Buen control

Unavez que el paciente esté controlado, es importante intentar reducir el tratamien-
to. En pacientes con CEIl + LABA sugerimos primero bajar la dosis de CEl, porque
al retirar primero el LABA se pierde mas facil el control. Una vez que llegue a dosis
bajas de CIE + LABA cada 12 horas, se puede bajar a dosis Unicas nocturnas de
la combinacion. Recomendamos que se reduzca el CEI mas o menos con 25-50%
cada 3 meses. En nifios con un perfil de activacién estacional del asma se puede
reducir mas rapido (BTS).

Un buen control de sintomas y una espirometria normal (si existe la posibilidad
de realizarla) después de 3 meses de tratamiento continuo, con un buen control
de sintomas apoyaran ain mas la decision de bajar el manejo un Paso (tabla 5.3).

5.10 Educacién y plan de automanejo

La educacién del paciente con asma es fundamental para alcanzar el control de la
enfermedad. El diario de sintomas, junto con el cuestionario ACT y la flujometria,
son Utiles para que el paciente aprenda a evaluar objetivamente el empeoramiento
o la mejoria y asi pueda tomar decisiones respecto a su tratamiento, es decir iniciar
o incrementar la medicacién y viceversa cuando la mejoria comienza a ser evidente
para el paciente. Recomendamos que los pacientes con asma reciban educacion
de medidas de autocontrol, porque existe evidencia contundente que esto reduce
el nUmero de hospitalizaciones, las visitas no programadas y las exacerbaciones;
ademas, mejora la calidad de vida, el control del asma y la funcién pulmonar. Tam-
bién, sugerimos la educacion para el autocontrol para nifios menores de 6 afios
y pacientes de edad avanzada, aunque la evidencia en estos grupos etarios sea
menor. Segun el caso se involucrara a los padres/cuidadores.
Los planes personalizados de automanejo incluiran:

1. ¢Como identificar que se perdié el control del asma mediante sintomas y
flujo espiratorio maximo (PEF)?
2. Sugerencias de dos a tres acciones concretas en cada situacion (Anexo 2).

Recomendamos que se considere a cada consulta médica, como una opor-
tunidad de buena practica para ensefiar al paciente acerca de su plan de auto-
tratamiento (p .ej. Al salir del hospital/urgencias después de una crisis asmatica,
en la consulta de control). Para esta recomendacién se toma en cuenta el beneficio
gue da una educacién para autocontrol, y se considera que esta ganancia es mas
importante que el tiempo extra que se tendra que invertir para dar dicha educacion.
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Tabla 5.3.

Paso actual

Paso 5

Paso 4

Paso 3

Paso 2

Medicacion actual y dosis

CEI dosis altas + LABA con CE
orales

CEI dosis altas + LABA + otros
medicamentos adicionales

CEI dosis medias a altas + LABA de
mantenimiento

CEI dosis medias + FORM de
mantenimiento y rescate

CEl dosis altas y otro controlador

CEI dosis bajas + LABA de
mantenimiento

CEI dosis bajas + FORM de
mantenimiento y rescate

CEl dosis medias-altas

CEl dosis bajas

CEl dosis bajas o antileucotrieno

Opciones para reduccion de manejo

e Continuar CEI dosis altas + LABA y reducir CE orales

* Guiarse por eosinofilos en expectoracion para reducir CE oral
* CE orales dias alternos

* Reemplazar CE orales con CEI dosis altas

¢ Buscar consejo del especialista

o Seguir CEI + LABA, reduciendo dosis del esteroide con 50%,
usando combinaciones existentes
* Es mas probable que discontinuar la LABA lleve a deterioro

¢ Reducir CEI + FORM a dosis baja y continuar CEI (dosis baja)
+ FORM como rescate

¢ Reducir CEI con 50% y seguir con el otro controlador

* Reducir CEI dosis bajas + LABA, a solo dosis nocturna
» Es mas probable que discontinuar la LABA lleve a deterioro

» Reducir CEI dosis bajas + FORM a so6lo dosis nocturna y
continuar CEI (dosis baja) + FORM como rescate

e Reducir CEI con 50%

¢ Dosificar una vez al dia (BUD, MOM, CICLO)

o Considerar suspender manejo de control, solo si no ha habido
sintomas los Gltimos 6-12 meses y el paciente no tiene factores de
riesgo. Entregar un plan de accion por escrito y mantén paciente
bajo control regular

¢ Enadultos no se aconseja suspender por completo los CEl ya que
aumenta el riesgo de exacerbaciones

Tratamiento

Evidencia

O OUTOwOo

> O

BUD = Budesonida, CEI = Corticoesteroide inhalado, CICLO = Ciclesonida, FORM = Formoterol, LABA = Agonistas 3, de accion prolongada, MOM= Mometasona.

Se puede prescribir CEI + FORM como mantenimiento y rescate para las combinaciones de dosis bajas de budesonida + FORM o beclometasona + FORM.
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Recomendamos Sl
Evidencia: 2++
Recomendacion: B

6 Criss asmatica

Cuadro sinoptico 6.1

La crisis asmatica es un episodio de empeoramiento de los sintomas que requiere
de cambios en el tratamiento actual y que ocasiona modificaciones pasajeras en
la funcion pulmonar.

El asma aln se considera una enfermedad potencialmente fatal. Seguln la base
de datos de egresos hospitalarios por morbilidad y mortalidad en Instituciones
Puablicas en México, 2004-2013, se reportaron entre 45 y 82 fallecimientos anuales
por asma, lo que probablemente indica un sub-diagnéstico importante. Una revision
exhaustiva de 195 muertes por asma en el Reino Unido 2012-2013, encontré que
casi la mitad de las personas fallecié sin buscar ayuda médica o antes de que se
pudiera proporcionar atencion médica de emergencia; la mayoria no estaba bajo
supervisién médica especializada durante el afio anterior a su muerte. Sélo una
cuarta parte tenia un plan de accién personalizado para el asma y habia evidencia
de la prescripcién excesiva de SABASs, a expensas de la prescripcion de medicacion
de mantenimiento; ademas habia una prescripcién inadecuada de LABA como la
Unica forma de tratamiento.%¢ Esta realidad en un pais, reconocido por su practica
médica basada en evidencia y en el cual el acceso a servicios de atencion médica
es gratuito, enfatiza la importancia del acceso, en el momento oportuno, a la medi-
cacion adecuada para reducir la mortalidad por asma. Con acceso se refiere tanto
a la parte econdmica como educativa. El identificar una crisis asméatica grave y/o un
paciente con asma grave y riesgo para un desenlace fatal, es primordial. Ademas,
investigadores en Montevideo documentaron en un estudio prospectivo, que 80% de
las crisis asmaticas, que finalmente ameritaron hospitalizacién, se desarrollaron en
un lapso de 48 horas,*’ circunstancia que brinda una buena ventana de oportunidad
para actuar tempranamente. Con ello se enfatiza la importancia para pacientes bajo
riesgo de asma fatal, de tener un plan de auto-tratamiento y un flujmetro.

6.1 Crisis asmatica: medicamentos

Los medicamentos que se necesitan durante la crisis asmatica se dividen en bron-
codilatadores de accion rapida y medicamentos antiinflamatorios. Se ajustara la

Cuadro sinoptico 6.1

* Primera evaluacion del paciente con crisis asmatica:
¢ Se trata de una crisis con riesgo fatal? (crisis grave o paciente con riesgo de asma fatal)
1. Si: iniciar manejo broncodilatador agresivo + oxigenoterapia + corticoesteroide sistémico y
mandar a unidad donde puede recibir manejo para asma grave
2. No:
a. Definir gravedad de la crisis asmatica (vea 6.1: Diagnostico de crisis)
b. Instalar tratamiento de la crisis segtin nivel de gravedad
(vea 6.2: Tratamiento de la crisis asmatica)
* Al momento de alta del paciente
a. Elimina factores desencadenantes
b. Ajustar el nivel del tratamiento de mantenimiento para evitar recaidas
c. Dejar plan de automanejo
d. Dar cita de seguimiento en 1-4 semanas
* Hasta un 80% de las crisis asmaticas que ameritan hospitalizacion se desarrollan en 48 horas:
oportunidad de reconocer sintomas fuera de control y tratarlas
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Recomendamos SALB
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Crisis leve/moderada
R: pMDI + espaciador
Evidencia: 1+
Recomendacion: A

Crisis moderada/grave
R: nebulizar (intm/cont)
Evidencia: 1+/1++
Recomendacion: A

Sugerimos SALB IV
Adulto, crisis grave
Evidencia: 1++
Recomendacion: B

Crisis moderada/grave

R: nebulizar primeras horas con
salbutamol + Bromuro de Ipratropio

Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Crisis asmatica

via de administracién —via inhalada o via sistémica (oral o parenteral)— segln la
velocidad y la potencia del efecto necesario en cada paciente.

6.1.1 Broncodilatadores
6.1.1.1 Salbutamol y otros adrenérgicos

El salbutamol es el B, agonista de accidn corta de eleccion para iniciar el trata-
miento de la crisis asmatica leve o moderada. La recomendacion es utilizarlo en
inhalador de dosis medida (pMDI) + espaciador, esto debido al costo-beneficio.
Sin embargo, en crisis graves la eficacia de un B, agonista de accién corta, ad-
ministrado por pMDI es menor. Ademas, la via nebulizada se prefiere cuando
la crisis de asma se acompafa de desaturacién y requiere de la administraciéon
de oxigeno suplementario. Si es posible, nebulizar con oxigeno, como fuente
de aire, es preferible, para evitar la hipoxemia que una nebulizaciéon con aire
comprimido puede provocar (BTS). En cuanto al uso de la nebulizacién continua
vs la intermitente, no existe evidencia clara que soporte una u otra forma de
administrarse.

En una crisis grave o (casi) fatal recomendamos la administracion de dosis al-
tas de salbutamol junto con bromuro de ipratropio (ver abajo) en nebulizacién con
oxigeno. Se sugiere que puede darse nebulizacién continua al inicio hasta estabi-
lizar al paciente, para continuar con la terapia intermitente. La via intravenosa de
salbutamol, se debe reservar para pacientes adultos que estan en una unidad de
cuidados intensivos, bajo ventilacion mecéanica o cuando no haya respuesta a la
via inhalada. GUIMA 2017 sugiere no usar salbutamol IV en nifios (GINA y GEMA:
No, recomendacién A; BTS: si, recomendacion B).

Adrenalina, como adreno-mimético carece de especificidad y no es mas eficaz
gue salbutamol. La Ketamina puede ser un broncodilatador potente, pero hace falta
mas evidencia para recomendar su administracion durante una crisis asmatica.

6.1.1.2 Bromuro de ipratropio

El uso de bromuro de ipratropio no se recomienda por encima del B, agonista de
accién corta (SABA); sin embargo, puede ser (til en aquellos pacientes con reac-
ciones adversas al salbutamol o que tengan contraindicaciones para su uso. No
existe evidencia que soporte el uso de bromuro de ipratropio como monoterapia
en el tratamiento de crisis asmatica moderada/grave.

Sin embargo, el bromuro de ipratropio en la fase inicial de las crisis mode-
radas y graves, junto con un SABA, se asocia con un mayor incremento en la
funcion pulmonar (PEF y FEV;) y a una disminucién de las exacerbaciones en
comparacion con el uso de monoterapia con SABA. Recomendamos nebuliza-
ciones frecuentes o hasta continuas a base de salbutamol 10 mg/hora (rango
5-15 mg/h) en combinacién con bromuro de ipratropio las primeras horas de la
crisis. Segun las Guias Madre no se ha podido demostrar un beneficio de la
combinacién [salbutamol + bromuro de ipratropio] por encima de salbutamol
de manera aislada, después de las primeras dos horas del manejo. Por esto
se recomienda continuar la terapia con SABA como monoterapia, una vez que
el paciente haya respondido al tratamiento inicial con la terapia [salbutamol +
bromuro de ipratropio].

Si bien no existe evidencia del uso de la terapia combinada en dispositivo Respi-
mat®, sugerimos su uso, basandonos sobre la eficacia demostrada en el tratamiento
de crisis asmatica. Puede sugerirse su uso en aquellos pacientes que cuenten con
el medicamento combinado Respimat®, 2-4 inhalaciones.(v')
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Sugerimos NO: Xantinas
Evidencia: 1+
Recomendacion: A

Sugerimos: MgSO, IV
para crisis mod./grave
Evidencia: 1+
Recomendacion: A

Recomendamos CE sistémicos
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Sugerimos CE inhal,

al inicio crisis mod./grave
Evidencia: 1+
Recomendacion: B

Guia Mexicana del Asma 2017

6.1.1.3 Metilxantinas

Sugerimos no usar aminofilina 1V; aunque si existe evidencia de su eficacia en la
crisis moderada, falta evidencia acerca de su beneficio en la crisis leve y los po-
sibles efectos adversos son conocidos. No debe emplearse debido a que poseen
menor eficacia que el salbutamol como broncodilatador y es menos segura. Datos
recientes muestran que el uso de aminofilina en nifios con crisis asméatica grave en
terapia intensiva (TI) resulté en un retraso en la mejora de los sintomas.(v)

6.1.1.4 Sulfato de magnesio IV

En pacientes con una respuesta inicial pobre al manejo broncodilatador se puede
administrar una sola dosis IV de sulfato de magnesio (MgSQO,), pero recomendamos
no usarlo en las crisis leves; se debe tomar en cuenta la falta de evidencia rela-
cionada con el beneficio de MgSO, sistémico en crisis leve y los posibles efectos
adversos secundarios. En la crisis moderada y grave, se puede considerar el uso
de una dosis en pacientes con hipoxemia persistente, que no han tenido respuesta
adecuada al tratamiento inicial con la terapia broncodilatadora inhalada; se ha ob-
servado que reduce la necesidad de hospitalizacién. MgSO, relaja el musculo liso
y por ende puede causar hipotension. Este evento es poco frecuente y se puede
contrarrestar con la administracién de liquidos en infusién IV o en bolo.

No se ha observado beneficio con el uso del MgSO, inhalado en crisis asmatica
moderada y grave; su uso no esta recomendado.

6.1.2 Medicamentos antiinflamatorios

Los glucocorticoesteroides sistémicos son el anti-inflamatorio de primera eleccion.
Sin embargo, en crisis leves sdlo se usaran:

¢ Cuando existan sintomas de exacerbacion por varios dias.

* Enaquellos casos con asma crénica moderada-grave que no tienen respuesta
al tratamiento con broncodilatador (B, agonista de accion corta).

¢ Cuando el paciente ya estaba tomando estos medicamentos de mantenimiento
(aunque es raro en nifios).

¢ Si el paciente no ha tenido éxito con otras opciones de tratamiento.

* Si existen antecedentes de crisis graves previas que requirieron su uso.

e Si presenta deterioro acelerado o con FEV, o PEF <60% del valor predicho o
del mejor valor personal.

En crisis moderada-graves el uso de glucocorticoides sistémicos acelera la
remisién de las exacerbaciones y previene las recaidas. Deben prescribirse de
manera precoz, durante la primera hora de haber iniciado el tratamiento, debido a
gue su efecto comienza después de 4-6 horas de su administracion. Se prefiere la
administracion via oral por ser efectiva, rapida, menos invasiva y mas econémica
gue la via IV. En los nifios se prefiere la presentacién en solucion en lugar de las
tabletas. Generalmente su administracion en ciclos cortos de 5 dias es suficiente.

(v") Punto de buena practica: existe evidencia creciente que puede ser preferible
utilizar una o dos dosis (dias) de dexametasona (0.3-0.6 mg/kg VO (o IM) en vez de
prednisona, en el manejo de una crisis asmatica, dado que este esquema mejora
la adherenciay reduce los efectos adversos. GUIMA 2017 recomienda nunca usar
glucocorticoesteroides de depdsito en crisis asmatica.>®

En cuanto alos CE inhalados: en las crisis moderadas y graves, su uso precoz, enla
primera hora de la atencién, a dosis altas (tres dosis de BUD 800 pg nebulizado cada
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20 min o de FLUT 500 pg ¢/10-15 min por pMDI + aerocdmara) disminuye las necesi-
dades de ingreso hospitalario de forma similar a la via sistémica. No existe evidencia
para su recomendacion en lugar de los sistémicos, pero sumados a estos muestran
una reduccion del nimero de ingresos, segun un metaanalisis de Cochrane.®®
Sugerimos no usar antileucotrienos en las crisis, porque no existe evidencia de

Sugerimos antiLT: no Su Uso en esta situacion clinica.
Evidencia: 1++

Recomendacion: A 6.1.3 Tratamiento de crisis asmatica: oxigeno y heliox

Heliox: Sin recomendacion No recomendamos el uso de oxigeno en la crisis asmatica leve, por la falta de eviden-
Evidencia: ninguna cia existente en la crisis leve y su costo innecesario. En pacientes que lo requieran se
Recomendacion: D puede utilizar por puntas nasales, mascarilla facial, sistema Venturi para mantener la
SpO, > 92% (95% en embarazadas o cardiopatia concomitante). En pacientes con
mayor grado de obstruccién se prefiere mantener saturaciones entre 93 y 95%. A

2,000 metros sobre el nivel del mar se busca una saturacion SpO, > 90%.

No se recomienda el uso de heliox fuera del contexto experimental en estudios
clinicos.

(v)) Un metaandlisis publicado después de las guias madre mostré que en
pacientes con crisis asmatica grave (adultos y nifios), heliox 70:30 redujo signifi-
cativamente las hospitalizaciones y el puntaje de gravedad.®°

No se ha demostrado algun beneficio clinico con la nebulizacién con furosemida
(nivel 1 +).

6.2 Crisis asmatica: diagndstico, generalidades

En el momento en que el médico se enfrente al paciente con crisis asmatica lo primero
gue tiene que realizar son dos acciones simultaneas: 1. Evaluar si se trata de una crisis
grave con paro respiratorio inminente y/o de un paciente con factores de riesgo de un
asma fatal y, en caso afirmativo, 2. Instalar inmediatamente el tratamiento con un bronco-
dilatador inhalado a dosis altas, oxigenoterapia y un corticoesteroide sistémico, mientras
gue se traslada al paciente a una unidad equipada para manejo de crisis asmatica grave.

Una vez descartada una crisis grave o la presencia de factores que indican un
asma con riesgo para un desenlace fatal (tabla 6.1), se valorara la gravedad de la
crisis y de acuerdo a ella se determinara el nivel del tratamiento.

6.2.1 Factores que alertan el riesgo para un asma fatal: enfoque preventivo

Se han descrito ciertos factores en un paciente con asma que no esta en crisis,
Recomendamos Sl gue podrian alertar al médico acerca del riesgo para asma fatal. Recomendamos
Evidencia: 2++ gue se considere como un paciente con riesgo de asma (casi) fatal a un paciente
Recomendacion: B con asma grave (como se define en inciso A, tabla 6.1), que ademas tiene ciertas
caracteristicas de comportamiento o de indole psicosocial (inciso B, tabla 6.1). Re-
comendamos que estos pacientes sean referidos a un especialista, para que reciban
un monitoreo estrecho de su asma, donde se incluya un plan de autotratamiento.
En el momento que un paciente bajo riesgo de asma fatal entre en una crisis
asmética recomendamos se instale el tratamiento inmediato de la crisis, mientras

se traslada a una unidad especializada en el manejo de crisis asmatica, vea 6.1.

6.2.2 Crisis asmatica: clasificacion segun velocidad de inicio
Un factor que podria contribuir a la gravedad de una crisis es la velocidad con la

cual inicia. Por un lado, esté la crisis asmética de instalacién lenta (dias-semanas),
como es el caso en mas del 80% de las crisis, que son desencadenadas por una
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Tabla 6.1. Factores de riesgo para asma (casi) fatal.

Un paciente se encuentra en riesgo de asma (casi) fatal, si tiene asma grave (inciso A), mas
alguno de los factores mencionados bajo inciso B

A. Asma grave se reconoce por la presencia de uno de los siguientes incisos:

e Crisis asmatica previa casi-fatal, por ejemplo, con intubacidn o acidosis respiratoria persistente
* Ingreso hospitalario previo por asma, especialmente si fue en el afio previo

* Requiere tres 0 mas clases de medicamentos para el asma

» Uso excesivo de agonista 3, (especialmente si > 1 inhalador/mes)

* Repetidas visitas a urgencias para el tratamiento del asma, especialmente si fue en el afio previo
¢ (Crisis asmatica de instalacion rapida (dentro de 3 horas)-GEMA

B. Caracteristicas de comportamiento o psicosociales adversas:

» La falta de adherencia al tratamiento o a la monitorizacion

« Pacientes sin control periddico de su enfermedad (poco contacto con médico tratante)
 Alta voluntaria del hospital

« Psicosis, depresion, otras enfermedades psiquiatricas o auto-agresion

* Abuso de alcohol o drogas o uso actual o reciente de tranquilizante potente
¢ Negacion de la enfermedad

* Obesidad

* Dificultades de aprendizaje

 Problemas de empleo o problemas con el ingreso econémico

¢ Aislamiento social

* Abuso infantil

¢ Tensién doméstica, conyugal o juridica importante

infeccién respiratoria, sobre todo las virales, por el cambio de la estacién o por
mala adherencia al tratamiento de mantenimiento. Estas crisis, debido a que son
originadas por un aumento progresivo en la inflamacién bronquial, generalmente
tardan varios dias en resolverse.

Por otro lado, existen las crisis asméticas de instalacion rapida (2-3 horas), fre-
cuentemente causadas por exposicion a un alérgeno inhalado o alimentario [sobre todo
leche, huevo, cacahuate, pan alérgenos], la ingesta de AINEs o beta-bloqueadores.
Estas crisis pueden ser mas agresivas en su inicio (incluyendo un riesgo elevado para
intubacién o un desenlace fatal), pero su respuesta al tratamiento suele ser mas rapida.

6.2.3 Terminologia: asma controlada —pérdida de control- crisis asmatica

Uno puede imaginarse la crisis asmatica grave, como el extremo de una secuen-
cia que inicia con el asma bien controlada, pasando por la zona donde se pierde
el control del asma y el paciente inicia con sintomas, hasta que llegue a la zona
de crisis, con mas sintomas, disnea, sibilancias y tos y finalmente la insuficiencia
respiratoria de la crisis asmatica grave.

Asimismo, el tratamiento de esta secuencia de exacerbaciones del asma es esca-
lonado: desde el autotratamiento en domicilio en el momento que el paciente detecta
sintomas y signos de pérdida de control, hasta el tratamiento de emergencia en el
departamento de urgencias o incluso la terapia intensiva en crisis potencialmente
fatales.
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Crisis asmatica

Sugerimos Sl
Evidencia: 2+
Recomendacién: C

Recomendamos oximetria
de pulso

Evidencia: 2+
Recomendacion: C

Anteriormente se han usado otros términos para referirse a la crisis asmatica
como son: exacerbacion, agudizacidn, activacion, ataque y hasta status as-
maticus para referirse a una crisis asmatica potencialmente fatal, en la cual es
dificil sacar al paciente del broncoespasmo. GUIMA 2017 recomienda emplear
Unicamente la terminologia acordada entre todos los colaboradores de este docu-
mento, para evitar confusiones y facilitar la comunicacién: asma controlada, asma
no controlada y crisis asmaética.

6.2.4 Crisis asmatica: sintomas, signos y estudios complementarios

Diferentes sintomas y signos pueden sugerir la presencia de una crisis asmatica.
Los sintomas que podrian indicar una crisis asmatica son disnea, dificultad para
hablar en frases completas y alteracion en el nivel de conciencia. Los signos son
elincremento de la frecuencia respiratoria y la frecuencia cardiaca, la presencia de
sibilancias, el uso de musculos accesorios y eventualmente el pulso paradéjico. En
la tabla 6.2 se indica la utilidad de cada uno de ellos en el diagndstico de la crisis
asmatica segun la edad del paciente. Sin embargo, ninguno de los incisos por si
s6lo 0 en combinacién son especificos sélo para asma, ni su ausencia descarta
por completo la presencia de una crisis asmatica.

GUIMA 2017 considera que es util que se evallie una exacerbaciéon asmatica con
ciertas medidas objetivas. Recomendamos que se valore el nivel de oxigenacion
periférica a través de oximetria de pulso en todo paciente con crisis asmatica.
Sugerimos que se use la flujometria (PEF) como medida de la funcién pulmonar a

Tabla 6.2. Utilidad de los sintomas/signos/estudios en crisis asmatica segiin grupo etario.

Grupos etarios >ba 3ba <3a
Sintomas

Disnea v v v
Dificultad para hablar en frases completas v v X

(S
<
X

Alteracion en el nivel de conciencia
Signos

Frecuencia respiratoria
Frecuencia cardiaca
Presencia de sibilancias
Uso de mdsculos accesorios

AN
AN
AN

Funcién pulmonar

Flujometria: PEF debajo de 60% del mejor personal
Espirometria: FEV, debajo de 40% del mejor personal

AN N
X N\
®x X

Estudios de extension

SpO, (oximetro de pulso)

Pa0, (gasometria arterial)

PaCO, (gasometria arterial)

Radiografia de torax (s6lo si se sospecha complicacion)

NSNS N
NSNS N
X
*

Z.

