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Resumen

Antecedentes: El asma es una enfermedad inflamatoria crénica que afecta a las vias
respiratorias, que cursa con hiperreactividad bronquial y una obstruccion al flujo aéreo,
total o parcialmente reversible. El asma afecta a un amplio nimero de personas y puede
catalogarse dentro de una serie de escalones de gravedad, cada uno de los cuales

presenta ra un tratamiento concreto.

Objetivo: El propdsitodel presente trabajo es la realizacion de una busqueda bibliografica
del tratamiento actual del asma bronquial en funcion de las caracteristicas del paciente,
gue permita al farmacéutico comunitario conocer las estrategias de tratamiento para
poder realizar un seguimiento y llevar a cabo una actuaciéon que permita al paciente

alcanzar el objetivo terapéutico.

Metodologia: Se realizd una busqueda en fuentes bibliograficas como, en bases de datos
cientificas (Pubmed, Medline Plus, PortalFarma, etc.) y las guias actualizadas del asma
elaboradas por CADIME y GEMA.

Resultados: Los farmacos que son empleados en el tratamiento del asma se engloban en
broncodilatadores y antiinflamatorios. Estos farmacos son utilizados con diferentes
dispositivos inhaladores que presentan un modo de empleo distinto. En funcién de cada
dispositivo y estrategia de tratamiento, el paciente debe ser instruido. Desde la farmacia
comunitaria, se debe realizar un protocolo de actuacién distinto a cada tipo de
dispensacién, y en caso necesario realizar un seguimiento farmacoterapéutico.

Conclusiones: El tratamiento del asma implica la utilizacién de fdrmacos a demanda y
farmacos de mantenimiento, la mayoria usados por via inhalatoria, empleados mediante
distintas presentaciones que incluyeninhaladores presurizados, de vapor suave, de polvo
seco y nebulizadores. La falta de manejo, la falsa seguridad por la ausencia de
exacerbaciones y la exposicidon a factores de riesgos conllevan a un mal manejo de la
enfermedad.

Palabras clave: Asma, broncodilatadores, dispositivos de inhalacién, espirometria,
técnica inhalatoria.



Abstract

Background: Asthma is a chronic inflammatory disease that affects the airways, with
bronchial hyperresponsiveness and a totally or partially reversible airflow obstruction. It
affects a large number of people, which can be classified into a series of severity steps,
each of which will present a specific treatment.

Objective: The purpose of this work is to carry out a bibliographic search of the current
treatment of bronchial asthma based on the characteristics of the patient, which allows
the community pharmacist to know the treatment strategies to be able to monitor and
carry out an action that allow the patient to achieve the therapeutic goal.

Methodology: A bibliographic research was carried out using sources, such as scientific
databases (Pubmed, Medline Plus, PortalFarma, etc.), and the updated asthma guidelines
from CADIME and GEMA.

Results: The drugs that are used in the treatment of asthma are included in
bronchodilators and anti-inflammatories, these drugs are used with different devices that
present a different mode of use. Depending on each device and treatment strategy, the
patient must be instructed. From the community pharmacy, a different action protocol
must be carried out for each type of dispensing, and in any case a pharmacotherapeutic
follow-up must be carried out.

Conclusions: Asthma treatment involves the use of drugs on demand and maintenance
drugs, most of them used by inhalation, used in different presentations that include
pressurized inhalers, mild vapor, dry powder and nebulizers. Lack of management, false
safety due to the absence of exacerbations and exposure to risk factors lead to poor
management of the disease.

Keywords: Asthma, bronchodilators, inhalation devices, spirometry, inhalation technique



Abreviaturas:

e Ach: Acetilcolina

e AMPc: Adenosinmonofosfato ciclico

e ARLT: Antagonistas de los receptores de los leucotrienos

e Th2: Linfocito T helper 2

e ATP: Adenosiltrifosfato

e CADIME: Centro andaluz de documentacion e informacién de medicamentos
e CVF: capacidad vital forzada

e cysLT: cistenil-leucotrienos

e EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva cronica

e FeNO: Fraccion exhalada de dxido nitrico

e GC:Glucocorticoide

e GCl: Glucocorticoide inhalado

e GEMA: Guia espafiola para el manejo del asma

e GRE: Elemento de respuesta a glucocorticoide (Glucocorticoid response element)
e HFA: Hidrofluoroalcano

e |CP:Inhalador de cartucho presurizado

e |gE:Inmunoglobulinas E

e |L:Interleukinas

e |PS: Inhalador de polvo seco

e |VS: Inhalador de vapor suave

e |ABA:Agonista adrenérgico B-2 de accion larga

e |AMA: Antagonista de los receptores colinérgicos muscarinicos de larga duracion
e NF- kB: factor nuclear kB

e PAF: Factor activador de plaquetas

e PRM: Problema relacionado con la medicacion

e RNM: Resultado negativo de la medicacion

e SABA: Agonista adrenérgico B-2 de accion corta

e SFT: Seguimiento farmacoterapéutico

e VEF1.volumen espiratorio forzado en el primer segundo
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1. Introduccion

1.1 éQuéesel Asma?

El asma o asma bronquial es una enfermedad inflamatoria crénica de las vias
respiratorias. Realmente, se trata de un sindrome que incluye diversos fenotipos clinicos
gue comparten manifestacionesclinicassimilares. Puede manifestarse enedadtemprana
o adulta, y sin el tratamiento adecuado, el asma podria llegar a ser grave, incluso
ocasionar la muerte (Medline, 2020).

El asma bronquial es un sindrome que se caracteriza por una obstruccidon generalizada
de las vias aéreas, dificultando el flujo aéreo. Esta obstrucciéon es total o parcialmente
reversible, ya sea de forma espontdnea o por la accién que se deriva de los fdrmacos
broncodilatadores. En las personas asmaticas se producen una serie de alteraciones de
tipo inflamatoria cronica de las vias aéreas en la que se ven involucradas células como
eosindfilos, mastocitos y linfocitos T. Este proceso inflamatorio provoca hipertrofia de
glandulas mucosas y musculo liso, fibrosis, edemay lesidn epitelial. Como consecuencia
se produce una hiperreactividad de las vias aéreas ante una amplia gama de estimulos
como alérgenos, ejercicio fisico, estrés, frio, etc. que se traduce en ataques o crisis
asmaticas. Por tanto, estos estimulos, que en pacientes no asmaticos son no lesivos,
desencadenan un evento que desemboca en la obstruccién de las vias aéreas en los
pacientes asmaticos, originandolasconocidas crisis 0 ataque agudos de asma. De manera
general, cuanto mas grave sea el asma, mas intensos y frecuentes seran los ataques
(Flérez J.,2014).

El asma es uno de los trastornos crénicos mas comunes a nivel mundial, afecta a unos
334 millones de personas en el mundo, de toda clase de edades y es un tema clave de
salud publica (Medline, 2020).

La prevalencia se encuentra en aumento de manera notable, por lo que expertos afirman
gue, de ser asi, en 2025 el nimero de personas asmaticas ascenderan a 100 millones de
personas afectadas a nivel mundial.

En Espafia el asma afecta al 10% de la poblacion infantil y al 5% de la poblacién adulta.
Ademas, aproximadamente el 50% de los pacientes no presenta un diagndstico claroy,
aquellos que si se encuentran diagnosticados, el 60-70% no controla bien la enfermedad
(Vargas BecerraS2-111y Térax, 2009).

En la mayoria de los casos el asma se inicia en las primeras etapas de la vida, ya que en
casi el 50% de la poblacidn afectada se inicia antes de los 10 afios y en el mayor de los
casos, antes de los 3 afios. Solo el 25% de los casos totales se presenta en adultos con
mas de 40 afios, aunque este caso se produce de forma mas grave y con mayor
agresividad (Gemasma,2020).