Recomienda Si = v/ Sugiere Si v SugiereNo X RecomiendaNo = %

* Solo en casos graves tomar una gasometria arterial en nifios pequefios.
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Recomendamos PEF
(sugerimos espirometria)
Evidencia: 2+
Recomendacién: C

partir de los 5 afios o cuando el paciente pueda coordinarse para hacer una espira-
cion correcta, porque en una crisis asmatica es mas facil de realizar una medicién
del PEF que una espirometria completa. Sugerimos realizar una espirometria, si
el paciente esta en condiciones adecuadas para realizar las maniobras necesarias
para ella, porque su resultado es mas preciso que una flujometria. En pacientes >
3 afios sugerimos considerar tomar gasometria arterial para determinar la pre-
sion arterial de O, y CO,. En pacientes con crisis grave y/o SpO, < 90-92% (con
aire ambiental, a nivel del mar, o SpO, < 85% a 2,000 m sobre el nivel del mar)
estéa indicado tomar una gasometria arterial, porque tienen mayor riesgo de tener
hipercapnia* (BTS: evidencia 4).

* Antes de que el paciente presente acidosis respiratoria la gasometria muestra
alcalosis con hipocapnia. Esto ya es un dato de insuficiencia respiratoria, aun
compensada.(v')

Sugerimos que no se tome de rutina una radiografia de térax, sino solamente
cuando se sospechen complicaciones o en pacientes con asma casi-fatal.

6.3 [> 6 afnos y adultos] Crisis asmatica: diagnoéstico
Tabla 6.3 combina los sintomas y signos clinicos en perfiles, sugestivos de una

crisis leve, moderada-grave o paro respiratorio inminente para pacientes de 6 afios
en adelante.

Tabla 6.3. Adaptado de GEMA 2015.

Crisis asmatica: Evaluacion de la gravedad en pacientes > 6 afios y adultos

Se clasifica segun el criterio de mayor gravedad

Accion sugerida

Disnea

Habla

Cianosis

FR

FC

Uso musculos accesorios
Sibilancias

Nivel de conciencia
FEV, 0 PEF

Spo, (0)*
Pa0, (mmHg)
PaCO, (mmHg)
pH

Crisis leve-moderada Grave Paro respiratorio inminente
Depende evolucién Hospitalizar Terapia intensiva
Leve-moderada Intensa Muy intensa
Pérrafos Frases-palabras No o palabras
Ausente Presente Presente
Aumentada >25
< 100/min 100-120 > 120/min o bradicardia, arritmia
Ausente Presente Disociacion téraco-abdominal
Presentes Presentes/reducidos Silencio a la auscultacion
Normal Normal o agitacion Somnolencia o agitacion
33-60% Al llegar: <33% <25%

Pos 1 hora manejo: < 50% o no logra soplar
90-95%* <90%* < 88%*
Normal 80-60 <60
<40 Primero < 30 0 normal > 40
Normal Primero > 7.45 <1735

* A nivel del mar. A 2,000 metros sobre el nivel del mar seran: 90%, 88% y 85%.
FEV, = Volumen espiratorio forzado en el primer segundo, expresado como % del valor predicho; FR = Frecuencia respiratoria, FC = Frecuencia cardiaca,
PEF = Flujo espiratorio maximo, expresado como % del mejor valor personal o del valor predicho.
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Crisis asmatica

Recomendamos hospitalizar
Evidencia: 2++
Recomendacion: B

Recomendamos terapia intensiva
Evidencia: 2++
Recomendacion: B

Figura 6.1,

Criterios para internar al paciente
segUn resultado de flujometria o
espirometria.

6.3.1 [= 6 afos y adultos] Crisis asmatica: criterios para hospitalizacion

Todo paciente con datos clinicos de paro respiratorio inminente (tabla 6.3) debe ser
ingresado a terapia intensiva, vea 6.1.6. En pacientes > 6 afios y adultos con crisis
asmatica, recomendamos que se hospitalicen cuando presentan a su llegada una
FEV, o PEF < 25% del mejor valor personal o del valor predicho o si después del
manejo inicial adn tienen una FEV, o PEF < 40% del mejor valor personal o del
valor predicho.

En pacientes > 6 afios y adultos con crisis asmatica, sugerimos ademas que se
hospitalicen después del manejo inicial, cuando presentan FEV, o PEF < 60% del
mejor valor personal o del valor predicho y una de las condiciones de riesgo en
crisis asmatica: (figura 6.1). Dado que estas condiciones incrementan el riesgo de
un tratamiento no adecuado en domicilio, o una crisis mas grave, el umbral para
hospitalizar al paciente serd menor y sugerimos ya decidir internar con un FEV; o
PEF debajo del 60% del valor predicho después del manejo inicial en urgencias.

Finalmente, recomendamos en pacientes > 6 afios y adultos con crisis asmatica, que
se hospitalicen cuando presentan factores de riesgo para asma casi fatal (tabla 6.1).

En una crisis asmatica los valores objetivos de funcién pulmonar son mas
confiables que los sintomas. Sin embargo, los resultados de los parametros com-
plementarios siempre se tienen que integrar con el patrén clinico integral, y las
decisiones de tratamiento se tomaran segun el criterio del médico.

6.3.2 [> 6 anos y adultos] Crisis asmatica: criterios
para ventilacién asistida no invasiva e invasiva

En pacientes > 6 afios y adultos con crisis asmatica recomendamos se hospitalicen
en una unidad de terapia intensiva en caso de presentar los signos subjetivos o

Criterios para internar al paciente segun resultado de flujometria/espirometria

| PEF/VEF, al llegar al hospital | )
25% 40% 60% fos
[ | |
PEF después de 1 hora de manejo con ,,.1
broncodilatador (nebulizado o IDM + espaciador)

SIN factores de riesgo*:
25% 40% 60%

PEF/VEI

CON factores de riesgo*:

25% 40% 60%
PEF/VEF, I
* Factores de riesgo durante una crisis asmatica: ¢ Antecedente de crisis de riesgo vital
* Persistencia significativa de sintomas * Desarrollo de crisis de asma a pesar de un tratamiento
¢ Vive solo 0 en un lugar lejano adecuado con esteroides inhalados o uso previo de ciclo
*  Problema psicoldgico de esteroides sistémicos e
* Problema de aprendizaje o discapacidad fisica ¢ Presentacion nocturna de la crisis i
¢ Embarazo

En una crisis asmatica los valores objetivos de funcién pulmonar son mas confiables que los sintomas
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Cuadro sinoptico 6.2

[> 6 afios y adultos] Indicaciones* para ingreso a Terapia Intensiva y ventilacion asistida
(no) invasiva
Signos subjetivos de paro respiratorio inminente

1. R: Somnolencia, confusion o alteracion del estado de conciencia, agotamiento
2. S: Habla entrecortado, en palabras aisladas
3. R: Pobre esfuerzo respiratorio
4. R: Silencio respiratorio, arritmia, hipotension, cianosis
Parametros objetivos de paro respiratorio inminente

1. S: PEF o FEV,: 33% del mejor valor personal o del valor predicho y empeorando
2. S: SpO, < 90%**

3. R: Hipoxemia persistente (gasometria arterial)

4. R: Hipercapnia (gasometria arterial)

5. R:Acidemia (gasometria arterial)

6. R:Necesidad de ventilacion mecanica

7. S:FR>30

8. R:FC>140

[Recomendamos (R), Sugerimos (S)].

* Generalmente, €l conjunto de signos y sintomas guiara a médico en su decision, aunque un solo valor muy
fuera de rango también podriallegar a hacerlo.

** A 2,000 metros sobre el nivel del mar: < 85%.

parametros objetivos mencionados en el cuadro 6.2. Aunque la calidad de la evi-
dencia sélo llega al nivel 2 + en cada uno de los factores enumerados, se elevan
a nivel de recomendacion, porque todos pueden relacionarse con falla respiratoria
y/o paro respiratorio inminente. En ocasiones la decision de ingresar al paciente
a terapia intensiva se hara Unicamente con base en la evaluacién de parametros
clinicos Cuadro sinoptico 6.2,

Sugerimos ventilacién mecanica Sugerimos que los mismos sintomas o parametros objetivos del cuadro 6.2 se tomen
Evidencia: 2++ como criterios para iniciar ventilacion mecanica invasiva. Dado que la calidad
Recomendacion: C de la evidencia sélo llega a 2 + en cada uno de los enumerados, y la posibilidad
de complicaciones al instalar ventilacibn mecanica invasiva, se deja este inciso a
nivel de sugerencia, dando oportunidad al médico tratante de instalar el tratamiento
mas adecuado segun el caso. Intubar pacientes en crisis asmatica es dificil y de
preferencia se debera hacer por médicos intensivistas en cooperacién con un

anestesiologo para la adecuada sedacién del paciente.

En pacientes adultos con estas caracteristicas de crisis asmatica grave, pero
gasométricamente aln sin falla respiratoria (no hipoxemia, ni hipercapnia, ni acido-
sis) sugerimos contemplar el uso de la ventilacién asistida no invasiva (CPAP).
Sin embargo, la evidencia existente no es de alta calidad para varios incisos por
lo que se recomienda no retrasar el inicio de la ventilacidn mecénica invasiva en
caso de requerirlo.

6.4 [> 6 anos y adultos] Crisis asmatica: tratamiento
El tratamiento de la crisis asmatica se realiza en dos pasos:
1. El manejo inicial durante los primeros 30-60 minutos.

2. El manejo secundario, después de la evaluacion de la respuesta al manejo
inicial.
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El manejo inicial se puede considerar estandar, segun la gravedad de la presentacion
de la crisis. El manejo secundario, sin embargo, es un manejo flexible y dinamico, con
el cual el médico tratante se ajustara cada momento segun la evolucién del paciente.

Los pacientes con crisis asmatica facilmente tienden a desarrollar hipoxemia. Por
ello es imprescindible que los espacios en los cuales se atienden pacientes con crisis
asmatica, cuenten con una fuente de oxigeno apropiada. Para pacientes con SpO, <
92% a nivel del mar (SpO, < 85% a 2,000 m sobre el nivel del mar) recomendamos
la administracion de oxigeno suplementario.

Entabla 6.4 se encuentran los medicamentos que se usan en una crisis asmatica
y su dosificacién para los pacientes > 6 afios y adultos.

En la figura 6.2 se encuentra el flujograma para el tratamiento de los pacientes
cias para el ajuste dinamico-flexible del tratamiento, segun la evolucion del paciente
(parte media-inferior).

Tabla 6.4. Medicamentos para uso en crisis asmatica, nifios de > 6 afios y adultos.

Grupo terapéutico Farmaco Dosis

Agonistas B, adrenérgicos Salbutamol inhalado e 4-8 disparos (100 pg/disparo)
¢10-15 min (pMDI + aerocdmara)
* 2.5-5 mg ¢/20min (NEB intermitente)
* 10 mg/hora (NEB continua)

Todos: durante la primera hora, posteriormente cada 4-6 hrs

Salbutamol sistémico* e 200 pg IV en 20 min seguido por 0.1-0.2 pg/kg/min
Anticolinérgicos Bromuro de ipratropio inhalado * 4-8 disparos (18 pg/disparo)
cada 10-15 min (pMDI + aerocdmara)
e 0.5 mg ¢/20min (NEB intermitente)

Ambos: durante la primera hora, posteriormente cada 4-6 hrs
Agonistas [, adrenérgicos Salbutamol + bromuro de e 4-8 disparos (100 + 18 pg/disparo)
+ anticolinérgicos ipratropio inhalados cada 15-20min (pMDI + aerocamara)
¢ | ampolleta ¢/20min (NEB intermitente)
Niiio: 3-6 gotas/kg/dosis ¢/20 min

Ambos: durante la primera hora, posteriormente cada 4-6 hrs

Glucocortico-esteroides Sistémicos: e 20-40 mg ¢/12h (VO)
Prednisona, Nifio: 1-2 mg/kg/dia (VO)
Prednisolona,
Deflazacort.
Hidrocortisona o HCT: pacientes > 12 afios: 100-200 mg c/6h (IV)
Nifios: 8 mg/kg/dia, ¢/6 h
Dexametasona ¢ Dexa: 0.3-0.6 mg/kg/dia ¢/12 h VO (o IM) por 1-2 dias

Unicamente para crisis asmatica grave, por especialistas en una Unidad de Cuidados Intensivos

Sulfato de magnesio Sistémico e 1.2-2 g apasar en 20 min, dosis inica (IV)
(Broncodilatador)
Aminofilina Sistémico ¢ 5 mg/kg a pasar en 20 min seguido por 0.5-0.7 mg/kg/h (IV)**

* Considerar vigilar toxicidad tomando lactato sérico (BTS).
** Tomar niveles séricos diario. En pacientes con teofilina via oral no dar bolo inicial.
pMDI = Inhalador de dosis medida presurizado, NEB = Nebulizado, VO = Via oral, IV = Intravenoso, (g = microgramos.
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¢ Es asma?
;Riesgo de asma fatal?
Gravedad: clinica, SpO, y PEF o VEF,

> 6 anos y adultos ]

Evaluacion

o Manejo estatico
inicial

|
Crisis leve-moderada
Sp0, 90-95%, PEF o VEF, 50-60%
Habla en frases; no musculos
accesorios. Taquipnea, FC < 120/min

l

Crisis grave
Sp0, < 90%, PEF o VEF, 25-50%
Habla entrecortado en palabras
Prefiere sentarse, no acostarse
Uso musculos accesorios
FC 120-140/min

Paro respiratorio inminente

Confuso, letargo, silencio al auscultar
FC 140/min o bradicardia, arritmias

Mientras traslada

* SiSp0, < 92%: FiO, al 40% y
Nebulizar SALB con O,
* SiSpO, 92%: SALB IDMp +

* FiO, 40%
¢ [Salbutamol + Br. ipratropio] nebulizar
con O, cada 15 min 0 4-8 disparos

espaciador
* Considera CE oral 0 IM

I

No mejora

* FiO, al 40%

¢ [Salbutamol + Bromuro ipratropio]
nebulizar con O, ¢/15-20 min x 3
¢ CE sistémico VO, IM o IV

con IDM + espaciador cada 15 min
* Hidrocortisona 200 mg IV
* Preparar para ventilacion mecanica
invasiva/no invasiva

Trasladar a unidad

— especializada.
No mejora Evaluar ingreso UCI
v
Evaluacion de la respuesta al tratamiento Evaluacion o
Gravedad: clinica, SpO, y PEF respuesta R0 eETiTED
v v

Buena respuesta (1-2 horas)
Sp0, > 90-92%; PEF o VEF, > 40-60%
Aln algo de tos, pero estable

v

ALTA domicilio con vigilancia estrecha
o CE sistémico VO 5-7 dias o IM 2 dias
(sdlo si se empled en el manejo inicial)

Pobre respuesta (1-2 horas)

Sp0, < 90%; PEF o VEF, < 40-60%

Inestable, sintomas empeoran

B v
HOSPITALIZACION

* Si Sp0, < 92%: FiO, al 40%

J «— 1 ¢ [Salbutamol + Br. ipratropio] Nebulizar*
* Salbutamol por IDMp + espaciador o Mejora cada 4-6 horas o por IDMp + espaciador
nebulizar cada 6-8 horas por 5 dias + CE sistémico IV 0 VO por 5-7 dias
* 6°dia: Tx mantenimiento, Paso 3 0 mas + Considerar Mg IV
* Plan de automanejo \_

Antes de el ALTA evaluar: 1) ;Los sintomas mejoraron?

2) ¢ PEF o FEV, > 60% mejor personal?
3) ¢Sp0O, con aire ambiente  94%?

4) ;Buena técnica de inhalar?
5) ¢Existen facilidades en casa?
6) Cita de control en 2-7 dias

Salbutamol Nebulizado (5 mg/mL)

IDMp (100 pg) + espaciador
Nebulizado (5 mg + 250 pg)

IDMp (Respimat®) + Espaciador

SALB + Bromuro Ipratropio

Predniso(lo)na vo
Dexametasona Vo
IM (8 mg/2 mL) NO depot

Hidrocortisona v

* Usar solucion fisiologica para aforar el liquido para nebulizar a 3-5 mL (volumen total).

Adulto: 2.5-5 mg/do; Nifios: 0.10 a 0.15 mg/kg/do (= 0.03mL/kg/do)

1 nebulizacion cada 20-30 min la primera hora, después cada 4-6 horas*
2-4 inhalaciones (méx 10) cada 20 min, después cada 4-6 horas

Nifios 2-12 afios: 3-6 gotas/kg, 25 + kg: 1 amp, ¢/20-30 min, después c/4-6 hrs*
Niflos 5-12 afios: 1 disparo ¢/20 min, después c/8 horas

> 12 afios: 1-2 disparos ¢/20 min, después ¢/6 horas

Niflos: 1-2 mg/kg/dia, Nifios > 12 afios y adultos: 20-40 mg/dia, por 3-7 dias
0.6 mg/kg (max 16 mg) ¢ 24 h por 1-2 dias

0.6 mg/kg (méx 16-36 mg) DU

Nifios 8 mg/kg/dia, Nifios > 12 afios y adultos: 100-200 mg cada 6 hrs

Figura6.2. Tratamiento de la crisis asmatica en pacientes > 6 afios, adolescentes y adultos. NOTA: valores de SpO, aplicar para nivel del mar. Ajustar
segtin nivel de altura: para 2,000m oxigenoterapia con SpO, <88% 'y crisis grave con SpO, <85%.
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Cuadro sindptico 6.3

Vigilancia estrecha de la evolucion al iniciar el manejo

Medir PEF 15-30 min después de haber iniciado el manejo

Intenta mantener SpO, 94-98% (A 2,000 metros sobre el nivel del mar: > 90%)
Vigila frecuencia cardiaca

¢ Repetir gasometria arterial a la hora, con cualquiera de las situaciones siguientes:
* Sp0, sigue < 92% y Pa0, inicial fue < 60 mmHg

¢ PaCO, fue normal o elevado

« Lacondicion general del paciente empeora

Repetir a las 4-6 horas si el paciente no mejora, incluyendo potasio y glicemia

6.5 [> 6 afnos y adultos] Crisis asmatica: seguimiento
de la evolucidn prey transhospitalaria

Recomendamos Es util que se empleen medidas objetivas en la evaluacién de un paciente durante
oximetria de pulso una crisis asmatica. Sugerimos que se busque la presencia de signos relacio-
(gasometlrz'\i"il:?g’_/oj nados con una obstruccién bronquial moderada-grave, como son sibilancias y
Recomendacion: C el uso de musculos accesorios de la inspiracidn; siempre se debe recordar que

la ausencia de sibilancias puede ser un signo de deterioro del paciente («térax
silencioso»).

Recomendamos que se valore la oxigenacién periférica con oximetro de pulso.
Ademas, sugerimos que se utilice la flujometria o la espirometria para dar segui-
miento a la funcion pulmonar. En un paciente con asma grave, el deterioro de la
SpO, o de la funcién pulmonar, podria ser indicacién para ingresar el paciente a
terapia intensiva. Al igual que con la evaluacion inicial, se sugiere dar seguimiento
con gasometria arterial a aquellos pacientes con SpO, < 90-92% (con aire ambiental
a nivel del mar; SpO, < 85-88% a 2,000 m encima del nivel de mar), pero sobre
todo en casos con deterioro de sintomas Cuadro sindptico 6.3.

6.6 [ninos 1-5 anos] crisis asmatica: diagndstico

La evaluacion de un preescolar con sibilancias no es facil. A esta edad existen multiples
causas de sibilancias, la hiperreactividad bronquial asociada con las infecciones virales
es unade las mas frecuentes. Sin embargo, existen multiples diagndsticos diferenciales
como son broncoaspiracion, neumonia, bronquiolitis, fibrosis quistica y hasta insufi-
ciencia cardiaca por cardiopatia congénita. Los lineamientos aqui estipulados aplican
para nifios en los que se sospecha asma. Por esto, no aplica para nifios menores de
un afo, en los que aln no se puede emitir un diagnostico definitivo de asma.

Para el diagndstico de la gravedad de una crisis asmatica en nifios preescolares
se pueden tomar en cuenta los mismos indicios mencionados para nifios mayores,

Recomendamos hospitalizar después de ajustar los puntos de corte (tabla 6.5).

Evidencia: 2++ )
Recomendacion: B Recomendamos que explicitamente se documentan:

* Nivel de agitacion y de consciencia.

¢ Frecuencia cardiaca: si aumenta indica deterioro, pero bradicardia puede ser
un evento preterminal.

¢ Frecuencia respiratoria y nivel de disnea.

¢ Uso de musculos accesorios.

* Intensidad de las sibilancias.
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Tabla 6.5. Crisis asmatica:

evaluacion de la gravedad en nifios 1-5 afos.

Accion sugerida

Disnea

Habla

Cianosis

Frecuencia respiratoria (x min)
Frecuencia cardiaca (x min)

Uso mUsculos accesorios
(esternocleidomastoideo)

Sibilancias

Nivel de conciencia
SpO, (%)*

PaO, (mmHg)**
PaCO, (mmHg)**
pH*

Crisis leve-moderada

Ambulatorio
Leve-moderada

En frases, tos emetizante
Ausente

31-45

<140

Presente leve

Presentes
Normal
90-95%
Normal
<40
Normal

Grave

HOSPITALIZAR
Intensa

No puede hablar/comer, llanto débil

Presente

46-60

> 140

Disociacion
toraco-abdominal
Presentes/reducidos
Normal, agitado
<90%

80-60

Primero < 30 0 normal

Primero > 7.45

Paro
respiratorio inminente

TERAPIA INTENSIVA
Pobre esfuerzo respiratorio
Llanto afonico/ausente
Presente

> 60

> 140 o Bradicardia, arritmia
Disociacion
téraco-abdominal

Silencio a la auscultacion
Confuso, letargo

<88%

<60

> 40

<735

* A nivel del mar. A 2,000 metros sobre el nivel del mar serdn: 90%, 88% y 85%.
** = gasometria arterial. En nifios pequefios solo se tomaré en los casos graves.

Recomendamos hospitalizar
Evidencia: 2++y 4
Recomendacion: By D

Para nifios con crisis asmatica moderada algunos parametros vienen integrados
en el Pulmonary score (puntaje de evaluacion pulmonar), una herramienta Uutil
para definir la necesidad de hospitalizacion. En el Pulmonary score el criterio de
gravedad se puede dar por el puntaje o por el porcentaje de saturacion periférica
de O, con oximetro de pulso. En caso de discordancia se tomara en cuenta el
de mayor gravedad. Algunos nifios con obstruccién bronquial considerable casi
no muestran disnea o malestar. Por ello sugerimos se use el Pulmonary score
como un indice mas completo de evaluacién del paciente pediatrico con crisis
asmética (tabla 6.6).

6.7 [nihos 1-5 afos] Crisis asmatica: criterios
paraingreso a hospitalizacion

Si después del manejo inicial los nifios aun presentan un Pulmonary score 7-9,
gue corresponde a una crisis moderada-grave, recomendamos que se hospita-
licen. Esto refleja una pobre respuesta al tratamiento o alguno de los sintomas
0 parametros objetivos del Cuadro 6.4. Se desconoce qué tan confiables son los
valores objetivos de funcion pulmonar (p. ej. PEF) en una crisis asmatica en nifios
pequefios. Cuadro sindptico 6.4

Recomendamos que para los nifios mas pequefios entre 1-2 afios se consideren
criterios para hospitalizacion en terapia intensiva y el inicio de ventilacion mecénica:
apneas, bradicardia y/o pobre esfuerzo respiratorio.
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Tabla 6.6.

Criterios clinicos + Saturacién periférica de oxigeno que definen hospitalizacién

Pulmonary Score

en niiios con crisis asmatica

Frecuencia respiratoria

Puntaje <5 afios > 6 afios Sibilancias Uso de esternocleidomastoideo

0 <30 <20 No No

1 31-45 21-35 Final espiracion Incremento leve

2 46-60 36-50 Toda espiracion Aumentado

3 > 60 > 50 Inspiracion y espiracion Actividad maxima

Gravedad de la crisis asmatica Saturacion periférica de oxigeno (oximetro de pulso) ¢Se recomienda hospitalizar?

Leve 0-3 > 94%" No
Moderada 4-6 91-94% No
Grave 7-9 <91 Si

El criterio de gravedad se puede dar por el puntaje o por el % de saturacion. En caso de discordancia se tomaré en cuenta el de mayor gravedad.
#Valores para nivel del mar. A 2,000 metros sobre el nivel del mar se ajustan los porcentajes: 90%, 88% y 85%.

Cuadro sindptico 6.4

Pacientes [1-5 afios] Indicaciones para ingreso hospitalario o a Terapia Intensiva (TT)
y ventilacién mecanica asistida invasiva o no invasiva

Signos subjetivos de paro respiratorio inminente

1.
. Al nifio le es imposible hablar o hay dificultad para tomar liquidos (T1)
. Pobre esfuerzo respiratorio, silencio respiratorio, apneas (TI)

. Cianosis (HOSP)

. Retraccion subcostal, uso de musculos accesorios (HOSP)

. Falla de respuesta al tratamiento inicial y empeorando (HOSP)

~N O\ D B W

Somnolencia, confusion o alteracion del estado de conciencia, agotamiento (T1)

. Recurrencia de signos y sintomas en 48 horas (particularmente si habia tenido tratamiento con

esteroide sistémico) (HOSP)

Parametros objetivos de paro respiratorio inminente

9.
10.
11.
12.
13.
14.
15.
16.

Hipoxemia persistente (T1)

Hipercapnia (T1)

Acidemia (TI)

FC > 140/min, y/o arritmia y/o bradicardia (T1)

FR > 30-40/min (TI)

Hipotension (T1)

PEF o FEV,: 33-50% del mejor valor personal o valor predicho y empeorando (Sugiere: T1)
Sp0, < 90-92% (HOSP)

(Todos los incisos arriba llevan el nivel de Recomendacion (R))

* Generalmente, el conjunto de signosy sintomas guiard al médico en su decision, aunque un sdlo valor fuerade
rango también podriallegar a hacerlo.
** A 2,000 metros sobre el nivel del mar; < 85%.
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¢Es asma?
;Riesgo de asma fatal?
Gravedad: clinica, y con SpO,

Nifos < 5 afnos ]

Evaluacion

o Manejo estatico
inicial

NCT
Crisis leve-moderada
Sp0, 90-95%, FC < 120/min,
Habla en frases; Poco uso de
musculos accesorios. Taquipnea

[L
=

Crisis grave
Sp0O, < 90%, FC 120-140/min
No puede hablar/comer-beber,
llanto débil. Disociacién téraco-abd.
Sibilancias in-
reducidas

Paro respiratorio inminente

FC = 140/min o bradicardia, arritmias
Apnea, letargo, pobre esfuerzo respiratorio

y expiratorias o ya

¢ SiSp0, < 92%: FiO, al 40% y
Nebulizar SALB con O,
o SiSp0, 92%: SALB IDMp+

o Mientras traslada
* FiO, 40%

* [Salbutamol + Br. ipratropio] nebulizar
con O, cada 15 min o 4-8 disparos
con IDM + espaciador cada 15 min.

espaciador
¢ Considera CE oral o IM

L .

No mejora

* FiO, al 40%
* [Salbutamol +

nebulizar con O, ¢/15-20 min 3
o CE sistémico VO, IM o IV

¢ Hidrocortisona IV
* Preparar para ventilacion

Kmecénica invasiva/no invasiva /

v

Bromuro ipratropio]

v

Trasladar a unidad
especializada.

—
No mejora

Evaluar ingreso UTI

Evaluacion de la respuesta al tratamiento Evaluacion Maneio dindmico
Gravedad: clinica, SpO, y PEF respuesta l
v v
Buena respuesta (1-2 horas) Pobre respuesta (1-2 horas)
Sp0O, > 90-92% Sp0, < 90%
Aln algo de tos, pero estable Inestable, sintomas empeoran
v v

ALTA domicilio con vigilancia estrecha

¢ CE sistémico VO 3-5 dias o IM 2 dias
(sélo si se empled en el manejo inicial)

¢ Salbutamol por IDMp + espaciador 0
Nebulizar cada 6-8 horas por 5 dias

* 6° dia: Tx mantenimiento, Paso 3 0 mas

* Plan de automanejo

4—
Mejora

(" HOSPITALIZACION

o Si Sp0O, < 92%: FiO, al 40%

¢ [Salbutamol + Bromuro
ipratropio] Nebulizar* cada 4-6
horas o por IDMp + espaciador

¢ CE sistémico IV 0 VO

_° Considerar Mg IV

Antes de ALTA evaluar: 1) ;Sintomas mejoraron?
2) +0, con aire ambiental 94%?

3) ¢Buena técnica de inhalar?

4) ;Existen facilidades en casa?
5) Cita de control en 2-7 dias

Salbutamol Nebulizado (5 mg/mL)

IDMp (100 pg) + Espaciador
Nebulizado (5 mg + 250 pg)
IDMp (Respimat®)+Espaciador

SALB + Bromuro Ipratropio

Predniso(lo)na vo
Dexametasona Vo

IM (8 mg/2 mL) NO depot
Hidrocortisona I\%

* Usar solucion fisiologica para aforar el liquido para nebulizar a 3-SmL (volumen total)

Figura 6.3. Tratamiento de la crisis asmatica en pacientes < 5 afios,

Nifios: 0.10 a 0.15 mg/kg/do (= 0.03 mL/kg/do) Méaximo 2.5 mg (= 0.5 mL)
1 nebulizacion cada 20-30 min la primera hora, después cada 4-6 horas*
2-4 inhalaciones (méax 10) cada 20 min, después cada 4-6 horas

Nifios 2-12 afios: 3-6 gotas/kg cada 20-30 min, después cada 4-6 hrs*
Nifios > 5 afios: 1 disparo ¢/20 min, después c/8 horas

Nifios: 1-2 mg/kg/dia, por 3-5 dias

0.6 mg/kg (méx 8 mg) ¢ 24 h por 1-2 dias

0.6 mg/kg (max 8mg) DU

Nifios: 2 mg/kg/dosis (méax. 100 mg) cada 6 hrs

adolescentes y adultos. NOTA: valores de SpO, aplican para nivel del mar.

Ajustar segun nivel de altura: para 2,000m oxigenoterapia con SpO, <88% y crisis grave con SpO, <85% .
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6.8 [Nifos 1-5 anos] Crisis asmatica: tratamiento

Al igual que en pacientes mayores, el tratamiento de la crisis asmatica se lleva a
cabo en dos pasos:

1. El manejo inicial durante los primeros 30-60 minutos.
2. El'manejo secundario, después de la evaluacién de la respuesta al manejo inicial.

Los nifios con crisis asmatica facilmente tienden a hacer hipoxemia. Por ello
es imprescindible que los espacios para atencién al paciente con crisis asma-
tica cuenten con una fuente de oxigeno. Para nifios con SpO, < 92% con aire
ambiental a nivel del mar (SpO, < 90% a 2,000 m sobre el nivel del mar) reco-
mendamos la administracidon de oxigeno suplementario con mascarilla facial o
puntos nasales.

En la figura 6.3 se encuentra el mapa de decisiones para el tratamiento de ni-
flos 1-5 afios con una crisis asmatica, segun la gravedad de la presentacién inicial
(parte superior) y sugerencias para el ajuste dinAmico-flexible del manejo, segun
la evolucién del paciente (parte media-inferior).

6.9 [Nifios 1-5 anos] Crisis asmatica: seguimiento
de la evolucidn prey transhospitalaria

v/ Usar Pulmonary Score para Pulmonary score: para el seguimiento del paciente sugerimos usar el mismo Pulmo-
vigilar evoluciony ALTA nary score que se uso6 para determinar la necesidad de la hospitalizacién (tabla 6.4).
Oximetria de pulso: mientras que la SpO, esté < 92% persiste el peligro de

hipercapnia.

Gasometria arterial: en una crisis grave el seguimiento de la PaCO, es primor-
dial, ya que hipercapnia indica falla respiratoria. Para evitar una puncién arterial se
puede obtener una gasometria arteriolizada del I6bulo auricular o de una puncion
capilar digital. Eventualmente una gasometria venosa con PvCO, < 45 mmHg
descarta hipercapnia.

Flujometria: En nifios que saben soplar una flujometria: una < PEF 50% después
del manejo inicial es indicacién para hospitalizacion (BTS).

6.10 Crisis asmatica: alta hospitalaria y seguimiento posterior
Cuadro sinoptico 6.5

Un paciente que amerita ser hospitalizado por una crisis asmatica, puede presentar
sibilancias por varios dias 0 hasta mas de una semana, sobre todo si la crisis fue
de inicio lento (dias-semanas), porque el grado de inflamacién bronquial en estos
pacientes es mayor. Ademas, se puede seguir con el tratamiento con broncodi-
latador en domicilio, ya sea con pMDI + espaciador o con nebulizador, aunado al

Cuadro sinoptico 6.5

Puntos a cumplir antes del alta hospitalaria

1. La crisis ya se encuentra en nivel leve: vea abajo

Se han indicado los ultimos pasos del manejo de la crisis en domicilio
Se ha ajustado/iniciado el tratamiento de mantenimiento para el asma
Se reviso la técnica de inhalar del paciente

Se ha indicado/revisado el plan de automanejo con el paciente

@ g> B9 I
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Cuadro sindptico 6.6

Criterios clinicos para alta hospitalaria
Nifios > 6 afios y adultos

e PEF 0 FEV, > 60% de su predicho posterior al tratamiento
» Variabilidad del PEF < 25%

* Presenta sintomas escasos y ha reducido su medicacion de rescate
Niflos 1-5 afios

e PEF o FEV, > 60% del mejor personal o del valor predicho

e Sp0,>94%

* Mejoria de sintomas disminucion o ausencia de tratamiento de rescate

¢ Pulmonary Score: nivel leve (= puntaje 0-3 y SpO, > 94%)

tratamiento con corticoesteroides. Por ende, el criterio para alta hospitalaria no es
la ausencia de sibilancias, sino la ausencia de factores que ponen en peligro la
vida del paciente. Cuadro sinoptico 6.6

Los pacientes que han presentado crisis asmaticas casi-fatales tienen que
recibir seguimiento por un especialista de por vida, con citas de seguimiento mas
frecuentes. Una atencion médica cercana reducira la frecuencia y gravedad de
las recaidas.

Todos los pacientes con asma moderada-grave ademas tienen que contar con
un plan de accion de automanejo, vea capitulo 5.10, que incluye:

e Como evaluar su asma (sintomas, flujometria)

¢ Qué datos indican que se esta perdiendo el control

* Qué hacer cuando se pierda el control: broncodilatacién de rescate
¢ Manejo de corticoesteroides orales

e Cuando buscar apoyo médico/urgencias y donde/como
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7 Algoritmo de mangjo anivel de salud publica

(figura 7.1)
Mapa de decisiones
en el manejo del asma 01
Guia Mexicana del Asma 2017 Guia Mexicana del Asma
Nivel 1: Nivel 2: Nivel 3:
Centro de salud, Hospitales generales, Hospital regional,
clinicas rurales, pediatricos institutos de alta
atencion primaria Meédicos: Especialista no especialidad
Médicos: MG, Mfamiliar, de rama bronquial Meédicos: Alergdlogo,
consultorio privado neumodlogo

\ Nivel 1: PEF y reversibilidad
Nivel 2: + FEV, y reversibilidad
Nivel 3: + estudios de alta especialidad
(pletismografia, FeNo, Eos LBA, etc.)

Nivel 1: grupo especial (adolescentes)

Nivel 2: + comorbilidades, grupos
especiales (embarazadas, anciano)

Nivel 3: + grupos especiales (EREA)

%@
Nive
13 Tx crisis 6 Pas
Tintens ! | Nivel 3 paso4-5 |
8

s~ DA

Abreviaciones: PEF = flujo espiratorio méximo, FEV, = volumen forzado del 1er segundo, EREA = enfermedad respiratoria exacerbada
por aspirina, LBA = lavado broncoalveolar, Tx = tratamiento.

Figura 7.1. Propuesta para la distribucion de la atencion al paciente con asma para su diagnostico, tratamiento y el manejo de la crisis asmatica por
niveles de atencion médica, segun la complejidad y gravedad del caso.
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71 Indicaciones para referir al siguiente nivel-especialista

No obstante que la mayoria de pacientes con asma pueden ser tratados en el primer
nivel de atencién (controlados con manejo de Paso 1-3), algunas situaciones de
diagndéstico o tratamiento requeriran la referencia del paciente con el especialista.
El listado siguiente esta elaborado por consenso, y la indicacion de referencia de
algun paciente en particular debe individualizarse, con base en las especificaciones
de los diferentes centros de atencién médica, la organizacién de los sistemas de
salud, y la disponibilidad de especialistas (tabla 7.1)

Tabla 7.1. Indicaciones para considerar referir al paciente al especialista.

* Dificultad para confirmar el diagndstico de asma
(p. ¢j. pacientes con sintomas de infeccion cronica, enfermedades extra-pulmonares (ver cuadro
de diagndstico diferencial, vea 3.6), duda en el diagndstico adn después de una prueba terapéutica
con CEl o corticoesteroides sistémicos)

¢ Sospecha de asma ocupacional
(para pruebas confirmatorias e identificacion de agentes irritantes o sensibilizantes)

¢ Asma persistente no controlada o con exacerbaciones frecuentes
(asma de dificil control, con exacerbaciones frecuentes 0 mala funcion pulmonar pese a buena
técnica de uso de inhaladores y apego al tratamiento con CEI/LABA a dosis moderada/alta; nece-
sidad de multiples visitas a la sala de urgencias)

¢ Cualquier factor de riesgo para muerte asociada a asma
(Episodio de asma grave o casi fatal (admision a TL, o VMA por asma; anafilaxia o alergia alimen-
taria en pacientes con asma; eosinofilia sérica >1 x 10°/L

* Presencia/riesgo de efectos adversos graves
(Efectos secundarios graves o atipicos con el tratamiento habitual; necesidad frecuente o por pe-
riodos prolongados de corticoesteroides orales [dos o mas ciclos al afio])

 Sintomas que sugieran subtipos de asma o sus complicaciones
(p. ¢j. EREA [vea 8.3], aspergilosis broncopulmonar alérgica, asma mal controlada en mujeres
embarazadas, rinitis alérgica moderada/grave o asociada a poliposis nasosinusal)

» Situaciones especiales en nifios de 6 a 11 afios
(p. &j. sintomas respiratorios sin control pese a usar dosis moderadas de CEI (ver cuadro de dosis
de CEI) con técnica de inhalador adecuada y buen apego, sospecha de efectos secundarios al
tratamiento [en especial retraso en el crecimiento)

* Situaciones especiales en nifios menores de 5 afios
(p. €j. falla en crecimiento; inicio de sintomas tempranamente o durante el periodo neonatal;
vOmito excesivo asociado con sintomas respiratorios; tos productiva persistente; acropaquia; hi-
poxemia persistente; llanto anormal, disfonia, disfagia, estridor; antecedente de VMA en periodo
neonatal o prematurez)

EPOC = Enfermedad pulmonar obstructiva cronica; CEI = Corticoesteroides inhalados;
LABA = Agonistas beta de accion larga; TI: Terapia intensiva; VMA = Ventilacion mecanica asistida;
EREA = Enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina.

s80

Neumol Cir Torax, Vol. 76, Suplemento 1, 2017



NCT

Pacientes en situaciones especiales

8 Pacientes en situaciones especiales

8.1 Asmay embarazo
Cuadro sinoptico 8.1

El asma durante el embarazo es una condicion que amerita atencién, ya que el em-
barazo puede afectar el curso del asma y el asma, y su tratamiento pueden afectar
los resultados del embarazo. La historia natural del asma es muy variable, varios
cambios fisiolégicos pueden ocurrir durante el embarazo que pueden empeorar o
mejorar el asma. Es importante considerar que la mayoria de las mujeres con asma
y que estan embarazadas, tienen una evolucion del embarazo normal y el riesgo de
complicaciones es bajo. El control del asma es fundamental, ya que sera determinante
para prevenir complicaciones en la madre y el nifio.

Aproximadamente la tercera parte de las pacientes puede empeorar, otra tercera
parte puede mejorar y el resto no mostrar ningln cambio respecto a la evolucion
del asma. Existe evidencia de que el curso del asma es similar en los embarazos
subsecuentes. Las pacientes con asma moderada, grave y mal controladas tienen
mayor riesgo de desarrollar crisis de asma y requerira tratamiento hospitalario el 60%
0 mas. Algunos estudios sugieren que 11 a 18% podria tener cuando menos una
visita a urgencias por una agudizacion y de ésas el 62% va a requerir hospitalizacion.
El riesgo de hospitalizacion se incrementa en relacion a la gravedad del asma. En el
caso de asma leve sélo el 2% podria requerir hospitalizacién por una crisis de asma.

Si los sintomas empeoran, ocurrira en el segundo y tercer trimestres del em-
barazo con un pico durante el sexto mes. Las pacientes experimentan sintomas
mas graves entre la semana 24-36. Los sintomas disminuyen significativamente
durante las Ultimas 4 semanas y 90% de las pacientes no tiene sintomas durante
el trabajo de parto o el nacimiento. Y aquéllas que lleguen a presentar sintomas,
solamente requeriran el uso de broncodilatadores inhalados.

El asma no controlada puede estar asociada con complicaciones fetales y ma-
ternas, donde se incluyen hiperemesis, hipertension, preeclampsia, hemorragia,

Cuadro sinoptico 8.1

Asma y embarazo: puntos clave

* La mayoria de las mujeres embarazadas con asma tienen un embarazo normal

* 1/3 puede empeorar, especialmente las que tienen asma grave, con un pico en 24-36 SDG

 El asma no controlada puede estar asociada con complicaciones fetales y maternas

* No se ha demostrado una asociacion entre malformaciones congénitas mayores o efectos ad-
versos perinatales y 3, o corticoesteroides inhalados

 La relacion entre labio-paladar hendido y CE orales es dudosa. En una crisis asmatica y en
asma grave no dude en usar un CE oral en la mujer embarazada

 Una crisis asmatica en una embarazada es una urgencia. La oportuna oxigenacion y el manejo
igual que para no-embarazadas son cruciales

¢ Vacunacion de influenza: a toda mujer embarazada con asma controlada en el 3er trimestre del
embarazo

Para recordar:

* La monitorizacion del embarazo en mujeres con asma moderada-grave debe mantenerse estricta-
mente bien controlada

* La mujer debe ser informada de la importancia de mantener un buen control del asma durante el
embarazo para evitar problemas para ella y el bebé
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trabajo de parto complicado, restriccion en el crecimiento fetal, parto pre-término,
incremento de la mortalidad perinatal e hipoxia neonatal. El riesgo de nacimiento
pre-término, bajo peso y mortalidad perinatal es mayor en mujeres con asma grave.
Si el asma esta bien controlada durante el embarazo el riesgo de complicaciones
maternas y fetales es poco.

Para recordar

* La monitorizacién del embarazo en mujeres con asma moderada-grave debe
mantenerse estrictamente bien controlada.

* La mujer debe ser informada de la importancia de mantener un buen control
del asma durante el embarazo para evitar problemas para ella 'y el bebé.

8.1.1 Manejo del asma aguda en el embarazo

Las exacerbaciones pueden incrementar por cambios mecéanicos y hormonales
y miedo a utilizar los medicamentos. El tratamiento en el asma aguda debe ser
indicado como a una mujer con asmay que no esta embarazada, incluye el uso de
B, agonista nebulizados y el inicio temprano de corticoesteroides orales. En casos
graves se puede indicar B, agonista intravenoso, aminofilina y bolos de sulfato de
magnesio. La oximetria de pulso debe mantenerse en 94-98% para prevenir hipoxia
fetal y materna. Hay que recordar que la progesterona puede causar hipocapnia
relativay PaO, alta por incremento de la ventilacién minuto. La acidosis respiratoria
es poco tolerada por el feto.

Las guias mencionan que se debe realizar monitorizacion fetal cuando el asma
no esta controlada o en asma grave o cuando la evaluacion fetal no es satisfactoria.
GUIMA 2017 considera que estos casos deben ser referidos a un hospital para su
atencién especializada.

No se ha encontrado una diferencia significativa entre el incremento de la cesarea
en pacientes con asma moderada/grave y las mujeres sin asma.

Para recordar:

* Mantener una saturacion de oxigeno entre 94-98%.

¢ Una mujer embarazada y que padece asma debe ser tratada de la misma ma-
nera que cuando no esta embarazada.

¢ El asma grave agudizada durante el embarazo es una emergencia y debe ser
tratada enérgicamente en el hospital.

* Se recomienda la monitorizacién fetal continua en la crisis asmatica grave.

¢ Mujeres pobremente controladas durante el embarazo, deben ser atendidas
por médicos especialistas y con referencia oportuna a cuidados criticos.

8.1.2 Tratamiento farmacoldgico

En general, los medicamentos utilizados para el tratamiento del asma son segu-
ros durante el embarazo. El riesgo de dafio al feto en el asma grave o mal tratado
crénicamente, pesa mas que cualquier riesgo del tratamiento utilizado para el
asma. Recomendamos insistir en la mujer con asma, la importancia y seguridad
de continuar el tratamiento durante todo el embarazo para asegurar un buen con-
trol del asma. La tabla 8.1 demuestra la clasificacion de la seguridad de algunos
medicamentos, usados en el tratamiento del asma, durante el embarazo segun
la Food and Drug Administration (FDA) y la seguridad de su administraciéon a la
madre durante la lactancia.
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- agonistas

No se ha demostrado una asociacion entre las malformaciones congénitas mayores
o los efectos adversos perinatales y la exposicién a B, agonistas. Los datos de
productos combinados en el embarazo son limitados. Hay pocos estudios acerca
de la seguridad de la combinacion de salmeterol/fluticasona. Los B, agonistas se
usan de manera normal en el embarazo, aunque los estudios de seguridad de su
uso no son concluyentes, no existe evidencia para no indicarlos.

Corticoesteroides inhalados (CE inhalados)

Los CE inhalados se deben prescribir de forma normal durante el embarazo, no se
ha demostrado una asociacion entre malformaciones congénitas mayores, efectos

Tabla 8.1. Clasificacion de medicamentos durante embarazo (FDA) y la lactancia.

Embarazo  Lactmed-Toxnet* E-lactancia.org

Inhalados
Salbutamol © Aceptable Riesgo Muy Bajo
Formoterol C Aceptable Riesgo Muy Bajo
Salmeterol © Aceptable Riesgo Muy Bajo
Bromuro de ipratropio B Riesgo Muy Bajo Riesgo Muy Bajo
Tiotropio C Riesgo Muy Bajo Riesgo Muy Bajo
Beclometasona © Aceptable Riesgo Muy Bajo
Budesonida** B Aceptable Riesgo Muy Bajo
Fluticasona C Aceptable Riesgo Muy Bajo
Fluticasona/salmeterol C No hay datos de la mezcla
Fluticasona/vilanterol C No hay datos de la mezcla Vilanterol: Aceptable Riesgo Muy Bajo
Mometasona C Aceptable Riesgo Muy Bajo
Ciclesonida © Aceptable Riesgo Muy Bajo
Fluticasona + vilanterol* © Aceptable Riesgo Muy Bajo
Viaoral
Prednisona D Aceptable y si hay dosis altas alimentar 4 h después de la dosis Riesgo Muy Bajo
Montelukast B Aceptable Riesgo Muy Bajo
Via parenteral
Omalizumab SC B Administracion con cautela Riesgo Bajo
Aminofilina/teofilina © Aceptable/Aceptable Riesgo Muy Bajo (ambas)
Hidrocortisona © Menciona que es parte de la LM. Aceptable y si hay dosis altas ~ Riesgo Muy Bajo
alimentar 4 h después de la dosis
Metilprednisolona © Aceptable y si hay dosis altas alimentar 4 h después de la dosis Riesgo Muy Bajo

FDA = US Food, and Drug Administration.

** Es el esteroide més recomendado, porque se dispone de més estudios del uso de este esteroide durante el embarazo.

#* Embarazo: Informacion limitada. Lactancia: no hay datos de las mezclas de fluticasona y salmeterol ni fluticasona Vilanterol. Vilanterol solo: Aceptable.
Omalizumab de peso molecular muy alto 149,000 daltons: no pasa la LM, aunque recomiendan usar con cautela.

Esteroides orales prednisona, metil-prednisolona y la hidrocortisona recomiendan esperarse que el bebé se amamante 4 horas después de la dosis administrada.
Los sitios frecuentados: para uso de medicamentos durante el embarazo http://www.fda.gov/Drugs/DevelopmentApprovalProcess/DevelopmentResources/La-
beling/ucm093307.htm y durante la lactancia: www.e-lactancia.org y https://toxnet.nlm.nih.gov/newtoxnet/lactmed.htm
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adversos perinatales, parto pre-término, bajo peso al nacer o preeclampsia y la
exposicion a corticoesteroides. Los CE inhalados disminuyen el riesgo de ataques
agudos de asma durante el embarazo, asi como el riesgo de readmision, posteriores
a una crisis asmética.

La budesonida es un medicamento de uso seguro durante el embarazo. Un estu-
dio que analiz6 2,014 recién nacidos, cuyas madres fueron tratadas con budesonida
inhalada durante el embarazo, no mostré6 mayor incidencia de malformaciones
(3.8%) en comparacion con la poblacién general 3.5%.5!

Corticoesteroides orales (CE orales)

No existe evidencia que los CE orales son teratogénicos. El conocimiento relacio-
nado con su asociacion al paladar hendido, es escaso. Sin embargo, los resultados
obtenidos en varios estudios, no son definitivos; aun si su relacion fuera real, el
beneficio del uso de CE para la madre y el feto, en el tratamiento de una enferme-
dad que amenaza la vida, justifica su uso durante el embarazo.

La prednisolona es extensamente metabolizada por las enzimas de la placenta
y sélo el 10% alcanza el feto. Cuando la gravedad del asma en una mujer embara-
zada requiere del uso de un CE oral, se tiene que administrar, pues si no se hace
asi, se incrementa el riesgo de crisis asmatica y el riesgo para la madre y el feto.

Consecuentemente:

e Use CE inhalados segun el nivel de la gravedad del asma.

e Siaun asi no se controla: Use CE orales cuando estén indicados en el embarazo
para asma grave.

* Los CE nunca deben ser negados por el embarazo.

e Las mujeres deberian ser informadas de los beneficios y riesgos de los CE
orales.

La inmunizacién contra la influenza debe ser indicada en todas las mujeres
embarazadas a partir del tercer trimestre del embarazo para prevenir la infeccion,
pero sobre todo sus complicaciones.

8.2 Asma en el adulto mayor
Cuadro sinoptico 8.2

Cuadro sinoptico 8.2

¢ Elasmaen la poblacion adulta mayor es sub-diagnosticada e infra-tratada.
* El diagnostico de asma en el adulto mayor representa un reto por:

— La falta de sospecha del asma en este grupo de edad.

— Las comorbilidades existentes dificultan y retrasan el diagnéstico, confundiendo el asma con
otras patologias.