1.2 Fisiologia

El aire que se inspira se encuentra compuesto por una granvariedad de fases, siendo el
oxigeno de graninterés para los seres vivos. Es vital que se produzca el aporte correcto
de oxigeno para que las células puedan llevar a cabo sus funciones de forma correcta
(Plaza J.,2019). Durante la respiracion, el cuerpo toma oxigeno del airey se expulsa el
didxido de carbono que se produce en las reacciones metabdlicas. Por ello es necesario
tanto la inspiracion, proceso por el cual llega oxigeno a los pulmones, como la espiracion,
proceso por el cual se elimina el didxido de carbono producido por el organismo.

Cuando el aire entra en el sistema respiratorio, las mucosas que se encuentran
recubriendo el interior de la boca y la nariz, humedecen y calientan el aire. Ademas, los
cilios, protegen los conductos nasalesy otras partes de las vias respiratorias, de manera
que se filtran las particulas que arrastra el aire el aire que se inspira.

Gracias al movimiento de los cilios y la presencia de moco, estas particulas quedan
adheridasy son expulsadas al exterior por las fosas nasales, o bien, transportadas hacia
la faringe pasando asi al sistema digestivo que permite la expulsion junto con los demas
productos de desecho. Enla Figura 1 se puede observar la trayectoria que sigue el aire

gue se introduce por la via aéreay las diferentes partes que componen dicho sistema.

ViAs
NASALES

EPIGLOTIS

ALVEOLOD
BRONQUIOLO

MUSCULOS
INTERCOSTALES

_PULMON
IZQUIERDO
|

DIAFRAGMA

Figura 1. Fisiologia del sistema respiratorio. Tomada de Atencidn al paciente asmdatico en la
farmacia comunitaria (Plazal.,2019).

Una vez el aire pasa las vias respiratorias superiores (nariz, cavidad nasal, boca y laringe)
alcanza la trdquea, la cual se bifurca en dos tubos, denominados bronquios, uno a cada
lado, que se introducen en los pulmones. En el interior de los pulmones, los bronquios se
ramifican en otros conductos mas pequefios y luego en otros de tamafio aun mas
pequefio que reciben el nombre de bronquiolos, los cuales acaban en unos sacos
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pequefos alveolaresllamadosalveolos, sitio donde se lleva a cabo el intercambio gaseoso
(Nihois, 2011).

El llamado arbol bronquial esta formado por sucesivas divisiones por donde pasa el flujo
de aire; es decir, consta de la traquea que se divide en los dos bronquios principales, los
cuales a su vez se dividen en los bronquios secundarios, los bronquiolos y por ultimo los
alveolos bronquiales. Esta estructura estd constituida por un conjunto de células que se
unen formandola estructura continua y final del drbol. Sus caracteristicasfuncionalesson
distintas dependiendo de cuales sean las células que constituyen cada estructura.

La trdquea estd formada por una capa externa fibrocartilaginosa, musculo traqueal que
consta de un anillo de cartilago hialino, una capa submucosa, la [|dmina propia, la capa de
mucosa y la luz traqueal en el centro (Figura 2) (Prades y Chardon, 2000). En esta
estructura encontramos diversas células, cada una de las cuales presenta una funcion
diferente: células ciliadas, células caliciformes, células basales, células endocrinas o
células de Kulchittski (en ocasiones pueden agruparse y se inervan de terminales
nerviosos colinérgicos de manera que forman cuerpos neuroepiteliales, los cualesactian
como quimiorreceptoressensibles al oxigeno), célulasinmaduras, célulasserosas, células
intermedias, y células en cepillo.