— Los sintomas de asma en los adultos mayores son asociados al proceso de envejecimiento,
entre ellos la disnea.

— El déficit visual y/o auditivo, el déficit cognitivo y otros cambios asociados al envejecimiento,
hacen compleja la realizacion de la espirometria con técnica adecuada.

¢ Se tendra que individualizar la terapéutica, los dispositivos de inhalacion y considerar las posibles
interacciones farmacologicas con otras enfermedades y medicamentos utilizados.
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8.2.1 ;/Qué tan frecuente se encuentra como condicion junto con el asma?

La poblacion adulta mayor en México, de acuerdo con el Censo Nacional de Po-
blacion 2015 del INEGI, representa el 9% de la poblacién, con 10.05 millones de
habitantes mayores de 60 afios.®? Sin embargo, constituye el grupo de edad con
mayor crecimiento en la Ultima década, con una tasa de 3.8% anual, que conducira
a la duplicacién de la poblacion de adultos mayores en un periodo de 18 afios.®?
La esperanza de vida, tanto para mujeres como para hombres, ha incrementado
en los 40 afios previos. Ya en 2010 la esperanza de vida para mujeres y hombres
de 65 afos de edad era hasta 83.3 y 81.5 afios, respectivamente, y se proyecta
gue aumentara 1.5 afilos mas para el 2050.5% En 2013, los adultos mayores de 65
afios representaron el 13% de total de egresos hospitalarios en México, después
de la atencion puerperal, son el grupo de edad que utiliza mayormente los servicios
de salud.

En México, de acuerdo con el anuario epidemioldgico 2015 de la Direccion
General de Epidemiologia de la Secretaria de Salud, el asma y la crisis asmética
grave (de acuerdo con las claves J45 y J46 —Estado Asmatico— del ICD 10) estan
entre las 20 principales causas de morbilidad en la poblacién mayor de 65 afios
de edad, con un total de 14,522 casos registrados durante el afio 2015; la tasa de
incidencia estimada fue de 181.1 casos por 100,000 habitantes para ese grupo
de edad. (1) Sin embargo, existe la posibilidad de un sobre-registro de casos, ya
gue en ese anuario estadistico no se considera el diagnéstico de Enfermedad
Pulmonar Obstructiva Crénica (ICD 10 J44), que podria estar sobrepuesta con los
casos de asma.

8.2.2 Puntos clave para el diagnostico de asma en adultos mayores

En los adultos mayores se tienen diversos retos para el diagnéstico del asma. El
primero es sospechar una enfermedad que, si bien inicia primordialmente en la ni-
fiez, también lo hace en este grupo etario. Ademas, es una poblacién que presenta
mayor mortalidad, lo que hace imprescindible el diagnéstico y tratamiento oportuno.
Los adultos mayores con frecuencia tienen multiples enfermedades. Los sintomas
de asma se pueden confundir con los de otras enfermedades, tales como la insufi-
ciencia cardiacay la EPOC. Ademas, los pacientes adultos mayores interpretan a la
disnea como un «problema inherente a la edad», lo que retrasa su visita al médico.

El diagndstico de asma en el adulto mayor, se realiza de la misma manera que
en los pacientes de otros grupos etarios; sin embargo, los cambios asociados al
envejecimiento y las enfermedades desarrolladas durante esta etapa, como el dé-
ficit visual y auditivo, aunados a algunos problemas bucales, pueden dificultar que
realicen una espirometria adecuada que cumpla con los criterios de calidad para
su interpretacion. Con ello se dificulta la demostracién de obstruccién reversible.

Debido a la disminucion de la sensibilidad de los receptores B-agonistas a nivel
bronquial®* en los adultos mayores, los expertos de GUIMA 2017 sugerimos que
en este grupo etario se realice la prueba de reversibilidad en la espirometria con
la combinacién salbutamol + bromuro de ipratropio.(v)

En caso de duda diagnéstica del asma, una estrategia podria ser la administracion
de 40 mg de prednisona por 2 semanas y repetir la espirometria con broncodila-
tador, porque los esteroides se han relacionado con mejoria en la sensibilidad de
los receptores B-adrenérgicos.55%¢ GUIMA 2017 sugiere dejar esta estrategia en
manos del especialista.

En cuanto a las pruebas de reto con metacolina en los adultos mayores, se ha
demostrado una mayor caida del FEV, en comparaciéon con los jévenes, lo que
demuestra la efectividad de la prueba en este grupo poblacional.
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8.2.3 Problemas especificos

Para el adulto mayor el uso adecuado de los inhaladores puede ser un reto, derivado
de la falta de coordinacién o un pobre esfuerzo inspiratorio. Si esto no es tomado
en cuenta al momento de elegir el dispositivo, sélo se obtendra un beneficio parcial
en la terapéutica. Por tal motivo, se debe individualizar el dispositivo de acuerdo a
las posibilidades y necesidades del paciente.’” En este sentido debemos evaluar
de forma puntual las interacciones medicamentosas (por ejemplo entre teofilina y
otros medicamentos que se eliminan por via hepatica) para evitar efectos adversos
de los medicamentos. También los corticoesteroides, sobre todo los sistémicos,
empeoran la osteoporosis y su uso repetitivo promueve el desarrollo de cataratas.
En el paciente con diabetes mellitus puede favorecer el descontrol de la glicemia.
Finalmente, los anticolinérgicos pueden desencadenar una crisis de glaucoma si
tienen contacto con el ojo. Por ello es indispensable la evaluacién interdisciplinaria
previa a la prescripcién farmacoldgica, con el fin de identificar posibles interacciones
farmaco-farmaco y farmaco-enfermedad, para evitar la prescripcion de medica-
mentos potencialmente inapropiados.

8.3 Enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina
Cuadro sinoptico 8.3

La enfermedad respiratoria exacerbada por aspirinay AINEs (EREA), previamente
llamada sindrome de Samter o enfermedad de Widal, se caracteriza por una tétrada
clinica conformada por la presencia de rinosinusitis crénica eosinofilica, poliposis
nasosinusal, asma bronquial e intolerancia a la aspirina y analgésicos antiinflama-
torios no esteroideos (AINES).%®

8.3.1 ¢ Qué tan frecuente se encuentra la EREA
como co-morbilidad con asma?

Un metaandlisis reciente refiere que la prevalencia de EREA es del 7% en pacientes
con asma, 15% en asma severa, 10% en poliposis nasosinusal y 9% en rinosinusitis
cronica no especificada.®® Por eso, la EREA parece una entidad altamente sub-
diagnosticada, que afecta cierta parte de la poblacion con asma.”® Es 2 a 3 veces
mas frecuente en mujeres que en hombres.”>”2 Por ende, la presencia de asma
de dificil control asociada a poliposis nasal es altamente sugestiva de EREA, mas
aln en un paciente femenino.

Cuadro sinoptico 8.3

EREA = Enfermedad respiratoria exacerbada por aspirina y AINEs

7% de los pacientes con asma, 15% con asma grave.
Tétrada clinica:

1. Rinosinusitis cronica eosinofilica

2. Poliposis nasosinusal

3. Asma bronquial moderada-grave (necesita manejo Paso 4 o 5)

4. Intolerancia a la aspirina y AINEs: evitar todos los AINEs (tabla 8.1)

 Elasma necesita frecuentemente esteroides sistémicos para control de las crisis
 Algunos tienen alergia al succinato de varios CE: s6lo mejoran con dexametasona
Centros de 3er nivel: desensibilizacion podria mejorar su condicion general
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8.3.2 Puntos clinicos para el diagnostico™y prueba de reto

¢ Edad de presentacién entre 30 y 40 afios; mas frecuente en mujeres.

¢ Unade las primeras manifestaciones de la poliposis rinosinusal es la hiposmia.
La poliposis es agresiva y recurrente.

e Secundaria a la ingesta de cualquier AINE se presenta una reaccién dentro de
minutos-3 horas: crisis asmatica moderada a grave, rinorrea hialina intensa con
obstruccién nasal. Muy pocos pacientes presentan crisis asmatica leve.

¢ Elasma es moderada-grave y necesita tratamiento de mantenimiento en paso
4 0 5 para mantener el control.

¢ Necesidad de esteroides sistémicos para las exacerbaciones de asma.

* Esunaenfermedad progresiva, aun en ausencia de nueva exposicion a AINEs.

e Eosinofilia > 0.5 x 10° células/L.

En los pacientes con EREA, la ingesta de aspirina o de algun AINE inhibidor
fuerte de COX1 inducird, minutos o hasta 3 horas después, una reduccion subita
de los niveles de PGE, y una importante liberacién de leucotrienos con efecto
bronco-constrictor y pro-inflamatorio, lo que desencadena una crisis asmatica,
generalmente grave y en ocasiones fatal.”

La confirmacién del diagndstico es a través de una pruebade reto. Las pruebas
de reto con aspirina via oral tienen cierto riesgo, por ello se prefiere primero una
prueba de reto nasal o bronquial con acetilsalicilato de lisina (L-ASL). Después de
una prueba de reto local negativa, se procedera a una prueba oral con aspirina.

8.3.3 Problemas especificos

Varios estudios han mostrado que el asma que se presenta en pacientes con EREA
suele ser mucho mas agresiva y de dificil control que el asma que presentan pa-
cientes tolerantes a AINEs y aspirina.”™ Es frecuente que los pacientes con EREA
deban ser tratados con glucocorticoides sistémicos y dosis altas de glucocorticoides
inhalados y broncodilatadores (tratamiento Paso 4-5).

8.3.4 Cambios en el tratamiento del asma en pacientes con EREA

El paciente con EREA tiene que evitar totalmente el uso de AINEs que son inhi-
bidores potentes de Cox-1 y Cox-2. Se pueden usar como analgésico-antipirético
los inhibidores débiles o inhibidores selectivos de Cox-2 (tabla 8.2).

El manejo farmacolégico que se utiliza para el control del asma en pacientes
con EREA, es practicamente el mismo que se coment6 en el capitulo 5. Pero exis-
ten algunas precauciones y consideraciones especiales. Como el incremento de

Tabla 8.2.

Inhibidores potentes de Cox-1y Cox-2
Inhibidores débiles de Cox-1 y Cox-2
Inhibidores de Cox-2

Acido acetilsalicilico, diclofenaco, ibuprofeno, metamizol

Paracetamol, salsalato, nimesulide

* Parcialmente selectivos (inhibicion Cox-1 aun dosis-dependiente) * Meloxicam

¢ Altamente selectivos

* Celecoxib, etoricoxib, paracoxib

Reproducido de GEMA 2015.
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los leucotrienos juega un papel primordial en la fisiopatologia, los antileucotrienos
resultan de gran utilidad en estos pacientes. Mejoran la funcién pulmonar y dismi-
nuyen el uso de bronco-dilatadores. El 50% de estos pacientes requieren el uso
de CE orales a dosis de 7.5 a 10 mg diarios para su control.”>7®

Si el paciente con EREA presenta crisis asmatica y no revierte con el tratamiento
adecuado, se debe pensar en alergia al succinato de hidrocortisona.’”” La alergia no
es a la parte nuclear del corticoesteroide, sino al succinato.”® Debido a que existe
el potencial de reacciones cruzadas entre la hidrocortisona, la metilprednisolona
y la prednisona, el glucocorticoide que se recomienda como primera eleccién en
el tratamiento de exacerbaciones y crisis asmaticas en pacientes con sospecha o
confirmacién de intolerancia a aspirina y AINEs es el fosfato de dexametasona.”

Por otro lado, se ha considerado que los efectos de la ingesta de alimentos con alto
contenido en acido salicilico, pueden ser similares a los de los farmacos inhibidores
de la COX-1,% lo que permite suponer que una dieta rica en salicilatos es capaz de
causar mayor inflamacién y mayor descontrol del asma en pacientes con intolerancia
a aspirina 'y AINEs. Un estudio clinico reciente con 30 pacientes con EREA mostr6
gue una dieta baja en salicilatos, durante un periodo de seis semanas, permitié mayor
control del asma, con mejoria en los puntajes del cuestionario sobre control del asma
(ACQ-7), ademas de una mejoria a nivel de los sintomas nasosinusales relaciona-
dos con la poliposis nasal.?? Aunque la evidencia es escasa, puede considerarse
una buena opcién terapéutica el reducir la ingesta de salicilatos en la dieta para
favorecer un mejor control del asma en pacientes con EREA.

Varios estudios han demostrado que la desensibilizacidén a la aspirina puede
ser (til en el tratamiento de los pacientes con EREA, pues permite mayor control
del asmay mejoria de la sintomatologia nasosinusal.”®#283 | a desensibilizacién con
aspirina esta indicada en los pacientes que tienen falla con la terapéutica habitual,
uso de esteroides orales, poliposis recurrente o que tienen alguna enfermedad de
base, la cual requiera un antiinflamatorio no esteroideo.®* La desensibilizacién a
la aspirina mejora la poliposis nasosinusal, disminuye el nimero de episodios de
infecciones, mejora los flujos pulmonares, disminuye el uso de esteroides orales
y la necesidad de cirugia.

Por dltimo, un estudio de investigadores en México demostré que el 60% de
estos pacientes son atopicos y presentan asma grave. En ellos, el uso de Omali-
zumab ha sido exitoso, tanto para la mejoria de los sintomas del asma, como de
los polipos.858¢ Alin no se conoce su mecanismo de accioén, por lo cual se debera
realizar mayor cantidad de estudios. Se encuentran en ensayos clinicos para esta
patologia otros productos biol6gicos (Mepolizumab, Prasugrel, Ifetroban, ARRY-
502, AZD1981, QAW039, OCO000459).

8.4 Asmarelacionada con el trabajo

El asmarelacionada con el trabajo (ART) es aquélla en la que los sintomas y/o prue-
bas de funcién pulmonar o de inflamacién bronquial se relacionan con la exposicion
laboral. EI ART incluye el asma ocupacional y el asma exacerbada por el trabajo.

8.4.1 Asma ocupacional

El asma ocupacional resulta de la exposicién laboral a agentes sensibilizantes (alér-
genos) que se encuentran en el lugar de trabajo y frecuentemente no se diagnostica.
Segun la guia britanica se ha reportado que asma ocupacional podria explicar entre
9y 15% del asma que inicia en edad adulta. Con ello es la enfermedad pulmonar
industrial més frecuente.
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Cuadro sindptico 8.4

Asma ocupacional
Se clasifica en asma ocupacional:

1. Inmunoldgica, por sensibilizacion a agentes sensibilizantes
2. Por exposicion a irritantes

Los factores de riesgo son alto nivel de exposicion, atopia, tabaquismo
Diagnéstico:
* Pregunta clave: ;Mejora usted si se ausenta por unos dias del trabajo?
» Tomar flujometrias seriadas: dentro y fuera de la exposicion laboral

* Pruebas para IgE especifica son utiles si se sospecha un agente sensibilizante
* Pruebas de reto bronquial con alergeno: a realizar solo en centros especializados

Clasificacion

* Asma ocupacional inmunoldgica: es inducida por la sensibilizacion a agentes
especificos en el medio de trabajo a través de un mecanismo asociado a una
respuesta inmunolégica especifica. Los agentes causales pueden ser de alto
peso molecular (APM) o de bajo peso molecular (BPM). Los agentes de APM
son proteinas o glucopéptidos de > 10kDa, son los mas frecuentes. Inducen la
produccion de IgE especifica, resultando en una respuesta alérgica tipica. Los
agentes de BPM son productos quimicos cuyo mecanismo por el que producen
asma no es claro; se sugiere que podrian funcionar como haptenos, que causan
sensibilizacién después de unirse a proteinas propias.

* Asma ocupacional no inmunoldgica: es causada por irritantes, en ausencia de
sensibilizacién. El sindrome de disfuncion reactiva de la via aérea (RADS) es
la forma mas representativa. El asma inducida por irritantes incluye casos de
asma que se presentan después de una 0 mas exposiciones a altos niveles de
irritantes.

Factores de riesgo

El nivel de exposicién es un factor de riesgo, a mayor nivel existe mas riesgo de
desarrollo de asma, incluye agentes de APM, de BPM e irritantes. Los agentes
méas frecuentemente involucrados son isocianatos («plasticos esponjosos»), hari-
nay polvo de granos, resinas y agentes quimicos para limpieza, latex, animales,
aldehidos y polvo de madera.

La atopia es un factor de riesgo en pacientes expuestos a agentes de APM.

El tabaco es un factor de riesgo en el asma inducida por agentes de alto y bajo
peso molecular.

Cuadro clinico

Después de haber sido sensibilizado un agente, el nivel de exposicidn necesario
para inducir sintomas puede ser muy bajo, causando exacerbaciones frecuentes;
cuando la exposicién es continua, se presentan sintomas persistentes y limitacion
irreversible al flujo de aire.
En muchas ocasiones el cuadro de asma es precedido de rinitis ocupacional.
Los sintomas de asma e hiperreactividad bronquial persisten en el 70% de los
pacientes después de evitar la exposicion.
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Sugerimos pregunta
Evidencia: 4
Recomendacién: D

Sugerimos flujometria seriada
Evidencia: 2-
Recomendacién: D

Sugerimos IgE,

s6lo para alto peso mol.
Evidencia: 4
Recomendacion: D

Recomendamos: Si
Evidencia: 1-
Recomendacién: D

Diagndstico

GUIMA 2017 recomienda sospechar asma ocupacional en todo paciente adulto que
presenta un cuadro inicial de asma, o con una recurrencia de asma después de
asma en la infancia. Se realizara un interrogatorio dirigido la exposicién a agentes
en el trabajo.

Es necesario confirmar el diagnéstico de asma y se debe demostrar su relacion
con el ambiente laboral. La pregunta con mayor sensibilidad y especificidad es:
¢mejoran sus sintomas en dias libres y/o vacaciones, cuando no va al trabajo?
Esta pregunta tiene mayor sensibilidad que preguntar si los sintomas empeoran
durante el trabajo.

El asma ocupacional puede estar presente aun con pruebas de funcién pulmonar
normales. Las mediciones seriadas del flujo espiratorio maximo (por sus siglas
en inglés, PEF) mediante el uso de la flujometria es la prueba disponible mas con-
fiable para el estudio inicial de los pacientes. La sensibilidad de estas mediciones
es de 81-87% v la especificidad del 74-89% (cuadro 8.5).

Las pruebas cutaneas o niveles en sangre de inmunoglobulina E (IgE)
especifica tienen uso limitado debido a disponibilidad, ademas de que una
prueba positiva diagnostica sensibilidad, que puede ocurrir con o sin enfer-
medad. Estas pruebas tienen soélo utilidad cuando se trata de agentes de alto
peso molecular.

Las pruebas de provocacién bronquial se consideran el estandar de oro para
el diagnéstico, pero generalmente se hard el diagnéstico sin realizar esta prueba.
El paciente inhala del agente sospechoso a dosis crecientes con monitorizacion
seriada del FEV,. Estas pruebas se realizan en centros especializados.

Existen otras pruebas que proporcionan informacion adicional a la prueba de
reto especifica; como el esputo inducido, en el que la mayoria tiene un patrén
eosinofilico (> 3%); y la fraccion exhalada de 6xido nitrico (FeNO), la cual puede
estar elevada debido a que la mayoria tendra un patrén inflamatorio eosinofilico y
se puede realizar en caso de no contar con esputo inducido.

Tratamiento

Dentro del tratamiento, una vez que se identificé al agente causal se debe retirar a
los pacientes a brevedad y por completo de la fuente de exposicién. Los pacientes
con asma por irritantes pueden seguir en el trabajo, pero se deben mover a zonas
de menor exposicién, ademas deben implementarse medidas de higiene industrial
para disminuir la exposicion. No hay ajustes en el tratamiento medicamentoso.

Los pacientes con diagnéstico de sospecha o confirmado de asma ocupacional
deben referirse al especialista, debido a las implicaciones legales y econémicas
del diagnéstico.

Cuadro sindptico 8.5

Asma ocupacional: mediciones seriadas del flujo espiratorio maximo (PEF)
(generalmente en el lapso de tres semanas)

« Cuatro mediciones del PEF a lo largo de un dia laboral

e >3 dias consecutivos en el periodo laboral

* >3 series de tres dias de mediciones

* >3 periodos de mediciones fuera del trabajo (por ejemplo fin de semana)
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8.4.2 Asma exacerbada por el trabajo

Es el asma preexistente o concomitante que empeora debido a las condiciones la-
borales. La exposicion puede ser a irritantes quimicos, humo de cigarro (tabaquismo
pasivo), polvo, alérgenos, cambios de temperatura (frio o calor), ejercicio y estrés.

Tiene una prevalencia del 21.5%, generalmente los pacientes tienen un mayor
namero de dias con sintomas y uso de recursos de salud que aquéllos con asma
ocupacional.

El diagnéstico se realiza cuando se asocia la presencia de exacerbaciones de
asma con el trabajo.

El tratamiento debera ser el ajuste de los medicamentos de acuerdo al control
del asma y/o disminuir la exposicion en el trabajo.

8.5 Asmainducida por ejercicio
Cuadro sinoptico 8.6

El asma inducida por ejercicio es aquella obstruccion transitoria al flujo aéreo que
se presenta al finalizar ejercicio enérgico.

El ejercicio es uno de los factores desencadenantes en pacientes con asma, cau-
sando broncoconstriccién. La obstruccion es causada debido a que existe aumento
en la osmolaridad de la superficie de la via aérea generada por el enfriamiento y la
deshidratacion producida por la hiperventilacién durante la actividad fisica.

Ademas se desencadena la respuesta alérgica debido a la liberacién de mediado-
res como prostaglandinas e histamina. Pueden contribuir ademas la contaminacion
ambiental y el estrés oxidativo generado.

Cuadro clinico

La presencia de tos, disnea o sibilancias ocurre durante o después del ejercicio, con un
periodo refractario de 2 a 3 horas después de su aparicion. Los sintomas que se presen-
tan durante el ejercicio se pueden relacionar también con obesidad y falta de condicién
fisica, a comorbilidades u otras alteraciones como la disfuncién de cuerdas vocales.

Diagndstico

El diagnéstico de asma en atletas debe ser confirmado por pruebas de funcién
pulmonar, frecuentemente con pruebas de reto bronquial. La caida del FEV,; mayor

Cuadro sinoptico 8.6

Puntos clave de asma inducida por ejercicio
Cuadro clinico

* Tos, disnea y/o sibilancias durante o después del ejercicio
e Periodo refractario de 2-3 horas

Diagnostico
» (Caida del FEV, > 10% del basal, 30 minutos post-gjercicio
Tratamiento

 Buen calentamiento previo y enfriamiento posterior al ejercicio
* SABA o antileucotrienos pre-gjercicio
» Con otros datos de descontrol: ajustar manejo de mantenimiento del asma

Neumol Cir Torax, Vol. 76, Suplemento 1, 2017 s91



NCT

Recomendamos SABA
Evidencia: 1++
Recomendacion: A

Recomendamos
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del 10% del basal determinada 30 minutos después del ejercicio se considera
positiva.

Diagnéstico diferencial con rinitis, disfuncion de las cuerdas vocales, enferme-
dades cardiacas, sobre-entrenamiento, obesidad, otras enfermedades pulmonares
gue cursan con disnea con el ejercicio como la EPOC, fibrosis pulmonar o enfer-
medades pulmonares restrictivas.

Tratamiento

El entrenamiento, el calentamiento previo y el paulatino enfriamiento posterior al
ejercicio disminuyen la incidencia y gravedad de la broncoconstriccién inducida
por el ejercicio.

Cuando el paciente presenta sintomas tnicamente durante o después del ejer-
cicio, y no existen otros factores de riesgo para exacerbaciones, se puede emplear
el SABA inhalado previo el ejercicio (10 min antes) y para aliviar los sintomas que
se presentan después del ejercicio. Cuando se emplean de maneraregular pueden
causar taquifilaxia y de esta manera pérdida de la efectividad.

Los antagonistas de los receptores de leucotrienos (LTRA) son alternativa como
tratamiento previo al ejercicio. En nifios < 5 afios existe evidencia limitada que
muestra que los LTRA pudieran reducir el asma por ejercicio.

La hiperreactividad inducida por el ejercicio frecuentemente es debido a la falta
de control del asma por lo que el ajuste del tratamiento (subiendo de escal6n) por
lo general es til para disminuir los sintomas asociados con el ejercicio.

Aquellos pacientes que presentan hiperreactividad inducida por el ejercicio a
pesar de tener asma controlada, es Util el uso de SABA o LTRA previo a la activi-
dad fisica o como alivio de los sintomas que se presentan después del ejercicio.
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9 Comorbilidades y factores clinicos asociados al asma

Varias co-morbilidades pueden estar presentes en los pacientes con asma, en parti-
cular en aquéllos con enfermedad grave o de dificil control. Algunas de ellas se han
asociado con menor apego al tratamiento del asma y como consecuencia pueden
interferir con su grado de control. El tamafio del efecto terapéutico en el asma al tratar
sus co-morbilidades sigue siendo un aspecto que no se ha evaluado completamente.

9.1 Obesidad
Cuadro sinoptico 9.1

Frecuencia: El asma es mas prevalente en pacientes obesos que en no obesos
(1.1 a 3 veces mas en adultos y 1.5 a 2.4 veces mas en nifios).8”# Sin embargo,
se ha estimado que el asma podria estar sobre-diagnosticada en pacientes con
obesidad debido a algunos factores confusores. Por ejemplo, el exceso de grasa
abdominal puede provocar restriccion de los volumenes pulmonares, que causa
disnea. Ademas, en el paciente obeso se observa con frecuencia falta de acondi-
cionamiento fisico y, por consiguiente, un grado variable de intolerancia al ejercicio.

Diagndstico: Es recomendable en todo paciente con sospecha de asma docu-
mentar la antropometria basica, que incluye el indice de masa corporal, con una
adecuada interpretacion (obesidad: adultos IMC > 30 kg/cm?; nifios IMC arriba de
la P95 de acuerdo al indicador de referencia para edad y sexo 0 > 2 desviaciones
estandares de Z de IMC).

Problemas especificos: El asma usualmente es mas dificil de controlar en los
pacientes con obesidad. Esto puede deberse a ciertos factores que incrementan
la inflamacién de la via aérea de sujeto con obesidad, como factores mecanicos,
produccion de citocinas pro-inflamatorias por el tejido adiposo, activacién de ciertos
genes u otros factores aun no definidos. Ademas, la obesidad puede asociarse con
otras co-morbilidades con impacto en el asma, como son la apnea obstructiva del
suefio y el reflujo gastroesofagico.

Efecto en el tratamiento del asma: La respuesta clinica al tratamiento del asma
con corticoesteroides inhalados (CEIl) suele ser menor en los pacientes con
obesidad (B). (Recomendacién B). El manejo multidisciplinario de la obesidad es
importante, y la reduccidn de peso en adultos, a través de regimenes dietéticos
restrictivos e hipocaléricos, se ha asociado con mejoria en la funcion pulmonar,
los sintomas y el estado de salud (recomendacién B). Los resultados mas espec-
taculares han sido observados después de una cirugia bariatrica, pero incluso
una reduccion discreta de peso (entre 5-10%) podria ayudar a mejorar el control
del asmay la calidad de vida. Aumentar la actividad fisica parece ser insuficiente
como Unica medida de control de la obesidad en pacientes con asma (recomen-

Cuadro sinoptico 9.1

Puntos clave: asma-obesidad

¢ En todo paciente con sospecha de asma se debe realizar antropometria basica, incluyendo
indice de masa corporal, e interpretarla segin edad/sexo

 El asma suele ser sobrediagnosticada en pacientes con obesidad

¢ Larespuestaa CEI suele ser menor. El control del asma puede ser mas dificil

 En adultos, la pérdida de peso (con dietas restrictivas hipocaldricas y eventualmente cirugia
bariatrica) y el ejercicio mejoran la funcién pulmonar, el control del asma y la calidad de vida

* En nifios podra ser preferible una dieta normocalérica y ejercicio
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dacion B). En nifios y adolescentes emplear dietas con alta restriccion caldrica no
esta recomendado por el riesgo de alterar el proceso de crecimiento. Un ensayo
clinico con adolescentes mexicanos mostré que una dieta normocalérica para edad
y estatura se asocié con mejoria significativa en la calidad de vida relacionada a
asma y algunas variantes clinicas sin alterar el crecimiento, por lo que en estos
pacientes dicha opcion podria ser preferida.®®

9.2 Trastorno de ansiedad y depresion
Cuadro sinoptico 9.2

Frecuencia: Un estudio con 120 pacientes adultos en México, mostrd que hasta
30% de los pacientes con asma manifestaron signos de trastorno de ansiedad y
hasta 8% de depresién. Esta prevalencia es mayor que en la poblacién general y
se correlaciona positivamente con la gravedad del asma.®°

Diagndstico: Es preciso comprender las percepciones personales del paciente
y sus experiencias para detectar estos trastornos de forma adecuada. Existen
cuestionarios para identificar sintomas de ansiedad y depresién, pero la mayoria
no han sido validados en pacientes con asma. Cuando sea apropiado, los pacien-
tes con estas caracteristicas deben referirse para evaluacién por el psicélogo o el
psiquiatra o paidopsiquiatra.

Problemas especificos: Los trastornos depresivos y de ansiedad se han asociado
con mal control del asma, mal apego al tratamiento, y deterioro de la calidad de vida
relacionada al asma (BTS). Algunas entidades clinicas asociadas con ansiedad
pueden confundirse con asma, o traslaparse con sus sintomas, como respiracion
disfuncional (sindrome de hiperventilacion y disnea por suspiro), disfuncion de
cuerdas vocales y tos somatica (psicogena).®* Estas condiciones pueden presen-
tarse de forma subita y a menudo asustan al paciente (sobre todo a los nifios). Esto
puede provocar sobre-uso de broncodilatadores, lo cual a su vez puede empeorar
los sintomas y la ansiedad. Las situaciones mencionadas deberan considerarse
diagnésticos de exclusion, especialmente en pacientes que no responden al tra-
tamiento de otras causas de tos mas comunes (asma, reflujo gastroesofagico,
sindrome de goteo post-nasal, entre otras).

Efecto en el tratamiento del asma: Los estudios para evaluar el efecto del trata-
miento farmacoldgico de los trastornos de ansiedad y/o depresion en pacientes con
asma han mostrado resultados inconsistentes. Aungue se ha atribuido cierto potencial
terapéutico a algunas estrategias no farmacolégicas, una revision de Cochrane de 15
ensayos clinicos controlados, de intervenciones psicolégicas en adultos con asma
(terapia cognitivo-conductual, psicoeducacion, relajacién y bioretroalimentacion)
concluy6 que existe evidencia insuficiente para trastorno de ansiedad, y ningun efecto
terapéutico significativo en depresion. Por tanto, el manejo sera Gnicamente de sostén.

Cuadro sinoptico 9.2

Puntos clave: asma-trastorno de ansiedad/depresion

* Algunas situaciones psiquiatricas, como trastornos depresivos o de ansiedad, son frecuentes en
pacientes con asma, o pueden confundirse con asma

* Aunque son diagnosticos de exclusion, el médico debera considerar estos trastornos, en parti-
cular en casos que no respondan al manejo convencional

* No hay evidencia contundente para establecer el efecto del tratamiento farmacoldgico y no
farmacolégico de estos trastornos en el asma

 El manejo sera de sostén, con apoyo del psiquiatra o paidopsiquiatra
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Cuadro sinoptico 9.3

Puntos clave: asma-alergia a alimentos:

¢ La alergia a alimentos puede coexistir con asma (~35%). < 2% de las reacciones alérgicas a
alimentos pueden ocasionar sintomas respiratorios o asma

* Ante sospecha de alergia a alimentos, se debera inter-consultar al alergologo

« Los pacientes de més alto riesgo para reacciones graves son aquellos alérgicos a oleaginosas o
con antecedente de anafilaxia

« El tratamiento es evitar el alimento involucrado. En ausencia de alergia a alimentos, no se
justifica la restriccion de alimentos en la dieta para prevenir o mejorar el asma

9.3 Alergia a alimentos
Cuadro sindptico 9.3

Frecuencia: En pacientes con alergia a alimentos es frecuente la coexistencia de
asma. Un estudio epidemiolégico de varias regiones de México mostré que el asma
podria estar presente hasta en 35% de los sujetos con alergia a alimentos.®? Sin
embargo, sdélo en raras ocasiones (< 2% de los casos) las reacciones alérgicas a
alimentos seran disparadores de sintomas respiratorios o asma.

Diagnéstico: Los pacientes con sospecha de alergia a alimentos deben ser
derivados al alergélogo para complemento diagnéstico, que puede incluir pruebas
cutaneas por puncién (Prick-test), estudios de laboratorio en suero, o retos con
alimentos, entre otros.

Problemas especificos: En pacientes con reacciones alérgicas graves (anafilaxia)
inducidas por alimentos, el asma coexistente es un factor de riesgo para sufrir re-
acciones mas intensas o incluso fatales.®® Un andlisis de 63 muertes relacionadas
a anafilaxia en los Estados Unidos (sobre todo por cacahuate y nueces), mostré
gue casi todos los pacientes también presentaban asma.®* Otro estudio en el Reino
Unido de 48 muertes por anafilaxia asociada a alimentos encontré que mas de la
mitad tenia tratamiento para el asma, la cual en la mayoria de los casos estaba mal
controlada.®® En pacientes con asma existe evidencia limitada que sugiere que el
exceso en consumo de sulfitos (conservadores de alimentos procesados) podria
contribuir para presentar sintomas de asma mas intensos.®®

Efecto en el tratamiento del asma: Al confirmarse la alergia a alimentos, el paciente
deberé ser instruido en evitar los alimentos implicados, y se debe establecer un plan
de accion para el tratamiento de anafilaxia y revisiones médicas periddicas, en las
cuales se debe hacer una busqueda intencionada de signos y sintomas de asma.

En pacientes sin alergia a alimentos no hay evidencia para afirmar que una dieta
de evitacion de alimentos potencialmente alergénicos (huevo, oleaginosas, lacteos,
entre otros) y/o alimentos o aditivos con caracteristicas histamino-liberadoras (p.
ej. fresa, chocolate, tartrazina [colorantes], capsaicina [chile], flavonoides [jitomate],
resveratrol [vino tinto], etc.) tenga algun efecto preventivo para asma, disminuya
sus sintomas o mejore su grado de control.®” Tampoco se recomienda la restriccion
alimentaria con fines preventivos para asma durante el embarazo o en madres que
lactan en ausencia de sintomas de alergia alimentaria.

9.4 Rinitis, rinosinusitis y poliposis nasosinusal
Cuadro sinéptico 9.4

Frecuencia: La mayoria de pacientes con asma tienen rinitis coexistentemente, y la
prevalencia de asma en pacientes con rinitis alérgica (RA) varia de 10 a 40%.%811 Un
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Cuadro sinoptico 9.4

Puntos clave: asma-rinitis/rinosinusitis/poliposis nasosinusal:

» El asma coexiste en ~10-40% en pacientes con RA y hasta 50% con PN. Las personas con RS
cronica tienen riesgo 3.5 veces mayor de padecer asma

¢ Estas enfermedades pueden ocasionar exacerbaciones de sintomas de asma, actuar como fac-
tores confusores para el diagndstico de asma o asociarse con fenotipos de asma grave o de
dificil control

¢ El tratamiento con CEIN, comun para RA/PN y algunos casos de RS, podria ayudar a dismi-
nuir las exacerbaciones del asma, pero la evidencia es débil

estudio con 529 pacientes con RA, diagnosticados por alerg6logos en 26 centros mexi-
canos, mostré que 36.2% padecian asma, con variaciones entre el 20 y 25% en zonas
secas del norte de México hasta 50% en la zona tropical de Tabasco.X*? En pacientes
con rinosinusitis (RS) cronica se ha estimado un riesgo 3.5 veces mayor de padecer
asma, y cerca de la mitad de los pacientes con poliposis nasosinusal tienen asma.

Diagndstico: La rinitis es un proceso inflamatorio de la mucosa nasal caracte-
rizado por rinorrea (anterior o posterior), estornudos, taponamiento o congestion
nasal y prurito nasal. Si se confirma la sensibilizacién alérgica por pruebas cuta-
neas (Prick-test), pruebas in vitro para determinar IgE especifica, o pruebas de
provocacion nasal especifica, y una relacién exposicion-sintomas se denomina
rinitis alérgica (RA). La RA suele acompafiarse de sintomas oculares (conjuntivitis).

La RS involucra inflamacién de la mucosa nasal y senos paranasales que oca-
siona obstruccion/congestion nasal y/o rinorrea anterior/posterior, y ocasionalmente
fiebre, dolor facial y/o hiposmia/anosmia. Algunas pruebas de funcién nasal son la
valoracién objetiva de la obstruccién (rinometria acUstica, rinomanometria anterior
activa, medicion del flujo inspiratorio maximo nasal), la valoracién de la inflamacion
nasal (citologia nasal, biopsia) y la olfatometria. La RS crénica (> 3 meses) puede
asociarse con poliposis nasosinusal (PN), usualmente bilateral. El diagndstico de
la PN debe realizarse por la visualizacién de los pélipos bilaterales que ocupa las
fosas nasales, idealmente mediante endoscopia nasal.

Problemas especificos: Se ha demostrado que la RA es un factor de riesgo para
asma, y que su coexistencia con el asma, agrava sus sintomas, dificulta su control y
aumenta el consumo de recursos de salud. Debido a la alta co-existencia entre estas
dos enfermedades, en la anamnesis del paciente con sospecha de asma se debe
indagar también sobre la ocurrencia de sintomas nasales y oculares. El resultado
de algunas pruebas diagndsticas para asma como la FeNO, se puede modificar
por la RA. Otras pruebas diagndsticas para asma, como los retos de provocacion
bronquial con metacolina, también pueden ver afectada su especificidad por la RA.
En ocasiones, la rinorrea posterior asociada a RS induce una reaccién neuronal
gue provoca broncoespasmo, alteracion en funcion ciliar, acimulo de moco, tos
paroxistica y disnea (sindrome sinobronquial), lo cual se puede confundir con asma.

La PN se relaciona con peor control y mayor gravedad del asma. Se ha identi-
ficado un fenotipo asociado a PN, asma grave o de dificil control e intolerancia a
antiinflamatorios no esteroideos, conocido como enfermedad respiratoria exacer-
bada por aspirina (EREA) [ver apartado XX].

Efecto en el tratamiento del asma: Las guias clinicas basadas en evidencia
(como ARIA México 2014'°%) recomiendan los corticoesteroides intranasales (CEIN)
como tratamiento médico de primera linea, tanto para RA como RS crénica y PN.
El tratamiento de RA con CEIN se ha asociado con menor necesidad de hospitali-
zacién por asma y visitas a salas de urgencia, aunque no se ha podido demostrar

s96

Neumol Cir Torax, Vol. 76, Suplemento 1, 2017



NCT Comorbilidades y factores clinicos asociados al asma

con ensayos clinicos controlados capaces de mejorar el control del asma. A la
fecha, no se ha evaluado con suficiente calidad metodolégica el efecto del manejo
y tratamiento de RS crdénica en el control del asma. La cirugia endoscépica de los
senos paranasales puede mejorar algunos parametros clinicos del asma, aunque
no la funcién pulmonar. En pacientes con RA/RS/PN y asma coexistente se podria
considerar afiadir al tratamiento con CEIN un manejo sistémico que mejorara tanto
la patologia nasal como bronquial, como son los antileucotrienos (especialmente
Utiles en EREA) o la inmunoterapia con alérgenos (en caso de alergia).

9.5 Reflujo gastroesofagico
Cuadro sinoptico 9.5

Frecuencia: El reflujo gastroesofagico (RGE) es frecuente en pacientes con asma. En
México, un estudio con 75 pacientes pediatricos reporté una frecuencia de sintomas
de RGE en pacientes con asma de 36% (vs. 12% en nifios sin asma).’** La asociacion,
sin embargo, es incierta, y no se ha establecido claramente el valor diagndstico de
buscar intencionalmente RGE en pacientes con asma no controlada (A).
Diagndstico: En los pacientes con asma y sospecha de RGE se puede hacer
una prueba terapéutica con inhibidores de la bomba de protones (IBP). Si los sin-
tomas no mejoran, podria indicarse monitoreo de pH de 24 horas o endoscopia. El
abordaje diagnostico de RGE en pacientes con asma debe ser multidisciplinario.
Problemas especificos: Algunos sintomas de RGE (ardor toracico o epigastrico, re-
gurgitaciones/pirosis, tos seca) son mas frecuentes en los pacientes con asma que en
la poblacién general, sobre todo si se presentan por la noche o después de comer, pero
esto puede deberse a que la tos y otros sintomas inducidos por el efecto irritante de las
regurgitaciones, las microaspiraciones del contenido gastrico hacia el tracto bronquial, o el
arco reflejo por estimulacion colinérgica se atribuyan a asma sin serlo realmente. Ciertos
medicamentos para el tratamiento del asma, como los agonistas f, y la teofilina, pueden
causar relajacion del esfinter esofagico inferior y provocar o empeorar sintomas de RGE.
Efecto en el tratamiento del asma: La evidencia del impacto del tratamiento de
RGE en asma es insuficiente. Una revisién de Cochrane de doce ensayos clinicos
controlados, realizado en pacientes con asmay tratados por RGE con IBP, mostré
reduccién en la frecuencia de tos seca, hallazgo que, sin embargo, parecié ser
independiente al control del asma. Una revisién sistematica con 11 estudios y 2,524
pacientes que recibieron IBP diariamente al menos cuatro semanas encontré una
mejoria estadisticamente significativa del flujo espiratorio maximo matutino en
comparacion con los controles, pero no beneficios significativos en sintomas de
asma, calidad de vida, flujometria vespertina ni FEV,. El mayor efecto del tratamiento
del RGE en asma (con IBP y otras modalidades terapéuticas como procinéticos y
funduplicatura), parece estar limitado a algunos pacientes con reflujo sintomatico
moderado/grave relacionados con sintomas respiratorios de predominio nocturno.

Cuadro sinoptico 9.5

Puntos clave: asma-RGE

* Aunque algunos sintomas de RGE son frecuentes en pacientes con asma, la asociacion asma-
RGE es incierta, ya que el RGE puede provocar sintomas respiratorios que pueden confundirse
o traslaparse con sintomas de asma

¢ No hay evidencia suficiente para afirmar que el tratamiento para RGE mejora sintomas de
asma o funcion pulmonar, ni para apoyar el uso rutinario de IBP u otras modalidades terapéuti-
cas anti-reflujo como parte del tratamiento del asma, a menos que presenten RGE sintomatico
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10 Sindrome de sobreposicion asma-EPOC

Cuadro sinoptico 10.1

Frecuencia. El sindrome de sobreposicién asma-EPOC ha sido descrito como una
entidad compleja, definida por la coexistencia de caracteristicas clinicas tanto de
asma como de EPOC en pacientes con enfermedad obstructiva de la via aérea.

El estudio PLATINO investig6 la prevalencia de EPOC y asma en Latinoamérica,
México también particip6. Se realizé un cuestionario y una espirometria pre- y pos-
broncodilatador en méas de cinco mil sujetos, reclutados de la poblacién abierta. En
11.7% se diagnostic6 EPOC, en 1.7% asmay en 1.8% el sindrome de sobreposicion
ASMA-EPOC. Sin embargo, al tomar en cuenta la historia de asma en pacientes
con EPOC actual para diagnosticar el sindrome se encontrd una prevalencia del
2.9%. Cuando se diagnostica por presencia de sibilancias en el Gltimo afio y un
incremento del FEV, de > 12% y 200 mL en la espirometria posbroncodilatador la
prevalencia fue del 1.3%.1%

Diagndstico. El sindrome de sobreposicién asma-EPOC se sospecha en pa-
cientes con enfermedad de la via aérea que presentan obstruccién al flujo aéreo
persistente, (FEV,/FVC < del 70%) en al menos dos visitas subsecuentes de se-
guimiento, asociado a la presencia de caracteristicas clinicas de asmay EPOC.

El andlisis clinico de los pacientes con obstruccién persistente se fundamen-
ta basicamente en el interrogatorio exhaustivo que permita la identificacién de
factores de riesgo y exposiciones especificas asociadas tanto a asma como a
EPOC, asi como su evolucion y variabilidad a lo largo del tiempo, en general
se considera superposicidon cuando se presentan tres caracteristicas o mas de
ambas enfermedades.

En la agrupacion de factores de riesgo asociados al desarrollo del sindrome de
sobreposicion asma-EPOC es posible encontrar variaciones en la combinacién de
algunas exposiciones tales como: el tabaquismo activo, tanto actual como previo,
el indice tabaquico, exposicién a biomasa (= materia organica de origen vegetal
0 animal, incluyendo los residuos y desechos organicos), la historia de atopia, la
sensibilidad especifica a AINEs o presencia de poliposis nasal, la edad de inicio
antes de los 20 afios, o después de los 40 afios con historia previa o no de ser
portador de asma, identificacién de respuesta broncodilatadora positiva definida
como reversibilidad en la obstruccion de 12% y 200 mL, aungue con persistencia
de la obstruccién. Es posible encontrar alteraciones radiograficas asociadas con
atrapamiento aéreo.

Problemas especificos. El fenotipo definido como asma-EPOC se ha asociado
con incremento en la gravedad del asma, que indica la necesidad de referencia a

Cuadro sinoptico 10.1

Puntos clave: asma-EPOC
Prevalencia: Segiin estudio PLATINO en México: 3% de los pacientes con asma
Diagndstico:

e Caracteristicas clinicas de asma y de EPOC

* Dos espirometrias seriadas con obstruccion persistente: FEV,/FVC < 70%
Importancia: generalmente el asma es mas grave, con mayor frecuencia de crisis

Datos especificos de tratamiento: Triple terapia puede favorecer la evolucion (CEI+LABA+LAMA)
Dado que la utilidad de bioldgicos (omalizumab, etc.) para el control del asma no ha sido estudiada
en pacientes fumadores, no se recomienda su uso
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un centro de atencién respiratoria especializada. Se combinan caracteristicas infla-
matorias tanto de la via mediada por Th2, como la participacion de la inflamacion
neutrofilica y lesion epitelial, asociadas con remodelacion y obstruccion persistente
de la via aérea con modificacién en las caracteristicas clinicas del asma sin EPOC,
en el comportamiento crénico y su prondstico.

Tiene un mayor impacto en la evolucion del asma, dado que se asocia con la
presencia de caracteristicas que definen gravedad en la evolucion, favorecen el
incremento en la frecuencia de las exacerbaciones, mayor deterioro en la calidad
de vida con limitacién de las actividades, deterioro acelerado de la funcién pulmo-
nar, incremento en la mortalidad y mayor consumo de recursos en las unidades
hospitalarias (GINA).

Es de gran utilidad el andlisis espirométrico de los diferentes patrones posibles 'y
la respuesta broncodilatadora: en primera instancia, el diagnéstico de obstruccion
basado en la relacion FEV,/FVC < 70%, que es persistente a pesar de las inter-
venciones terapéuticas especificas; el grado de obstruccion que es definido como
posible modificador y predictor de exacerbaciones, por utilizar como valor de corte
80% del valor predicho. En relacion a la respuesta broncodilatadora, cuando esta
presente en rangos de 15% y 400 mL orienta mas a asma; sin embargo, cuando
esta presente en el 12% y 200 mL pero asociada a persistencia de obstruccion
tiene mayor asociacion con Asma-EPOC (GINA).

Otros estudios complementarios como DLCO, tomografia de alta resolucién
de térax, pruebas cutaneas, esputo inducido con presencia de eosinofilia y bio-
marcadores, como FeNO, periostina, son importantes para la integracion clinica
diferencial (Evidencia C, GEMA-GEMA).

Efecto en el tratamiento del asma. El objetivo del tratamiento en pacientes con
asma, quienes tienen caracteristicas de superposicion Asma-EPOC, es disminuir
las exacerbaciones y controlar los sintomas (Evidencia B, GEMA).

En relacién con la dosis de esteroides inhalados, el objetivo es encontrar la
dosis minima clinicamente eficaz para prevenir exacerbaciones asociadas con
hiperreactividad bronquial.

En los pacientes con asma no controlada, el uso de tiotropio se asocia con una
reduccién del 21% de las exacerbaciones, entonces, en la terapéutica de pacientes
con perfil de sobreposicién Asma-EPOC al momento de ajustar la dosis de esteroi-
des inhalados, se agrega el uso de anticolinérgicos de accién prolongada (LAMA)
con el objetivo de reducir el riesgo de exacerbaciones. Este grupo de pacientes,
entonces es candidato a triple terapia con LAMA-LABA y dosis de esteroides
ajustada a la respuesta broncodilatadora (Evidencia A, GEMA).

Otra alternativa terapéutica es el uso de roflumilast, que se ha asociado con
reduccion de exacerbaciones en pacientes con diagnostico de sobreposicién Asma-
EPOC, quienes tienen FEV, < 50% del valor predicho y que no tienen respuesta
favorable a la triple terapia. (Evidencia C, GEMA).

En pacientes con persistencia de las exacerbaciones y perfil de superposicion
Asma-EPOC, no se recomienda el uso de terapia biol6gica con omalizumab, me-
polizumab o dupilumab, dado que la poblacion con tabaquismo ha sido excluida
en los estudios de estos farmacos (Evidencia A, GEMA).

Para el control de los sintomas no estad recomendada la monoterapia con LABA
(por ejemplo, salmeterol, formoterol o vilanterol), sino el tratamiento combinado con
CEIl + LABA o latriple terapia con CEl adicionado al tratamiento broncodilatador dual
con LABA + LAMA. Como opcién para CEIl + LABA, la combinacién de fluticasona +
vilanterol (un LABA de ultralarga duracion) permite la administracion una vez al dia.

No hay datos basados en evidencia sobre el uso de glicopirronio, aclidinio,
indacaterol y olodaterol en el sindrome de sobreposicion Asma-EPOC (Evidencia
C, GEMA).
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Mascotas: ninguna recomendacion

Evidencia: 1-
Recomendacion: B

Acaros: ninguna recomendacion

Evidencia: 1-
Recomendacién: A

Recomendamos Si
Evidencia: 2+
Recomendacion: B

Sugerimos Si
Evidencia: 2+
Recomendacion: B

Sugerimos Si
Evidencia: 2++
Recomendacion: C

Recomendamos Si
Evidencia: 2+
Recomendacion: A-B

11 Prevencion dd asma

11.1 Control del medio ambiente

Para la poblacién abierta, no damos ninguna sugerencia en relacién con la convi-
vencia con mascotas dentro de la casa, dado que una revision de 11 cohortes de
nacimiento en Europa no encontré una relacion entre la presencia de animales en
casa, durante infancia, y un incremento o reduccion de la prevalencia de asma.1%¢
Si acaso, el tener gato parecié ser un factor protector.t%’

Tampoco damos una recomendacion para reducir exposicion a acaros de polvo
casero como medida de prevencion primaria para asma. Varios estudios con asigna-
cién al azar e intervenciones multifacéticas, mostraron una reduccién en el desarrollo
del asma, pero la intervencién consistié en alimentacién al seno materno/férmula
poli-hidrolizada, introduccién mas tardia de sélidos y reduccién a la exposicion del
polvo casero todos juntos, asi que no diferencié el efecto de cada uno de estos
factores. En México, los niveles de humedad en practicamente toda la republica se
encuentran a tal nivel que favorecen el crecimiento de acaros; sera muy dificil crear
climas intradomiciliarios suficientemente secos para detener su multiplicacion.