Traqueadronquio Bronqulos Alveolo
MocolAgenta
tensioactivo
Epitelo s, Apante
9 g 9 ’ Q g ? 5 54 Capilar ensioactivo
Membrana basal ~ P - = 2
L propia { L | = Capila ” - = £ s (- '_"‘D'J“"'
E — —— - i . 4 - interalvesiar
r de maaculo e | =t o
Capa ge miscub liso s> y o = o =5 Céula epitalial de tipo |
@ @ PR .
o & - Celua opitolxl do tpo |
*'® @ _Glindula
Capa | Cartilago L"
librocanilaginosa s 8 Capitar
£ R g = 4
o,
- :
- .l

Figura2. Cortetransversal de las diferentes zonas del sistema respiratorio. Tomada de Atencion
al paciente asmdtico en la farmacia comunitaria (Plaza J.,2019).

Al avanzar por el arbol bronquial encontramos los bronquios y bronquiolos los cuales
presentan una histologia similar a la traquea. Estos, a diferencia de la anterior, presentan
un epitelio mas pequefio y presentan menos células calciformes, ademas, la 1dmina
propia presenta un numero mayor de fibras eldsticas en la zona superficial y esta
separada de la submucosa por una capa discontinua de musculo liso, la cual serd la capa
predominante en las vias aéreas mas pequefias. Ademas, la capa submucosa contiene
pocas glandulas seromucosas y los cartilagos se disponen en placas aplanadas unidas
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entre si, mientras que antes se disponian en forma de herradura. En los bronquiolos
aparecen las células de Clara, cuya funcion es generar el surfactante necesario para que
los alveolos no se colapsen (Figura 2) (Plaza J,.2019).

1.3 Fisiopatologia

La principal afeccién que se produce en el asma es la obstruccion del flujo aéreo, la cual
es originada por la disminucién del calibre de la via aérea, especialmente mientras se
lleva a cabo la espiracion. Esta obstruccion de manera general es ocasional, que se
denomina crisis 0 exacerbacién asmatica, siendo completamente reversible de manera
espontdnea o mediante el empleo de un tratamiento adecuado. Aunque durante la
exacerbacién, dicha obstruccién puede darse a cualquiera de los niveles del arbal
tragueobronquial, la via aérea periférica suele ser el principal sitio de obstruccién. En los
casos que se presenta asma grave dicha obstruccion podria persistir de manera mas
continuada. A raiz de esta alteracion pueden generarse otras anormalidades funcionales,
como una alteracién de la mecdnica pulmonar y de los volumenes pulmonares, aumento
del trabajo respiratorio, desregulacion de la relacion ventilacion / perfusion vy
compromiso del intercambio de gases (Vargas BecerraS2-111y Tdérax, 2009).

La obstruccion puede ser originada por uno o varios de los siguientes factores:

1) Broncoespasmo, es decir, la contraccion del musculo liso bronquial.

2) Incremento de la secrecién mucosa, que suele ser muy adherente y en los casos
de asma grave conlleva en ocasiones el taponamiento de la via aérea.

3) Engrosamiento de la pared traqueobronquial por inflamaciony / o remodelacion.
La inflamacién de manera general es predominantemente eosinofilica, aunque
también se encuentran neutrdfilos, células cebadas, célulasT... En los casos de
asma critica, que se inicia de manera subita, la infiltracion suele ser
predominantemente neutrofilica. La remodelacién incluye hiperplasia e
hipertrofia del musculo liso, neovascularizacion, hiperplasia de glandulas
submucosas, y fibrosis subepitelial. La contribucién de cada uno de estos
elementos varia en funcion del factor que haya ocasionado dicha exacerbaciony
a la gravedad subyacente del asma.

La obstruccion de la via aérea, aunque se produzca de manera generalizada, podria no
llevarse a cabo de manera uniforme en todas las partes del pulmdn. Si persiste la
circulaciéon pulmonar en zonas que presenta poca ventilacion podria presentar un
desequilibrioen la relacionventilacién/perfusion, locual podria provocar hipoxemiay, en
los casos graves, se podria ocasionar la retencion de didxido de carbono la cual se
favorece por la fatiga muscular que conlleva hipoventilacion (V. Becerra y Térax, 2009).