11.2 Lainmunizacion pediatrica no interfiere con el desarrollo de alergia

Recomendamos que se vacune de forma normal a los nifios, dado que la inmunizacion
pediatrica no afecta el desarrollo de asma. Sugerimos que se administre palivizumab
(anti-VRS) a los nifios prematuros para reducir el desarrollo de asma, dado que si
se ha documentado que reduce la prevalencia de sibilancias el primer afio de vida
en este grupo selecto, pero se debe tomar en cuenta su disponibilidad y su costo.

En nifios con factores de riesgo para infeccién por el virus sincicial respiratorio
(VSR), tal como nifios con una historia de prematurez (< 35 semanas de gesta-
cion), nifios con displasia broncopulmonar o con enfermedad cardiaca congénita
con repercusiéon hemodinamica significativa, palivizumab redujo la probabilidad de
tener sibilancias el ler afio de vida.l?® Si esto reduce el riesgo de desarrollar asma
esta por investigarse.(v)

11.3 Ambiente rural versus urbano

Sugerimos que un ambiente rural y menos contaminado podria ser favorable para
evitar el desarrollo de asma. Estudios casos-controles de alta calidad han mostra-
do que el ambiente rural, y especialmente la exposicién a endotoxinas reducen el
riesgo de padecer asma, al igual que vivir cerca de una via altamente transitada
aumenta este riesgo.

11.4 Reducir exposicion al humo de cigarro

Recomendamos que todos los padres de los nifios eviten fumar frente a sus hijos,
como una medida de prevencion primaria de sibilancias y asma persistente. Se
tiene que informar a padres fumadores acerca de tal riesgo.

Los expertos de GUIMA también recomiendan a las mujeres embarazas y que
padecen asma, evitar fumar durante el embarazo, dado que la exposicién al humo
de tabaco de la mujer embarazada aumento el riesgo de alergia en su bebé (v).

Recomendamos que los nifios y sugerimos que los adultos eviten fumar taba-
co, como una medida de prevencién primaria para asma. En adolescentes, fumar
duplicé el riesgo para desarrollar asma en un lapso de seis afios (Evidencia 3).
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Sugerimos Si
Evidencia: 2+
Recomendaciéon: B-C

Recomendamos No
Evidencia: 1+
Recomendacién: A

Reducir paracetamol
y antibidticos
Evidencia: 1+/1-
Recomendacion: A-B

11.5 Alimentacion especial y dieta

Existen datos consistentes, provenientes de estudios observacionales, que una
dieta mediterranea y una dieta rica en fruta fresca y vegetales, se relaciona con
menor incidencia de asma, particularmente durante la infancia. Se recomienda la
alimentacién al seno materno como punto de buena practica, aunque su efecto en
la reduccion en la prevalencia del asma no es contundente.

Recomendamos que las mujeres embarazadas o en periodo de lactancia no sigan
una dieta hipoalergénica para reducir el riesgo del desarrollo de asma en su bebé.

11.6 Medicamentos que aumentan o reducen el riesgo de desarrollar asma

Recomendamos reducir la ingesta de paracetamol (1+) y antibiéticos de amplio
espectro (1-) durante el embarazo y el primer afio de vida, para reducir el riesgo
de desarrollar asma. Advertimos que no existe ningin medicamento que reduzca
el riesgo de desarrollar asma en los nifios (p.ej. antihistaminico o probi6ticos).
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12 Plan paraladifusion de la guia

12.1 Barreras

¢ Oposicién natural del humano a cualquier cambio.

* Los medicamentos con clave de cuadro basico no reflejan lo que la guia pro-
pone: hay medicamentos que aun se surten abundantemente, pero la guia
recomienda no usarlos (Agonistas B, orales, teofilinas). Otros que estan en el
cuadro basico, pero en dosis debajo de las recomendadas (p. €j. Dipropionato
de beclometasona 50 pg).

¢ Costo del manejo, por ejemplo de oximetros y de flujdmetros, necesarios para
un buen seguimiento de la crisis asmatica.

e En Meéxico existen diferentes entidades que brindan servicios de salud: Seguro
popular, IMSS, ISSSTE, seguros de gastos médicos particulares. El reto es
coordinar entre todos. Una buena coordinacién en el manejo de mantenimiento
del paciente con asma reducira el costo elevado que representa una hospitali-
zacion.

12.2 Facilitadores

En el grupo de desarrollo de la guia de GUIMA 2017 se seleccionaron médicos que

pueden jugar un papel crucial en la difusiéon de la misma, como son médicos de

CENAPRECE y de varios institutos. Los médicos del grupo amplio de desarrollo de

la guia vienen en representacion oficial de una variedad de especialidades, e inclu-

yen médicos del Sector Publico y Privado y de mdltiples regiones de la Republica.
Si se logra implementar bien la guia, ayudara a reducir costos:

¢ Para cumplir con los algoritmos del tratamiento, tanto de mantenimiento como
de crisis asmatica, se puede hacer uso de medicamentos genéricos con costo
mas reducido, en casi todas las opciones.

¢ Uso de medicamentos adecuados para control, reduce crisis e internamientos

¢ Para facilitar al médico y a los administradores la seleccion adecuada de los
insumos, en anexo 4 se agreg6 una Tabla con los medicamentos inhalados,
disponibles en México y las edades autorizadas en la indicacién en nuestro
pais.

12.3 Esquema de implementacién

Se busca tener el documento de la guia facilmente accesible: Website con la guia,
guia de bolsillo, mapas de decision, proformas que se pueden bajar. El contenido
sera ajustado segun los requisitos de las guias nacionales de CENETEC. En caso
de ser aceptado gozara de la difusion oficial, por los canales de esta entidad de
guias nacionales también.

GUIMA 2017 sera presentada en congresos y cursos de los gremios médicos
participantes, asi como gozara del apoyo de la industria farmacéutica mediante la
visita médica y la entrega de la guia de bolsillo. En el segundo afio de su lanza-
miento se programan cursos virtuales para médicos de ler contacto.

La capacitacion y actualizacién de conocimientos segun lo plantado en GUIMA
2017 se dirigira especificamente a médicos ya formados de ler (centros de sa-
lud) y 29 nivel (hospitales). Finalmente también se programa la capacitacion y la
ensefianza de GUIMA 2017 a estudiantes de medicina, apoyandonos en algunos
miembros del grupo de desarrollo de la guia, profesores de catedra de pre-grado.
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12.4 Evaluacién del proceso de implementacion

Para la evaluacién del proceso de implementacién nos basaremos en los siguientes
indices:

¢ Estadisticas nacionales de hospitalizacion y mortalidad por asma: dificil de im-
pactar en cifras nacionales, ya que aparentemente existe un fuerte sub-registro.
Sin embargo, se piensa evaluar la morbi-mortalidad por asma registrada por
algunos centros piloto.

¢ Venta de medicamentos para asma: broncodilatadores vs. Controladores.

¢ Medir conocimiento de médicos mediante Survey Monkey encuesta.
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13 Metodologia del desarrollo de estaguia

Para el proceso de desarrollo de Transculturizacion de esta Guia de Practica Clini-
ca, se consideraron estandares internacionales. El Grupo de Desarrollo de la Guia
(GDG) fue integrado por un grupo independiente e interdisciplinario de expertos
clinicos y metoddélogos. La metodologia para la transculturizacién siguid las reco-
mendaciones propuestas por el grupo ADAPTE de G-I-N (Guidelines International
Network, por sus siglas en inglés).

13.1 De la evidencia cientifica a las guias de préactica clinica

Histoéricamente las primeras guias de atencion clinica se basaban primordialmente
en la opinién de un grupo de expertos y la revision aleatoria de la literatura. Asi se
establecieron los primeros lineamientos para el diagnéstico y el tratamiento de asma
en México. En su ultima actualizacién en 2009 por Salas y cols.'°° ya se consulté
una amplia base de literatura, pero aln sin estructura sélida. A nivel internacional
desde finales del siglo pasado las recomendaciones establecidas en las guias in-
ternacionales se empezaron a desarrollar con el principio de Medicina Basada en
Evidencia (EBM, por sus siglas en inglés), descrito por Shekelle et al., consistiendo
en un sistema estructurado de revision de la literatura, evaluacion de su calidad y
asignacion de niveles de recomendacién A-D.**° En este método, la calidad de la
evidencia cientifica determina de manera directa la fuerza de la recomendacion.

13.2 Grading of Recommendation, Assessment,
Development and Evaluation (GRADE)

En 2004, un grupo de trabajo formulé la primera propuesta para evaluar el tratamiento
de pacientes segun un nuevo sistema: GRADE. En el enfoque GRADE se regresa a
dar cierto lugar a la opinién y el criterio del experto para la interpretacion de los datos
cientificos en un marco cultural y econémico mas amplio* En GRADE se hacen
preguntas clinicas clave con el método PICO (por sus siglas en inglés de: Patient,
intervention, comparison, outcome), que segun la evidencia y el contexto cultural se
van contestando. En GUIMA se usara esta estructura de preguntas clinicas clave y
su contestacién, que finalmente resulta en recomendaciones y sugerencias clinicas.

13.3 Evaluacion de la calidad de guias de practica clinica: AGREE-II

En muchas areas médicas existen multiples guias para diagnéstico y el tratamien-
to de cierta patologia y en estos casos se pueden aprovechar una o0 mas de las
guias existentes como base para hacer una guia adaptada. De esta manera se
evita rehacer todo el proceso de blsqueda y analisis de literatura, ya realizado
por los autores de las guias existentes. Este método ha sido utilizado con mayor
frecuencia desde inicios del milenio, a tal grado que érganos internacionales dise-
flaron lineamientos para evaluar la calidad y la adaptabilidad de guias existentes.
El Appraisal of Guidelines for Research and Evaluation, (por sus siglas en inglés
AGREE) es la herramienta preferida para este fin.1*

13.4 Busqueda de literatura y evaluacion de calidad
de las guias: seleccion Guias Madre

El grupo nuclear del desarrollo de GUIMA 2017 realizé una busqueda en PubMed
con los términos de blUsqueda «asthma» OR «bronchial asthma» AND «human»
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AND «reviews y con fecha de publicacion desde 1° de enero 2007 a 1° de diciembre
2015. Esto resulté en 40 manuscritos. Siete miembros del equipo nuclear analizaron
las publicaciones y eligieron las once obras mas completas para andlisis detallado
de calidad. En caso de que hubiera varias versiones de actualizacién de una guia,
se eligié unicamente la versidon mas reciente. Cada una de estas once guias se
sometié a una evaluacion profunda por minimo dos de los siete expertos (BRN,
JALP, JAOM, MFV, CCS, DLL, JRL), con AGREE-Il. Hubo buena concordancia
entre las evaluaciones AGREE-II por guia y en caso de discordancia se discutié
hasta llegar a consenso con todo el grupo nuclear. Finalmente, las tres guias con
mejor puntuacién, que se eligieron como guias Madre para esta Guia Mexicana
del Asma (GUIMA) 2017 fueron: British Thoracic Society Asthma Guideline (BTS)
2014, tomando nota de cambios en su actualizacion en 2016,* Global Initiative
on Asthma (GINA) 2015, ya actualizado a 2016° y Guia Espafiola del Manejo del
Asma (GEMA) 2015.¢

Simultaneamente, el grupo nuclear de GUIMA 2017 desarrollé el documento
de alcances (SCOPE) y el mapa de decisiones en el diagnéstico y el tratamiento
del asmay en la crisis asmatica. Para cada paso se formularon preguntas clinicas
clave. En la primera reunién presencial del grupo amplio del desarrollo de la guia
(GDG-amplio) en enero 2016, se discutieron y ajustaron el contenido de SCOPE
y las preguntas clinicas clave.

13.5 Consensando el contenido de GUIMA 2017: Paneles Delphi

El grupo nuclear del desarrollo de la guia elaboré el texto con las contestaciones de
las preguntas clinicas, en funcién de la evidencia encontrada en las guias Madre,
la seguridad de la recomendacion, su costo y la preferencia del paciente segun la
opinion de los expertos mexicanos.

El panel de desarrollo del consenso se convino, incluyendo grupos heterogéneos,
permitiendo que las areas de incertidumbre fueran completamente exploradas y
gue hubiera un mejor desempefio en la creacion de decisiones del grupo. Para
asegurar la heterogeneidad, los participantes fueron muestreados intencionalmen-
te. Se les pidid participar con base en su status, su conocimiento de las bases de
investigacién clinica y su compromiso intencional para el proceso, sin conflictos de
interés alguno. Los miembros de esta guia fueron asignados por los Presidentes
en curso de los Colegios y Sociedades participantes, sin que el grupo nuclear
influyera en su seleccion.

Para llevar a cabo el Consenso formal de Expertos y que los miembros del GDG
evaluaran las recomendaciones clinicas para ser adaptadas se emple6 el Panel
Delphi modificado. El Método Delphi modificado es un método predictor, interactivo
y sistemético, que se basa en opiniones acerca de una base cientifica, que permite
a un panel de expertos independientes cuidadosamente seleccionados, responder
preguntas clinicas, en una 0 mas rondas, con libertad de expresar opiniones en-
riguecedoras. Tras cada ronda, un facilitador provee un resumen anénimo de las
calificaciones de los expertos al grupo de desarrollo para emitir la recomendacion
o adaptar la pregunta de acuerdo a las recomendaciones expresadas, para ser
utilizados en la siguiente ronda. Durante este proceso el rango de respuestas dis-
minuye y el grupo convergera hacia la respuesta «consensuada». Finalmente, el
proceso se detiene después de un criterio pre-definido. 21114 Dentro de la realizacion
del consenso, a los tomadores de decisiones, que son los expertos considerados,
se les solicitd la oportunidad de expresar sus opiniones a través de su correo
electrénico y de manera presencial. Para cada una de las encuestas iterativas
del Panel Delphi se le pidi6é a cada experto que calificara el grado de acuerdo con
las recomendaciones adaptadas y los textos de soporte mediante la calificacion
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cuantitativa usando una escala de Liekert (que va de 1: totalmente en desacuerdo,
a 9: totalmente de acuerdo) y ademas estableciera un argumento con base en su
experiencia clinica.

Una vez que se recibieron las opiniones de los expertos de cada grupo, se lleva-
ron a cabo estadisticas de tendencia central y de dispersién, con sus respectivos
intervalos de confianza. Se establecié como criterio alcanzar al menos un 70% de
consenso y un promedio mayor a siete para considerar finalizada la ronda para
cada unade las recomendaciones. En caso que no se llegara a ambos criterios, se
modificé la recomendacién con base en los argumentos de los expertos, y se volvid
a enviar a una nueva ronda de Panel Delphi; y asi iterativamente hasta alcanzar
los criterios de consenso.

El panel de expertos se reunié junto con el grupo control en tres ocasiones,
asegurando asi la diversidad y acuerdo de las diferentes opiniones. En la primera
oportunidad, se explic6 cudles fueron las herramientas y criterios utilizados para la
seleccidn de las tres guias de practica clinica, cdmo se aplicaria la metodologia de
consenso y se firmaron los acuerdos de confidencialidad y conflictos de intereses.
En la segunda ocasion se tuvo oportunidad de revisar las opiniones expresadas
dentro de las primeras rondas del Delphi, asi como expresar de manera mas abierta
el impacto y alcances de la guia. En la Gltima ocasion se revisé el documento final,
asi como la recoleccién de opiniones y experiencias de la realizacién de la guia.

De esta forma se incluyeron las recomendaciones adaptadas con su texto de
soporte y otras herramientas como algoritmos diagndésticos, tablas y figuras, de-
sarrolladas y consensuadas por el GDG.
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Anexos

Anexo la.

Anexo la. Preguntas clinicas clave diagndstico.

Diagnéstico: Sospecha

D1. Asma es una enfermedad heterogénea, cuyo diagnostico es primordialmente clinico; por ende no se pueden dar recomendaciones estric-
tamente basadas sobre evidencia para el diagndstico
D2. En pacientes > 6 afios: ;El diagnostico de asma se basa en 3 puntos?:
L. Presencia de dos 0 mas de los sintomas clave:
a. sibilancias
b. tos
c. disnea
d. opresion del pecho
II. + Variabilidad de sintomas
III. + Obstruccion variable al flujo de aire.
D3. En pacientes > 6 afios, para el diagnostico de asma: ;Una caracteristica clave de los sintomas respiratorios es su variabilidad?
a. Van y vienen con el tiempo
b. Intensidad fluctia
¢. Empeoran en la noche/ madrugada y/o al despertar
d. Desencadenados por ejercicio, reir, alérgenos o aire frio
e. Empeoran con infecciones virales

f. Empeoran con ingesta de AINES o beta-bloqueadores (BTS) } )
D4. ;La hiperreactividad de Ias vias aéreas y la inflamacion de las vias aéreas son caracteristicas secundarias del asma? -~
DS. En pacientes > 6 aflos con sintomas respiratorios descritos arriba: ;Existen ciertos detalles de la historia clinica personal o familiar que

pueden aumentar o reducir la probabilidad de que sea asma?
Mas probable que sea asma si:

—  Historia personal de atopia (DA, RA)
—  Historia familiar de asma o atopia
—  Sibilancias difusas en la auscultacion
—  FEV, or PEF bajos sin otra explicacion (valores seriados o historicos)
—  Eosinofilia sin otra explicacion
Menos probable que sea asma si:
—  Tos como unico sintoma
—  Tos cronica productiva, sin sibilancias ni disnea
—  Exploracion fisica de torax repetitivamente normal, cuando esta sintomatico
—  Disfonia
—  Sintomas s6lo con resfriados
—  Historia de fumador de importancia (p.ej. > 20 cajetillas-afio)
—  Patologia cardiaca
—  Disnea acompafiado de mareos, vértigo, parestesias
—  Disnea con ejercicio, con estridor inspiratorio

—  FEV, or PEF normales cuando esta sintomatico* . o
D6. En pacientes > 6 afios con sintomas rqsilratorlos sospechosos de asma: ;La ausencia de sibilancias descarta asma?
D7. En pacientes < 5 afios: {No es tan facil hacer el diagnostico de asma ....?7

Porque:
—  Los sintomas respiratorios (tos y sibilancias episodicas) son comunes durante infecciones virales en nifios sin asma, particu-
larmente 0-2 afios.
—  No hay pruebas de rutina para documentar limitacién del flujo de aire o
D8. En pacientes < 5 afios: ;Se sospecha asma cuéndo...? Hay de forma periodica o recurrente dos o mas de los sintomas respiratorios clave,
que varian de intensidad y frecuencia:
—  Sibilancias
—  Tos
—  Dificultad respiratoria
—  Opresion de pecho/pecho «apretadoy. ) ) o }
D9. Enmenores de tres afios con mas de tres episodios de sibilancias al afio Es itil el indice predictivo de asma para establecer el riesgo futuro de asma?

DI10. Se deben considerar diaFnésticos diferenciales en el asma, de acuerdo al grupo etario y al cuadro agudo o cronico?
DI11. ;La historia personal o familiar de enfermedad alérgica aumenta la predisposicion o la gravedad del asma?
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Diagnostico: Pruebas confirmatorias

D12-6.

D13-6a.

D14-7.
Ta.

7b.

Tc.

D15-8.

8a.

8b.

8c.

D16-9.

D17-10.

D18-11.

(Es la espirometria pre- y postbroncodilatador la prueba diagnostica de primera eleccion para demostrar obstruccion variable del flujo
espiratorio?

Niflos < 2 aflos

Nifios 3-5 afios (AFEV, s>12% pred.)

Niflos > 6 aflos y adultos (AFEV, >12% del basal)

En pacientes > 6 afios con sintomas respiratorios sospechosos de asma: ;Una espirometria normal cuando esta asintomatico descarta
asma?

(Es posible utilizar pruebas objetivas complementarias para confirmar la limitacion variable del flujo de aire?

Incremento en variabilidad diurna de flujo espiratorio pico (PEF) en 2 semanas (amplitud % media)

Niflos < 2 afios

Niflos 2-5 afios

Niflos > 6 afios

Adultos

Incremento de FEV, >12% después de 4-6 semanas de prueba terapéutica con dosis media-alta de corticoesteroide inhalado (CEI) por
4-6 semanas

Niflos < 2 afios

Niflos 2-5 afios

Niflos > 6 afios

Adultos

Incremento de FEV, >12% después de prueba terapéutica con prednisona 30 mg/dia via oral por 15 dias.

Niflos < 2 afios

Niflos 2-5 afios

Niflos > 6 afios

Adultos

En pacientes con sospecha de asma y pruebas de funcion pulmonar normal, ;se recomienda identificar hiperreactividad bronquial me-
diante pruebas de reto?

Prueba de reto con gjercicio

Niflos < 2 aflos

Niflos 2-5 afios

Niflos > 6 afios (caida FEV;>12% predicho)

Adultos (caida FEV,>10% basal)

Prueba de reto directo (metacolina, histamina)

Niflos < 2 afios

Nifios 2-5 afios

Nifios > 6 aflos

Adultos (caida FEV,>20% del basal)

Prueba de reto indirecto (Solucion salina hipertonica, manitol)

Niflos < 2 afios

Nifios 2-5 afios

Niflos > 6 aflos

Adultos (caida FEV,>15% del basal)

En pacientes con sospecha de asma con obstruccion de flujo aéreo pero pruebas con broncodilatador y de hiperreactividad bronquial
negativas, ;se recomienda la medicion de 6xido nitrico exhalado (Feyo) como una prueba diagndstica util?

Niflos < 2 aflos

Niflos 2-5 afios

Nifios > 6 afios

Adultos

En pacientes con sintomas de asma al exponerse a alérgenos ;se recomienda determinar la sensibilizacion alérgica (con prueba de prick
y/o IgE especifica sérica)?

(En nifios y adultos con sospecha de asma es necesaria la radiografia de torax para el diagndstico?

sl14
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Diagnostico: Establecer gravedad/nivel de control

D19. En general: En nifios > 6 afios, como métodos de monitorizacion en domicilio para evaluar el control de la enfermedad: ;Puede utilizarse...?
a. Puntaje de sintomas (ACT)?
Flujometria?
Espirometria
Oscilometria de impulso
Oxido nitrico exhalado
Eosinofilia en expectoracion
Reto bronquial para detectar hiperreactividad (Metacolina etc.)
. Metabolitos urinarios (LT4, PCE)
D20. En el primer y segundo nivel de atencion médica:
En pacientes > 6 aflos con asma, como métodos de monitorizacion ambulatoria para evaluar el control de la enfermedad: ;Puede utili-
zarse: ...7
Puntaje de sintomas (ACT)
Flujometria
Espirometria
Oscilometria de impulso
Oxido nitrico exhalado
Eosinofilia en expectoracion
Reto bronquial para detectar hiperreactividad (Metacolina, etc.)
. Metabolitos urinarios (LT4, PCE)
D21-18. En el tercer nivel de atencion:
En niflos > 6 afios, adolescentes y adultos con asma, como métodos de monitorizacion ambulatoria para evaluar el control de la enfer-
medad: ;Puede utilizarse: ...?
Puntaje de sintomas (ACT)?
Flujometria?
Espirometria
Oscilometria de impulso
Oxido nitrico exhalado
Eosinofilia en expectoracion
Reto bronquial para detectar hiperreactividad (Metacolina, etc.)
Metabolitos urinarios (LT4, PCE)
D22-19. Pacientes > 6 afios con asma se consideran bien controlados si en las ultimas 4 semanas, han tenido:
— <2 veces/semana sintomas
— No tiene despertares nocturnos
— <2 veces/semana uso del aerosol de rescate
—  No autolimita sus actividades fisicas debido al asma?
D23-19. En pacientes > 6 afios con asma: ;Cuales factores aumentan el riesgo de desarrollar exacerbaciones?
—  Uso de mas de un vial del SABA al mes
—  Uso inadecuado del esteroide inhalado (pobre adherencia, mala técnica inhalatoria)
—  FEV, bajo (especialmente si es < de 60%)
—  Problemas psicosociales 0 socioeconémicos
—  Comorbilidades
—  Embarazo
—  Eosinofilica en expectoracion
—  Eosinofilia en sangre periférica

e = S me o0 o

PR moe oo o
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Anexo 1b.

Preguntas clinicas clave Tx.

Prevencion

T1-X. En la poblacion abierta:
(Existe evidencia que evitar contacto con animales reduce el desarrollo de asma?
Incluye: Gatos, perros, caballo, acaro de polvo casero, roedores
T2-14. En la poblacion abierta: ;Segun la evidencia: inmunizacion afecta la prevalencia de asma?
Incluye: vacunacion de BCG, tosferina, sarampion
En prematuros: palivizumab (anti-VSR)
T3-17. En la poblacion abierta: ;El cambio de ambiente afecta la prevalencia de asma?
Incluye: cambio en elevacion, cambio entre ambiente rural y urbano, condiciones de la vivienda —especialmente humedad, ventilacion—
T4-19. En nifios: jExiste evidencia que exposicion pasiva al humo de cigarro aumente la susceptibilidad a asma?
T5-20a. En nifios y adultos: Existe evidencia que fumar aumente la incidencia de asma?
T6-22. En la poblacion abierta: {El cambio a una alimentacion saludable reduce la prevalencia de asma?
T7-X. En lactantes: ;Una dieta hipoalergénica de la madre embarazada o lactando reduce la incidencia de asma?
T8-23. En lactantes: ;La alimentacion al seno materno reduce la prevalencia del asma?
Extra 1-50. Durante la infancia: {Existe evidencia que algiin medicamento
a. pueda prevenir el desarrollo de asma? (prevencion primaria)
Extra 2-b. Pueda aumentar el desarrollo de asma? (uso frecuente paracetamol, AB amplio espectro 0-12m)

Tratamiento: Educacion

T9-10. En pacientes con asma adultos mayores y nifios < 6 aiios, comparado con el manejo tradicional para el control del asma:

¢La educacion para el autocontrol reduce...
— Hospitalizaciones/visitas no programadas/visitas de urgencias/ataques agudos o mejora. ..
— Calidad de vida relacionada con asma/control del asma/funcion pulmonar (PEF o VEF1)/auto-eficiencia?

T10-11. En pacientes con asma, comparado con el manejo tradicional para el control del asma:
¢La educacion para el autocontrol reduce...
— Hospitalizaciones/visitas no programadas/visitas de urgencias/ataques agudos
O mejora...
— Calidad de vida relacionada con asma/control del asma/funcion pulmonar (PEF o VEF1)/auto-eficiencia?

T11-12. En pacientes no seleccionados con asma, comparado con el manejo tradicional para el control del asma:
¢La educacion para el autocontrol impartida durante la consulta diaria reduce...
— Hospitalizaciones/visitas no programadas/ visitas de urgencias/ataques agudos
O mejora...
— (alidad de vida relacionada con asma/control del asma/funcion pulmonar (PEF o VEF1)/auto-eficiencia en la poblacion en general?

Tratamiento: Control ambiental e intervenciones no farmacoldgicas

T12-13. En pacientes con asma:
(Existe evidencia que evitar contacto con alérgenos intradomiciliarios reduce la gravedad de su enfermedad?
Incluye: Gatos, perros, caballo, acaro de polvo casero, roedores

T-Extra. En pacientes con asma y alergia a AINES:
(Existe evidencia que evitar contacto con AINES reduce la gravedad de su enfermedad?

T13-XX. En la poblacion abierta: ;Segun la evidencia inmunizacion afecta la gravedad del asma?

Incluye: vacunacion de BCG, tosferina, sarampion

T14-15. En con asma: ;La evidencia indica que terapias alternativas puedan reducir la gravedad de la enfermedad?
Incluye: acupuntura, homeopatia, hipnosis, herbolaria, control de respiracion/terapias fisicas/hiperventilacion, yoga, terapia de
conducta.

T-Extra. En pacientes con asma: ;Hacer regularmente ejercicio fisico es favorable?
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T15-16.

T16-18.
T17-20b.

T18-21.
T19-24.

Tratamiento:

T20a-25.

T20b.

T20c.

T21a-26.

T21b-26.

T21c-26.

T22a-27.

T22b-27.

Anexos

En con asma: ;Existe evidencia que la evitacion o la reduccion en la exposicion a contaminantes ambientales en casa, afuera o en
el lugar de trabajo reduzca la gravedad del asma?

En nifios con asma: ;Existe evidencia que el tabaquismo materno agrave su enfermedad?

En nifios y adultos: ;Existe evidencia que fumar aumente la gravedad del asma?

En con asma: ;Existe evidencia que el cese del tabaquismo reduzca la gravedad del asma?
En pacientes con asma y sobrepeso: ;Existe evidencia que reduccion del peso/control de la obesidad reduzca la gravedad del asma?

Medicacion

En nifios 0-5 afios con asma, en cuanto a la frecuencia del uso del beta-2 agonista de accion rapida: ;Es mejor PRN («por razon
necesaria») o con horario cada 6 h?

En nifios 6-11 afios con asma, en cuanto a la frecuencia del uso del beta-2 agonista de accion rapida: ;Es mejor PRN («por razon
necesaria») o con horario cada 6 h?

En adultos con asma, en cuanto a la frecuencia del uso del beta-2 agonista de accion rapida: ;Es mejor PRN («por razon necesa-
ria») o con horario cada 6 h?

En niiios con asma de 0-5 afios: ;Los siguientes medicamentos pueden ser eficaces para broncodilatacion
— Agonistas 3, inhalados de accion corta?

— Bromuro de ipratropio?

— EXTRA-MEX: Combi: SABA+ bromuro de ipratropio?

— Agonistas [3, orales?

— Teofilinas?

En nifios con asma de 0-5 afios: ;Cuél broncodilatador de éstos es el més eficaz y seguro?

En nifios con asma de 6-11 afios: ;Los siguientes medicamentos pueden ser eficaces para broncodilatacion. ..
— Agonistas 3, inhalados de accion corta?

— Agonistas B3, inhalados de accion rapida y prolongada (formoterol)?

— Bromuro de ipratropio?

— EXTRA-MEX: Combi: SABA+ bromuro de ipratropio?

— agonistas f3, orales?

— Teofilinas?

En niiios con asma de 6-11 afios: ;Cual broncodilatador de éstos es el més eficaz y seguro?

En adultos con asma: ;Los siguientes medicamentos pueden ser eficaces para broncodilatacion

— agonistas 3, inhalados de accion corta?

— agonistas 3, inhalados de accion rapida y prolongada (formoterol)?

— hbromuro de ipratropio?

— EXTRA-MEX: Combi: SABA+ bromuro de ipratropio?

— agonistas 3, orales?

— Teofilinas?

En adultos con asma: ;Cual broncodilatador de éstos es el més eficaz?

En nifios con asma de 0-5 afios: ;Cual medicamento previene el asma inducido por ejercicio. ..

— Corticoesteroides inhalados?

— Agonistas B, inhalados de accion corta?

— Agonistas B, inhalados de accion prolongada?

— Teofilinas?

— Agonistas [, orales?

— Anticolinérgicos?

— Antileucotrienos?

— Cromonas?

En niiios con asma de 0-5 aiios: ;Cual de éstos es el més eficaz?

En nifios con asma de 6-11 afios: ;Cual medicamento previene el asma inducido por ejercicio. ..

— Corticoesteroides inhalados?

— Agonistas 3, inhalados de accion corta?

— Agonistas B, inhalados de accion prolongada?
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T22¢-27.

Paso 2

T23a-28.

T23h.

T23c.

T24a-29.
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— Teofilinas?

— Agonistas [3, orales?

— Anticolinérgicos?

— Antileucotrienos?

— Cromonas?

En nifios con asma de 6-11 aiios: ;Cual de éstos es el mas eficaz?
En adultos con asma: ;Cual medicamento previene el asma inducido por ejercicio...
— Corticoesteroides inhalados?

— Agonistas 3, inhalados de accidn corta?

— Agonistas B, inhalados de accion prolongada?

— Teofilinas?

— Agonistas [, orales?

— Anticolinérgicos?

— Antileucotrienos?

— Cromonas?

En adultos con asma: ;Cual de éstos es el mas eficaz?

En nifios con asma de 0-5 afios: ;Cuales son los criterios que indican la necesidad de iniciar tratamiento con antiinflamatorios?
— Necesidad de medicamento de rescate
* >1 por dia
+ >2 por semana
* >3 por semana
+ >2al mes?
— Sintomas, p.ej. despertares nocturnos por asma
— Exacerbaciones
En nifios con asma de 6-11 aiios: ;Cuales son los criterios que indican la necesidad de iniciar tratamiento con antiinflamatorios?
— Necesidad de medicamento de rescate
* >1 pordia
* >2 por semana
* >3 por semana
+ >2almes?
— Sintomas, p.ej. despertares nocturnos por asma
— Exacerbaciones [necesitando CE orales]
En adultos con asma: ;Cuales son los criterios que indican la necesidad de iniciar tratamiento con antiinflamatorios?
— Necesidad de medicamento de rescate
¢ > 1 por dia
+ >2 por semana
* >3 por semana
* >2almes?
— Sintomas, p.ej. despertares nocturnos por asma
— Exacerbaciones [necesitando CE orales]
En nifios con asma de 0-5 afios no bien controlados con s6lo broncodilatador de accion rapida: ;Cuél de las siguientes intervencio-
nes tendra valor para lograr..:
a. Mejora de funcion pulmonar
b. Reduccion de sintomas
¢. Reduccion de exacerbaciones
Corticoesteroides inhalados?
Agonistas 3, inhalados de accion prolongada?
Antileucotrienos?
Cromonas?
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Teofilinas?
Antihistaminicos, ketotifeno
En nifios con asma de 0-5 afios: ;Cual de ellos es el mas eficaz para este fin?
T24b-29. En nifios con asma de 6-11 afios no bien controlados con solo broncodilatador de accion rapida: ; Cual de las siguientes interven-
ciones tendra valor para lograr..:
a.  Mejora de funcion pulmonar
b. Reduccion de sintomas
¢.  Reduccion de exacerbaciones
Corticoesteroides inhalados?
Agonistas 3, inhalados de accion prolongada?
Antileucotrienos?
Cromonas?
Teofilinas?
Antihistaminicos, ketotifeno
En nifios con asma de 6-11 afios: ;Cuél de ellos es el mas eficaz para este fin?
T24c¢-29. En adultos con asma no bien controlados con solo broncodilatador de accion réapida: ¢ Cual de las siguientes intervenciones tendra
valor para lograr..:
a. Mejora de funcion pulmonar
b. Reduccion de sintomas
¢.  Reduccion de exacerbaciones
Corticoesteroides inhalados?
Agonistas 3, inhalados de accion prolongada?
Antileucotrienos?
Cromonas?
Teofilinas?
Antihistaminicos, ketotifeno
En adultos: ;Cual de ellos es el mas eficaz para este fin?

Paso 3

T252-30. En nifios con asma de 0-5 afios no bien controlados con corticoesteroides inhalados: ;, Cual de las siguientes intervenciones tendra
valor para lograr..:
a.  Mejora de funcion pulmonar
b. Reduccion de sintomas
c. Reduccion de exacerbaciones
1 Dosis del corticoesteroide inhalado?
+ Agonistas 3, inhalados de accion prolongada?
+ Agonistas 3, inhalados de accion corta?
+ Teofilinas?
+ Agonistas [3, orales?
+ Anticolinérgicos de accidn corta?
+ Antileucotrienos?
+ Cromonas?
+ Anticolinérgicos de accion prolongada?
En nifios de 0-5 afios: ;Cual de ellos es el mas eficaz para este fin?
T25b-30. En nifios con asma de 6-11 afios no bien controlados con corticoesteroides inhalados: ; Cual de las siguientes intervenciones tendra
valor para lograr..:
a. Mejora de funcion pulmonar
b. Reduccion de sintomas
c.  Reduccion de exacerbaciones
1 Dosis del corticoesteroide inhalado?
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Agonistas 3, inhalados de accion prolongada?
Agonistas 3, inhalados de accion corta?
Teofilinas?
Agonistas 3, orales?
Anticolinérgicos de accion corta?
Antileucotrienos?
Cromonas?
Anticolinérgicos de accion prolongada?
En nifios con asma de 6-11 aiios: ;Cual de ellos es el mas eficaz para este fin?
T25¢-30. En adultos con asma no bien controlados con corticoesteroides inhalados: ; Cuél de las siguientes intervenciones tendra valor para
lograr..:
a.  Mejora de funcion pulmonar
b. Reduccion de sintomas
c.  Reduccion de exacerbaciones
1 Dosis del corticoesteroide inhalado?
Agonistas 3, inhalados de accion prolongada?
Agonistas 3, inhalados de accion corta?
Teofilinas?
Agonistas {3, orales?
Anticolinérgicos de accion corta?
Antileucotrienos?
Cromonas?
Anticolinérgicos de accion prolongada?
En adultos con asma: ;Cual de ellos es el mas eficaz para este fin?
T26-31. Para pacientes con asma y contemplando la pregunta previa: ;A qué dosis de corticoesteroide inhalado se tiene que considerar
seguir con el siguiente paso del tratamiento?

Paso 4

T272-32. En nifies con asma de 0-5 aiios: ;Cual de las siguientes intervenciones puede reducir la dosis de esteroides orales/frecuencia de
exacerbaciones ...
corticoesteroide inhalado?
Agonistas 3, inhalados de accion prolongada?
Agonistas 3, inhalados de accion corta?
Teofilinas?
Agonistas f3, orales?
Anticolinérgicos?
Antileucotrienos?
Cromonas?
Inmunosupresores?
T27b-32. En nifios con asma de 6-11 afios: ;Cual de las siguientes intervenciones puede reducir la dosis de esteroides orales/frecuencia de
exacerbaciones. ..
corticoesteroide inhalado?
Agonistas 3, inhalados de accion prolongada?
Agonistas 3, inhalados de accion corta?
Teofilinas?
Agonistas f, orales?
Anticolinérgicos?
Antileucotrienos?
Cromonas?
Inmunosupresores?
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T27¢-32. Enadultos con asma: ;Cuél de las siguientes intervenciones puede reducir la dosis de esteroides orales/ frecuencia de exacerbaciones ...
corticoesteroide inhalado dosis media y ?
+ Agonistas B, inhalados de accion prolongada?
+ Agonistas 3, inhalados de accion corta?
+ Teofilinas?
+ Agonistas 3, orales?
+ Anticolinérgicos?
+ Antileucotrienos?
+ Cromonas?
Inmunosupresores?
T28-33. En pacientes con asma bajo tratamiento con esteroides orales: ;Cuales medicamentos/intervenciones pueden ser efectivos para prevenir
o tratar lo siguiente:
— Osteoporosis
— Crecimiento en nifios
— Hipertension
T29-XX. En adultos con asma sin buen control con CEI dosis altastLABA: ;Es 1til agregar tiotropio inhalado?
T30a-34. En nifies con asma de 0-5 afios: ;Con qué frecuencia es mejor administrar un corticoesteroide inhalado? (1-2-4)
T30b-34. En nifios con asma de 6-11 afios: ;Con qué frecuencia es mejor administrar un corticoesteroide inhalado? (1-2-4)
T30c-34. En adultos con asma: ;Con qué frecuencia es mejor administrar un corticoesteroide inhalado? (1-2-4)
T31a-35. Para nifios con asma de 0-5 afios: Existe evidencia que indica cual estrategia es mejor para corticoesteroides inhalados: ;Iniciar
con dosis altas con reduccion escalonada o aumento escalonado de dosis?
T31b-35. Para nifios con asma de 6-11 afios: Existe evidencia que indica cual estrategia es mejor para corticoesteroides inhalados: Iniciar
con dosis altas con reduccion escalonada o aumento escalonado de dosis?
T31c-35. Para adultos con asma: Existe evidencia que indica cual estrategia es mejor para corticoesteroides inhalados: ;Iniciar con dosis
altas con reduccion escalonada o aumento escalonado de dosis?
T32a-36. Para nifios con asma de 0-5 afios en cuanto a los corticoesteroides inhalados: ;Existe diferencia en la eficacia con la cual controlan
el asma?
T32b-36. Para nifios con asma de 6-11 afios en cuanto a los corticoesteroides inhalados: ¢ Existe diferencia en la eficacia con la cual controlan
el asma?
T32¢-36. Para adultos con asma en cuanto a los corticoesteroides inhalados: ;Existe diferencia en la eficacia con la cual controlan el asma?
T33a. Para nifios con asma bajo tratamiento con corticoesteroides inhalados: ;Arriba de qué dosis es frecuente ver efectos sistémicos
adversos?
T33b. Para adultos con asma bajo tratamiento con corticoesteroides inhalados: ;Arriba de qué dosis es frecuente ver efectos sistémicos
adversos?
T34a-37. Para nifios con asma de 0-5 afios en cuanto a la combinacion de corticoesteroides inhalados con agonistas beta-2 de accion prolon-
gada: ;Existe evidencia que indica que es mejor darles en un solo inhalador comparado con dos inhaladores separados?
T34b. Para nifios con asma de 6-11 afios en cuanto a la combinacion de corticoesteroides inhalados con agonistas beta-2 de accion pro-
longada: ¢ Existe evidencia que indica que es mejor darles en un solo inhalador comparado con dos inhaladores separados?
T34c. Para adultos con asma en cuanto a la combinacion de corticoesteroides inhalados con agonistas beta-2 de accion prolongada:
(Existe evidencia que indica que es mejor darles en un solo inhalador comparado con dos inhaladores separados?
T35a. Pregunta extra. En nifios con asma de 0-11 afios: ;Existe evidencia acerca de la eficacia y seguridad de medicamentos bioldgicos?
T35b. En adultos con asma: ;Existe evidencia acerca de la eficacia y seguridad de medicamentos bioldgicos?
T36a-49. En niiios con asma de 0-5 afios, descontrolados con dosis altas de corticoesteroides inhalados + agonistas beta-2 de accion prolon-
gada o corticoesteroides orales:
(Existe evidencia acerca de la eficacia y seguridad de omalizumab?
T36b-49. En niiios con asma de 6-11 aiios, descontrolados con dosis altas de corticoesteroides inhalados + agonistas beta-2 de accion pro-
longada o corticoesteroides orales:
(Existe evidencia acerca de la eficacia y seguridad de omalizumab?
T36¢-49. En adultos con asma, descontrolados con dosis altas de corticoesteroides inhalados + agonistas beta-2 de accion prolongada o
corticoesteroides orales:
(Existe evidencia acerca de la eficacia y seguridad de omalizumab?
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T37a-54.
T37b-54.
T37c-54.
T38a-55.

T38b-55.
T39a-38.

T39b-38.
T40a.
T40b.
T40c.

T41a-48.

T41b-48.

T41c-48.
T42a.
T42b.
T42c.

T43-41.
T44-46.
T45-47.
T46-45.
T47-39.

T48-53.

En nifios con asma de 0-5 afios: ;Existe evidencia que demuestra que inmunoterapia con alérgenos pueda reducir la gravedad del
asma alérgica?

En nifios con asma de 6-11 afios: ;Existe evidencia que demuestra que inmunoterapia con alérgenos pueda reducir la gravedad del
asma alérgica?

En adultos con asma: Existe evidencia que demuestra que inmunoterapia con alérgenos pueda reducir la gravedad del asma alér-
gica?

En nifios con asma de 0-11 afios: ;Existe evidencia acerca de la eficacia y seguridad de termoplastia bronquial?

En adultos con asma: ;Existe evidencia acerca de la eficacia y seguridad de termoplastia bronquial?

Al inicio de una exacerbacion del asma en nifios 0-11 afios:

(El aumentar (duplicando o mas) la dosis del corticoesteroide inhalado es util?

(Agregar antileucotrieno por 7 dias es 1itil?

Al inicio de una exacerbacion del asma en adultos: ;El aumentar (duplicando o mas) la dosis del corticoesteroide inhalado es util?
En nifios con asma de 0-5 aiios, el aumentar (duplicando o més) simultaneamente la dosis del corticoesteroide inhalado + agonista
beta-2 de accion prolongada: ;Mejora sintomas pulmonares y/o reduce exacerbaciones con un perfil aceptable de seguridad?

En nifios con asma de 6-11 afios, el aumentar (duplicando o mas) simultineamente la dosis del corticoesteroide inhalado + agonista
beta-2 de accion prolongada: ;Mejora sintomas pulmonares y/o reduce exacerbaciones con un perfil aceptable de seguridad?

En adultos con asma, el aumentar (duplicando o mas) simultaneamente la dosis del corticoesteroide inhalado + agonista beta-2 de
accion prolongada: ;Mejora sintomas pulmonares y/o reduce exacerbaciones con un perfil aceptable de seguridad?

En nifios con asma de 0-5 aiios para el manejo de rescate en una exacerbacion de asma: ¢Existe beneficio en el uso de la combina-
cion [corticoesteroide inhalado + agonista beta-2 de accion prolongada] comparada con un beta-2 de accion corta?

En nifios con asma de 6-11 afios para el manejo de rescate en una exacerbacion de asma: ;Existe beneficio en el uso de la combi-
nacion [corticoesteroide inhalado + agonista beta-2 de accion prolongada] comparada con un beta-2 de accion corta?

En adultos con asma para el manejo de rescate en una exacerbacion de asma: Existe beneficio en el uso de la combinacion [cor-
ticoesteroide inhalado + agonista beta-2 de accion prolongada] comparada con un beta-2 de accion corta?

En nifios con asma de 0-5 afios, controlados a cierto nivel de manejo: ;Cuéndo se podria bajar un escalon?

En nifios con asma de 6-11 aiios, controlados a cierto nivel de manejo: ;Cuéndo se podria bajar un escalon?

En adultos con asma, controlados a cierto nivel de manejo: ;Cuando se podria bajar un escalon?

En el paciente intolerante a la aspirina: ;El manejo del asma tiene que ser diferente?

En el paciente con asma premenstrual: ;El manejo del asma tiene que ser diferente?

En el paciente anciano: ;El manejo del asma tiene que ser diferente?

En el paciente asmatico fumador: ;El manejo del asma tiene que ser diferente?

En pacientes con asma con comorbilidad de rinitis alérgica: ;El uso de corticoesteroides intranasales para control de la RA mejora
el control del asma?

En pacientes con asma con comorbilidad de ERGE: (El tratamiento del ERGE ¢ IBP reduce la incidencia de asma o mejora su
control?

Tratamiento: dispositivos para inhalar

T49a-56 y 57. En nifios con asma de 0-5 afios: ;Cuél es el dispositivo mas efectivo para la administracion de:

[Considera a. s6lo estudios comparando dispositivo A vs B para administrar C. b. costo]
— Agonista 3, durante crisis asmatica leve-moderada

— Agonista 3, durante asma estable

— Corticoesteroide inhalado

T49b-56 y 57. En nifies con asma de 6-11 afios: ;Cual es el dispositivo mas efectivo para la administracion de:

[Considera a. solo estudios comparando dispositivo A vs B para administrar C. b. costo]
— Agonista 3, durante crisis asmatica leve-moderada

— Agonista 3, durante asma estable

— Corticoesteroide inhalado

(Cual dispositivo se prefiere?

T49¢-60. En adultos con asma: ;Cual es el dispositivo mas efectivo para la administracion de:

[Considera a. solo estudios comparando dispositivo A vs B para administrar C. b. costo]
— Agonista [, durante crisis asmatica leve-moderada
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— Agonista 3, durante asma estable
— Corticoesteroide inhalado
(Cual dispositivo se prefiere?
T50-58. En pacientes con asma que usan dispositivos para inhalar medicacion:
— (Con qué frecuencia se tiene que evaluar la técnica de inhalacion?
— (Como se ensefla mejor la técnica para optimizar efectividad del inhalador?
T51-59. Qué rol juega la preferencia del paciente en la seleccion del inhalador:
(Esto mejora adherencia?
¢Esto mejora efectividad del tratamiento?
T52-61. En cuanto a la limpieza y el re-uso de inhaladores placebo (usados en la ensefianza y evaluacion de técnica de inhalacion) com-
parado con placebo desechables:
(El re-uso se asocia con un riesgo significativo de infeccion?
T53-62. Existen reportes de caso de infeccion cruzada asociada con el re-uso o compartir de un dispositivo de inhalacion?
[Incluir también reportes en pacientes con EPOC y otras patologias respiratorias]

Anexo 1c.

Preguntas clinicas de crisis asmatica, diagndstico, tratamiento y evaluacion gravedad.

Preguntas diagnostico de crisis asmatica

(Es ttil evaluar con medidas objetivas en el cuadro clinico y en la exploracion fisica una exacerbacion asmatica?
— Disnea:
— Habla:
— Nivel de conciencia:
— Frec. respiratoria:
— Sibilancias:
— Uso de m. accesorios:
Todos los incisos para 3 grupos etarios:
> 5 afios:
3 - 5 afios:
<3 afios:
(Es util evaluar con medidas objetivas la funcion pulmonar, la oxigenacion y la imagen radiologica en una exacerbacion asmatica?
— PEFR:
— FEV;:
— SpO;:
— Pa0,:
— PaCO,:
— Rx de Térax: (Solo si sospecha complicacion)
Todos los incisos para 3 grupos etarios:
> 5 aflos:
3 - 5 afios:
<3 afios:
(Es necesario evaluar con medidas objetivas la evolucion hospitalaria de un paciente durante una exacerbacion asmatica?
— Sibilancias:
— Uso de m. accesorios:
— PEFR:
— FEV;:
— Sp0,:
— Pa0,:
— PaCO;:
Todos los incisos para 3 grupos etarios:
> 5 afos:
3 - 5 aflos:
<3 afios:
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(En pacientes con crisis asmatica cuales de los siguientes son los criterios objetivos utiles para determinar el ingreso a hospitalizacion ?

De 6 afios en adelante y Adultos

Factores de riesgo para asma casi fatal.
FEV, <25% predicho al ingreso o
< 40% predicho posterior al tratamiento
FEV; entre 40-60% predicho con alguno de los siguientes:
— Persistencia significativa de sintomas
— Vive solo o en un lugar lejano
— Problema psicoldgico
— Problema de aprendizaje o discapacidad fisica
— Antecedente de crisis de riesgo vital
— Desarrollo de crisis de asma a pesar de un tratamiento adecuado con esteroides inhalados o uso previo de ciclo de esteroides sistémicos
— Presentacion nocturna de la crisis
— Embarazo

Pregunta: ;En pacientes con crisis asmatica cuales de los siguientes son los criterios objetivos utiles para determinar el ingreso a terapia intensiva
y ventilacién mecanica invasiva?