Entre las alteraciones que conllevan la fisiopatologia del asma, se conoce que el
desarrollo de la inflamacion bronquial y la disfuncién del sistema nervioso auténomo,
desempefian los papeles fundamentales (Alvarez Puebla y Garcia Rio, 2011).
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Existen principalmente dos mecanismos inmunolégicos que participany contribuyen a la
obstruccién de laviaaéreaen elasma, ambos dependientes de linfocitos T-cooperadores
2 (TH2) y de sus correspondientes citoquinas.

El primero de ellos es debido a una respuesta de hipersensibilidad de tipo |, mediada por
IgE (Figura 3). La activacién de los linfocitos TH2 por el antigeno provoca la liberacién de
interleuquinas (IL-5, IL-9, IL-4, IL-13) las cuales actuan sobre receptores especificos (IL-
Ras) presentes en las células diana localizadas en el pulmén. Estos mediadores
inflamatorios tienen multiples funciones, destacando:

- LalL-4 es necesaria para la sintesis y maduracién de IgE por parte de los linfocitos
B. LalgE circulante se fija a sus receptores FceRl, presentes en la superficie celular
de eosinodfilos, mastocitos y otras células del sistema inmune.

- Las IL-4, IL-5, e IL-13 promueven la diferenciacion y el crecimiento de los
eosindfilos, y las IL-4 e IL-9 son necesarias para el desarrollo de los mastocitos.

Las siguientes exposiciones al antigeno provocan que, desde las células inmunes, se
liberen sustancias bioldgicamente activas, las cuales presentan propiedades vasoactivas,
quimiotacticas, citotdxicasy espasmogénicas.

Estos mediadores liberados proceden de tres origenes:

1. En primer lugar, se produce una liberacion de las sustancias que se encuentran
almacenadas en los granulos (factor de necrosis tumoral, proteina cationica de
eosinofilos, histamina, heparina, proteasas, proteina bdsica principal de eosindfilos, etc.).

2. Por otro lado, se activa el metabolismo de los lipidos de membrana, proceso que
genera la produccion de prostaglandinas, leucotrienos, tromboxanos vy factor activador
de plaquetas (PAF).

3. Por ultimo, se produce la activacion del proceso de transcripcion de distintos genes y
se produce la sintesis de citoquinas (interleuquinas, quimioquinas, factor de necrosis
tumoral, etc.).

Los mediadores que se liberan contribuyen a la generacién de una respuesta que se
instaura de manera brusca e inmediata, la cual se caracteriza por broncoespasmo, y a
una respuesta inflamatoria que se caracteriza por la infiltracion de células inflamatorias,
hipertrofia glandular e hipersecrecion de moco, edema de la mucosa, hipertrofia de la
musculatura lisa bronquial y destruccién del epitelio.

Todos estos procesos condicionan la escala de hiperreactividad bronquial y por ello, la
gravedad de la enfermedad.

El segundo mecanismo que contribuye al proceso inflamatorio crénicovy a la obstruccion
bronquial mediada también por linfocitos TH2 es una respuesta de hipersensibilidad tipo
V.

Las células TH2 circulantes detectan la presencia de quimioquinas que son producidas en
la via aéreay, ante esta presencia, activan o expresan unas moléculas de adhesion como
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son las selectinas e integrinas. Como consecuencia final se produce la transmigracién de
linfocitos TH2 a través del epitelio vascular hacia el tejido pulmonar, en donde estos
linfocitos liberan mediadores proinflamatorios. Este proceso contribuye a la cronificacion
de la inflamacidn. Las interleuquinas liberadas promueven las acciones anteriormente
mencionadas y, ademas, IL-4 e IL-13 participan directamente en |a hipertrofia glandular
y de la musculatura lisa bronquial, y en la hiperreactividad bronquial (Plaza J.,2019).

Agente causal
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Figura 3. Principales mecanismos porlos cuales se producen alteraciones fisiopatoldgicas de la
funcién pulmonaren elasma. Tomada de (Vargas Becerra S2-111y Torax, 2009).