Mayores de 6 aiios y adultos

Somnolencia, confusion o alteracién del estado de conciencia, agotamiento
Habla en frases incompletas

Sentado encorvado hacia delante

Polipnea, pobre esfuerzo respiratorio

Arritmia, hipotension, cianosis

FR>30

FC > 140

Sat02 < 90-92%

PEF 0 FEV1 33-50% del mejor personal o del predicho
Hipoxemia persistente

Hipercapnia

Acidemia

Necesidad de VM

¢En pacientes con crisis asmatica cuales son los criterios objetivos Utiles para determinar el uso de ventilacion mecanica no invasiva (CPAP)?
Mayores de 6 afios y adultos

Mismos que artiba pero:
FC>120
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(En pacientes con crisis asmatica cuales son los criterios objetivos para determinar el ingreso a hospitalizacion/ terapia intensiva?

Entre 2 y 6 afios

Menor a 2 afios

Al nifio le es imposible hablar o hay dificultad para tomar liquidos
Cianosis

Retraccidn subcostal

Saturacion de oxigeno < 92%

Eminencia de paro respiratorio

Falta de supervision de un médico especialista

Recurrencia de signos y sintomas en 48 horas

(particularmente si habia tenido tratamiento con esteroide)

FC> 140

Frecuencia respiratoria ( 30-40)

Grado de dificultad respiratoria (pobre esfuerzo respiratorio)
Uso de misculos accesorios

Silencio respiratorio

Estado de conciencia

Cianosis

Hipotension

Sat0, <92%

Hospitalizacion: PEF 33-50%

Tintensiva: < 33% del mejor personal o predicho

Pulmonary score Criterios clinicos + Saturacion de oxigeno
FR
Puntaje <6 >6 Sib
0 <30 <20 No
1 31-45 21-35 Final esp
2 46-60 36-50 Toda esp
g > 60 >50 Ins/Esp
*E = Esternocleidomastoideo
Leve 0-3
Moderado 4-6
Grave 7-9

Actividad maxima

Sat O,

>94%*
91-94%
<91

El criterio de gravedad se puede dar por el puntaje o por el % de saturacion. En caso de discordancia se tomara en cuenta el de mayor gravedad.

* En ciudades a mas de 2,000 metros se ajustan los porcentajes
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¢En pacientes con crisis asmatica cudles son los criterios objetivos para determinar el uso de ventilacion mecénica?
Pacientes entre 2 y 6 afios

Menores de 2 afios

— Crisis casi fatal
( Definida por los criterios de abajo)
* Sat0,<92%
* PEF <33% predicho
+ Silencio respiratorio
* Pobre esfuerzo respiratorio
+ Cianosis
— Apnea
— Bradicardia
— Pobre esfuerzo respiratorio

Pregunta ¢En pacientes con crisis asmatica cuales son los criterios para determinar el egreso?

Mayores de 6 afios y adultos

PEF o FEV, superior a 60% de su predicho posterior al tratamiento
Variabilidad del PEF menor de 25%
Presenta sintomas escasos y ha reducido su medicacion de rescate

2-6 afos
Menores de 2 afios

PEF o FEV, > 60% del predicho o de su mejor valor
Sat0, > 94%
Mejoria de sintomas disminucion o ausencia de tratamiento de rescate

EXTRA: Pulmonary Score
NO viene en ninguna de las guias madre como tal considerado como criterio de alta pero podemos proponerlo como opcidn de pregunta

Pregunta: En pacientes que han presentado una exacerbacion de asma
¢Es efectivo el uso de programas de educacion previos al egreso para disminuir la morbilidad y la tasa de reingresos por crisis asmatica?

— Uso de inhalador
— Medicion de PEF
— Reconocimiento de sintomas
— Plan de accidn escrito
Evidencia en adultos
Evidencia en nifios
Evidencia en lactantes
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Tratamiento de la crisis asmatica

En pacientes adultos con asma:

(Cual es la eficacia y seguridad de los distintos medicamentos para el tratamiento de crisis asmatica de acuerdo a la gravedad?
Para cada medicamento se analiza: uso en crisis leve, moderada, grave o paro cardiaco inminente
Salbutamol a dosis de 200-400 pg c/20 min (2 disparos IDMp + espaciador)

Salbutamol a dosis de 200 pg IV en 20 min seguido de 0.1-0.2 pg/kg/min

Salbutamol a dosis de 2.5-5 mg ¢/20 min (nebulizacion intermitente)

Salbutamol a dosis de 10-15 mg/hora (nebulizacion continua)

Bromuro de ipratropio a dosis de 72-144 pg ¢/20 min (4-8 disparos IDMp + espaciador)
Salbutamol+ bromuro de ipratropio a dosis de 200/40-400/80 pg ¢/20 min (2-4 disparos Respimat®)
Salbutamol+ bromuro de ipratropio a dosis de 2.5 mg-5 mg
Budesonida-beclometasona/formoterol* (dosis méx 72 pg/dia)

*Pacientes con tratamiento de mantenimiento con esta combinacion
Budesonida-beclometasona/formoterol* (dosis max 72 pg/dia) + salbutamol

*Pacientes con tratamiento de mantenimiento con esta combinacion

Prednisona a dosis 0.5 a 1 mg/kg/dia del peso ideal (méax. 50 mg) su equivalente de otros esteroides (prednisolona)
Hidrocortisona 100-200 mg ¢/6 hrs IV

Fluticasona inhalada 2 disparos (250 ug/disparo ¢/10-15 min (IDM + aerocamara)

*Junto con el esteroide sistémico

Budesonida 800 g ¢/ 20 min (nebulizada)

*Junto con el esteroide sistémico

Sulfato de magnesio sistémico 2 g (IV) pasar en 20 min

*VEF1 25-30% pred e hipoxemia persistente

*PEF < 50%

Sulfato de magnesio inhalado 145-384 mg en solucion isotonica (nebulizaciones)

Aminofilina 6 mg/kg apasar en 30 min seguido de 0.5-0.9 mg/kg/h

Antagonistas de los receptores de leucotrienos (LTRA)

Heliox 80/20-70/30

* Cuando se utiliza para nebulizar SABA

* Considerar disponibilidad, costo, técnica
Oxigeno suplementario por puntas nasales, mascarilla facial, sistema Venturi para mantener la SpO2 > 90% (95% en embarazadas o cardiopatia
concomitante)
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En nifios con asma ;Cuél es la eficacia y seguridad de los distintos medicamentos para el tratamiento de crisis asmatica de acuerdo a la gravedad?

Para cada medicamento se analiza: uso en crisis leve, moderada, grave o paro cardiaco inminente

Salbutamol a dosis de 200-400 pg c/20 min (2 disparos IDMp + espaciador)
*2-10 disparos

Salbutamol a salbutamol a dosis de 15 pg/kg IV en 10 min

* Sin respuesta a terapia inhalada inicial

Salbutamol a dosis de 2.5-5 mg ¢/20 min (nebulizacion intermitente);,
Salbutamol a dosis de 10-15 mg/hora (nebulizacion continua)

Bromuro de ipratropio a dosis de 40-80 pg ¢/20 min (2-4 disparos IDMp + espaciador)
* Primeras 2 h de la crisis grave o crisis moderada que no responda al tratamiento inicial con SABA

Salbutamol+ bromuro de ipratropio a dosis de 200/40-400/80 pg ¢/20 min (2-4 disparos Respimat®)
Salbutamol+ bromuro de ipratropio a dosis de 250 pg/S mg

Budesonida-beclometasona/formoterol* (dosis méx 72 pg/dia)

* Pacientes con tratamiento de mantenimiento con esta combinacion
Budesonida-beclometasona/formoterol* (dosis max 72 pg/dia) + salbutamol

* Pacientes con tratamiento de mantenimiento con esta combinacion

Prednisona a dosis 1-2 mg/kg/dia o su equivalente de otros esteroides (40 mg dosis méx.) (prednisolona)
Hidrocortisona 4 mg/kg c/6 hrs [V

Fluticasona inhalada 2 disparos (250 pg/disparo ¢/ 10-15 min (IDM + aerocdmara)

* Junto con el esteroide sistémico

Budesonida 800 g ¢/ 20 min (nebulizada)

* Junto con el esteroide sistémico

Sulfato de magnesio sistémico 40 mg/kg/dia (méximo 2 g) mg (IV) pasar en 20 min

* Pacientes que no respondan a la terapia inicial

Sulfato de magnesio inhalado 150 mg Usar junto a salbutamol e ipratropio en solucion isotonica (nebulizaciones)
* Hipoxemia persistente SO2 < 92%

Aminofilina 6 mg/ kg a pasar en 30 min seguido de 0.5-0.9 mg/kg/hr

Antagonistas de los receptores de leucotrienos (LTRA)

Heliox 80/20-70/30

* Cuando se utiliza para nebulizar SABA

* Considerar disponibilidad, costo, técnica

Oxigeno suplementario por puntas nasales, mascarilla facial, sistema Venturi para mantener la SpO2 > 90% (95% en embarazadas o cardiopatia
concomitante)
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En lactantes con asma ;Cual es la eficacia y seguridad de los distintos medicamentos para el tratamiento de crisis asmatica de acuerdo a la
gravedad?

Para cada medicamento se analiza: uso en crisis leve, moderada, grave o paro cardiaco inminente.
salbutamol a dosis de 200-400 pg ¢/20 min (2 disparos IDMp + espaciador)

*2-10 disparos

Salbutamol a salbutamol a dosis de 15 ug/kg IV en 10 min

* Sin respuesta a terapia inhalada inicial

Salbutamol a dosis de 2.5-5 mg ¢/20 min (nebulizacion intermitente)

Salbutamol a dosis de 10-15 mg/hora (nebulizacion continua)

Bromuro de ipratropio a dosis de 40-80 ug ¢/20 min (2-4 disparos IDMp + espaciador)
* Primeras 2 h de la crisis grave o crisis moderada que no responda al tratamiento inicial con SABA

Salbutamol+ bromuro de ipratropio a dosis de 200/40-400/80 pg ¢/20 min (2-4 disparos Respimat®)
Salbutamol+ bromuro de ipratropio a dosis de 250 pg/5 mg

Budesonida-beclometasona/formoterol* (dosis méx 72 pg/dia)
* Pacientes con tratamiento de mantenimiento con esta combinacion

Budesonida-beclometasona/formoterol* (dosis max 72 pg/dia) + salbutamol
* Pacientes con tratamiento de mantenimiento con esta combinacion

Prednisona a dosis 1-2 mg/kg/dia o su equivalente de otros esteroides (40 mg dosis méx.) (prednisolona)
Hidrocortisona 100-200 mg ¢/6 hrs IV

Fluticasona inhalada 2 disparos 250 pg/disparo ¢/10-15 min (IDM + aerocamara)
* Junto con el esteroide sistémico

Budesonida 800 g ¢/ 20 min (nebulizada)
* Junto con el esteroide sistémico

Sulfato de magnesio sistémico 40 mg/kg/dia (maximo 2 gr) mg (IV) pasar en 20 min
* Pacientes que no respondan a la terapia inicial

Sulfato de magnesio inhalado 150 mg Usar junto a salbutamol e ipratropio en solucion isotonica (nebulizaciones)
* Hipoxemia persistente SO, < 92%

Aminofilina 6 mg/ kg apasar en30 min seguido de 0.5-0.9 mg/kg/hr
Antagonistas de los receptores de leucotrienos (LTRA)

Heliox 80/20-70/30
* Cuando se utiliza para nebulizar SABA

Oxigeno suplementario por puntas nasales, mascarilla facial, sistema Venturi para mantener la SpO, > 90% (95% en embarazadas o cardiopatia
concomitante)

* = GUIMA recomienda como puntos de buena practica.

Neumol Cir Torax, Vol. 76, Suplemento 1, 2017 s129



NCT Guia Mexicana del Asma 2017

Anexo 2a. Cuestionario del Control de Asma en adultos (ACT)

Nombre del paciente: Fecha: ID# del paciente Su doctor de cuidado primario:

Asthma Control Test™-ACT (La prueba de control del asma) es:

> Una prueba rapida que produce un resultado numérico para evaluar el control del asma.
> Reconocida por los Institutos Nacionales de la Salud (National Institutes of Health — NIH) en sus directrices sobre el asma de 2007.
> Convalidada clinicamente por espirometria y evaluaciones de especialistas.?

Pacientes:
1. Contesten cada pregunta y escriban el nimero de la respuesta en el cuadro que aparece
a la derecha de la pregunta.
2. Sumen sus respuestas y escriban el puntaje total en el cuadro del TOTAL que se muestra abajo.
3. Hablen con su doctor sobre sus resultados.
1. En las Ultimas 4 semanas. ;Cuanto tiempo le ha impedido su asma hacer todo lo que queria en el trabajo, en la escuela o en la casa? Puntaje
. La mayoria Algo Un p
Siempre 1 deltiempo 2 deltempo S deltie 4 (5

2. Durante las ultimas 4 semanas. ;Con qué frecuencia le ha faltado el aire?

Més de una De 3 a6 veces Unaod

vez al dia por semana por se ° | 0

1 Unavezaldia 2 3

3. Durante las dltimas 4 semanas. ;,Con qué frecuencia sus sintomas del asma (respiracion sibilante o un silbido en el pecho,
tos, falta de aire, opresion en el pecho o dolo) lo/la despertaron durante la noche 0 més temprano de lo usual en la mafiana?

4.0 mas noches 1 De 2 a 3 noches 2 Una vez por 3 Una ¢ ° o
por semana por semana semana ve

4. Durante las dltimas 4 semanas. ;Con qué frecuencia ha usado su inhalador de rescate o medicamento en nebulizador

(como albuterol)?
3 0mas 1 102 veces 5 203 veces 3 Una o e
veces al dia al dia por semana semana

5. {Cémo evaluaria el control de su asma durante las Ultimas 4 semanas?

No controlada Mal Algo B
en absoluto 1 controlada 2 controlada 8 cont o | o

Total

Si obtuvo 19 puntos 0 menos, es probable que su asma no esté bajo control.
Asegurese de hablar con su doctor sobre sus resultados.

Derechos de autor 2002, por QualityMetric Incorporated.
La Prueba de Control del Asma es una marca comercial de QualityMetric Incorporated.

La Prueba de Control del Asma es para las personas asmaticas de 12 afios de edad en adelante.

Referencias: 1. Departamento de Salud y Servicios Humanos de EEUU, Institutos Nacionales de la Salud, Instituto Nacional del Corazon, los Pulmones y la
Sangre. Expert Panel Report 3: Guidelines for the Diagnosis and Management of Asthma (EPR-3 2007). ltem de NIH No. 08-4051. Hhttp://www.nhlbnih.gov/
guidelines/asthma/asthgdin.htm. Consultado EI 10 de septiembre de 2007. 2. Nathan RA y otros. J Allergy Clin Immunol, 2004;113:59-65.
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Anexo 2b. Cuestionario del control de asma en nifios (c-ACT)

Anexos

El cuestionario del control de asma en nifios (por sus siglas en inglés: c-ACT) ha sido validado en Espafiol por

Pérez-Yarza.

Se divide en 2 partes, en donde se evalla el control de asma durante las Ultimas 4 semanas. La primera parte
es contestada por el nifio sobre la percepcién del control del asma, basada en 4 preguntas. La segunda parte debe
ser llenada por el padre o tutor. La suma de las dos partes puede ir de 0 (peor control) a 27 (control 6ptimo). Las
puntuaciones por debajo de 19 puntos indicara que el asma no esta controlada.!

1. ¢Como te sientes del asma hoy?

Prueba de Control del Asma Infantil
Preguntas contestadas por nifios entre las edades de 4 a 11 afios

-~

L Muy mal

Mal

Bien

Muy bien

2. ;Cuanto problema te da el asma

cuando corres, haces ejercic

ios 0 juegas algun deporte?

-
Me da mucho problema no Me da problema Me da un poco No me da problema
puedo hacer lo que quiero y no me gusta de problema pero

\_ no me importa

3. ;Toses debido al asma?

s

Si, todo el tiempo
N

Si, la mayor parte
del tiempo

3]

No, nunca

Si, todo el tiempo

&

4. ;Te despiertas de noche debido al asma?
4 -

Si, la mayor parte del

Si, a veces

tiempo

3]

No, nunca

La segunda parte se contestara por los padres/cuidadores:

Puntuacion
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Prueba de Control del Asma Infantil
Preguntas contestadas por padres/cuidadores.

5. Durante las Ultimas 4 semanas, en promedio, ;cuantos dias al mes tuvo el nifio sintomas de asma
durante el dia?

Ninguno 1-3 dias/mes 4-10 dias/mes 11-18 dias/mes 19-24 dias/mes  Todos los dias

6. Durante las Ultimas 4 semanas, en promedio, ;cuéntos dias al mes tuvo el nifio sibilancias durante el dia
debido al asma?

Ninguno 1-3 dias/mes 4-10 dias/mes 11-18 dias/mes 19-24 dias/mes  Todos los dias

7. Durante las ultimas 4 semanas, en promedio, ;cuantos dias al mes se desperté el nifio de noche debido al
asma?

Ninguno 1-3 dias/mes 4-10 dias/mes 11-18 dias/mes 19-24 dias/mes  Todos los dias

Total

* Cuestionario multiplicado con autorizacion de la Dra. Elizabeth Juniper, Enero 2017.

Referencia
1. Perez-Yarza EG, Castro-Rodriguez JA, Villa Asensi JR, Garde Garde J, Hidalgo Bermejo FJ, Grupo V. [Validation of a Spanish
version of the Childhood Asthma Control Test (Sc-ACT) for use in Spain]. An Pediatr (Barc) 2015;83(2):94-103.
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Anexo 3. Plan de automanejo para el asma

Plan escrito para el auto-control del asma 'mu

Guia Mexicana del Asma

Nombre Fecha nacimiento: Teléfono

Nombre médico: Teléfono médico

Meses del afo que el asma se activa: Todo el afio O

Enero [ Febrero (1 Marzo [J Abril O Mayo [ Junio (J Julio OJ Agosto [ Septiembre [J Octubre (] Noviembre [ Diciembre (]

Gravedad del asma:

Asma intermitente O Asma leve persistente O Asma moderada persistente O Asma grave persistente O
Los factores que activan los sintomas de su asma son...: Polvo casero (] Pdlenes afuera O] Gato/perro [ Cierto alimento CJ
Gripas O Ejercicio (I Frio O Aire acondicionado [J Humo de cigarro O Olores fuertes O

Para todo paciente con asma: evitar exposicion a olores fuertes (VapoRub, etc.) y miel (= polen)

PEF mejor personal = (100%)

Tratamiento de mantenimiento Dosis

PEF

arriba de: Medicamento 1

(80%) Medicamento 2

L Medicamento 3
Respiracion normal, no tos,

no disnea, trabaja/juega bien,
duerme toda la noche

Antes del ejercicio:

Cuando se activa su asma Dosis
PEF entre
(80%) Rescate 1
y Rescate 2
(60%)

Ajustar mantenimiento

Tos o disnea o silbido,

0 pecho apretado, tos nocturna Si necesita RESCATE dos 0 mas veces por semana: se esta perdiendo

el control: llame a su médico

Crisis asmatica: tome estos medicamentos y

PEF busque ayuda médica jAHORA! Dosis
debajo de: Rescate 1
(60%) Rescate 2

Pide URGENTE ayuda o acude a urgencias:
Si no puede hablar/llorar por falta de aire, sus labios se tornan azules,
los sintomas empeoran, se desmaya/pierde conocimiento

Empeora rapidamente, medicamento
rescate no ayuda, aleteo nasal, se ven
las costillas, labios azules, no puede

caminar o hablar Dentro de 2 dias de haber acudido a urgencias, visite a su médico
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Anexo 4. Medicamentos para el asma recomendados
en esta guia disponibles en México

Equivalencia de los corticoesteroides inhalados, solos 0 en combinaciones

con f3,agonistas de accion prolongada

Dosis intermedia para un cortico-esteroide
inhalado = Beclometasona 400 ug
IDM al dia (200-200)

Autorizacion en México
(COFEPRIS, IPP actualizado octubre 2016)

Dosis por Dosis equivalencia con
Corticoesteroide inhalado Manufacturero inhalacion 200 g BDP/BUD pMDI > [2 afios  6-11 afios < 5 afios
Beclometasona
Inhalador en aerosol
Beclometasona genérico 50 pg 4 inhalaciones
250 pg 1 inhalacion
Innovair HFA Chiesi 100 pg 1 inhalacion (por tamafio 18+ X X
(beclometasona+formoterol, particula extrafina) afios
tamano particula extrafina) IPP: “dosis max. diaria 4
inhalaciones al dia’
Qvar (HFA) Sanfer 100 png 2 inhalaciones v v 5 afios y mayores
Mizraba Glenmark 250 pg 1 inhalacion 18 + X X
aflos
Inhalador de polvo seco: ninguno
Budesonida
Inhalador en aerosol
Numark Boehringer 200 pg 1 inhalacion v v 3 afios y mayores
Ingelheim
Vannair AstraZeneca 80 ng 2 inhalaciones v v X
160 ng 1 inhalacion
Jagodi Glenmark 200 pg 1 inhalacion v v Mayores de 3
aflos
Inhalador de polvo seco
Pulmicort turbuhaler AstraZeneca 100 pg 2 inhalaciones v v X
Miflonide capsulas para Novartis 200 pg linhalacion v v X
inhalar 400 pg % inhalacion
Simbicort turbuhaler AstraZeneca 80 ug 2 inhalaciones v v v >4 afios
160 pg 1 inhalacion v v X
320 g media inhalacion v X X
Para nebulizar
Pulmicort respules AstraZeneca 125 pg/mL 2mL v v 1 afio y mayores
250 pg/mL 1mL
Aerosial-N TEVA 125 pg/mL 2mL v v 1 aflo y mayores
250 pg/mL 1mL
Libonide PISA 125 pg/mL 2mL v v 1 afio y mayores
250 pg/mL 1mL
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Continda Equivalencia de los corticoesteroides inhalados, solos o en combinaciones

con B, agonistas de accion prolongada

Dosis intermedia para un cortico-
esteroide inhalado = Beclometasona

400 ug Autorizacion en México
IDM al dia (200-200) (COFEPRIS, IPP actualizado octubre 2016)
Dosis por Dosis equivalencia con
Corticoesteroide inhalado Manufacturero inhalacion 200 g BDP/BUD pMDI > 12 afios  6-11 afios < 5 afios
Ciclosonida

Inhalador en aerosol

Alvesco pediatrico Takeda 100 pg 1 inhalacién v v v >4 afios
Alvesco adulto Takeda 200 pg % inhalacion v X X
Fluticasona

Inhalador en aerosol

Flixotide GSK 50 pg 2inhalaciones v v v >1afo
250 g 1 inhalacion v X X
Seretide evohaler GSK 25/50 pg 2 inhalaciones v v v >4 afios
(salmeterol + fluticasona) 25/125 pg 1 inhalacion v X X
25/250 pg Y inhalacion v X X
LasFligen Glenmark 25/50 pg 2 inhalaciones v v v >4 afos
(salmeterol + fluticasona) 25/125 pg 1 inhalacion v X X
25/250 ng % inhalacion v X X
Rivilio TEVA 25/50 pg 2 inhalaciones v v v >4 afios
25/125 pg 1 inhalacion v X X
25/250 pg Y inhalacion v X X
Inhalador de polvo seco
Seretide Diskus 25/100 ug 1 inhalacion v v v >4 afios
(salmeterol + fluticasona) 25/250 pg % inhalacion v X X
25/500 pg Y+ inhalacion v X X
Relvare 100/25 pg 1 inhalacion v X X
(fluticasona+vilanterol) 200/25 pg % inhalacidn v X X
Mometasona
Inhalador en aerosol
Zenhale twisthaler MSD 50/5 pg 2 inhalacion v X
100/5 pg | inhalacion v X X
200/5 pg %, inhalacion v X
Inhalador de polvo seco
Elovent twisthaler MSD 100 pg 1 inhalacion v X v >4 afos
200 pg % inhalacion v X X
400 pg Y+ inhalacion v X X
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Broncodilatadores: Salbutamol y combinaciones para terapia inhalada

Inhalador de dosis medida

Manufacturero Dosis por inhalacion > 12 aflos 6-11 afios <5 afios
Ventolin (salbutamol) GSK 100 pg v v v
Combivent Respimat® Boehringer 20 pg BI* +

ingelheim 100 pg SALB
Solucion para nebulizar
Ventolin (salbutamol) GSK 5 mg/mL v v v 21 afo

Broncodilatadores: salbutamol + bromuro de ipratropio

Combivent (2.5mL) Boehringer Por gota: v v v >2 afios
BI200 pg/mL + ingelheim 10 pg BI +

SALB | mg/mL 50 pg SALB

Sterivent (2.5mL) TEVA Por gota: v v v >2 afios
BI200 pg/mL + 10 pg BI +

SALB 1 mg/mL 50 pg SALB

Vinza (2.5mL) PISA Por gota: v v v 22 aiios
BI200 pg/mL + 10 pg BI +

SALB | mg/mL 50 ug SALB

* BI = bromuro de ipratropio.
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