Durante la crisisasmatica también se observa una disminucién considerable de la presion
de retraccién elastica o presion transpulmonar, la cual se normaliza una vez que se
produce la resolucion de la exacerbacién asmatica. Una disminucion de la presién de la
retraccion eldstica conlleva una menor velocidad de expulsion del aire desde los
pulmones, ya que esta es una fuerza que facilita la espiracion (Tang et al., 2015).

No se conoce la causa que origina esta modificacidn transitoria de la elasticidad, sin
embargo, en algunos pacientes, sobre todo aquellos que presentan asma moderada o
grave, estos valores de disminucion se mantiene mientras se atraviesan los periodos
asintomaticos, aun habiéndose descartado la presencia de enfisema.

Este hecho ha sido estudiado en pacientes cuya muerte fue ocasionada por el asma. En
estos pacientes se observd que la elastina, proteina intersticial, responsable de la
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retraccion eldstica, se encuentra disminuida o incluso fragmentada en los tabiques
alveolares, lo cudl podria ser una posible explicacion la disminucion de elasticidad.

El hecho de que se produzca una disminucion de la retraccion eldstica es relevante, ya
gue al dejar de traccionar las vias aéreas éstas tienden a cerrarse de manera prematura
al terminar el proceso de espiracion, lo que provoca el atrapamiento del aire. Esta
tendencia al colapso prematuro se favorece por los cambios que se generan en la via
aéreaacausadelasmacomo el broncoespasmo, lainflamacion, la hipersecrecién mucosa
y la remodelacién; ademads de la alteracién del surfactante debido al exudado proteinico
y la degradacion sufrida por enzimas eosinofilicas.

El atrapamiento de aire se ve manifestado por el incremento del volumen residual, a
expensas de una disminucién de la capacidad vital enlas pruebas diagndsticas.

1.4 Criterios diagndsticos

Eldiagndstico del asma ha de considerarse ante la sospecha de sintomas que acompafian
a esta patologia como es la presencia de disnea, tos, sibilanciasy opresion. En la
anamnesis se debe considerar el inicio de los sintomas de los pacientes, la presencia de
rinitis alérgica o eczema y antecedentes familiares de asma o atopia. Mediante la
exploracion fisica, lo mas significativo son la presencia sibilancias en la auscultacién y
rinoscopia, ademas de dermatitis o eczema. Pero esta exploracién no permite la
confirmacién de la presencia de asma, siendo necesario incluir otra prueba que mida la
funcion respiratoria, que serd de mayor fiabilidad en pacientes adultos, ya que los nifios
podrian presentar dificultad de realizacion.

Segun la GEMA (GEMA, 2021), la espirometria es la prueba diagndstica de eleccion, en la
cual se determinan mediante un espirometro (Figura4), la capacidad vital forzada (CVF)
y el volumen espiratorio forzado en el primer segundo (VEF1). La CVF, se define como el
volumen méaximo espirado que se genera con el maximo esfuerzo y rapidez partiendo
desde la capacidad pulmonar total. El VEF1, es la cantidad de aire exhalado de manera
abrupta en el primer segundo después de una inhalacién maxima (Figura 5). La alteracion
de estos valores podria indicar una obstruccion de la via aérea, aunque valores normales
no excluyen la obstruccion.

El cociente de VEF1/FVC por debajo de los limitesinferiores (0,7 en adultos y menor de
0,8 en nifios) muestra una obstruccion bronquial. Valores de VEF1 disminuidos serian
indicativos de obstruccion, ademasde ayudar a establecer la gravedad del proceso, ya que
presenta mayor riesgo de crisis. Sin embargo, pacientes que presentan un asma
intermitente o persistente leve suelen presentar valores normales en la espirometria en
lafaseintercrisis, por loque la espirometria no se considera una prueba concluyente para
el diagndsticodel asma. Es por ello por lo que es necesariolarealizacionde otras pruebas
como la hiperreactividad bronquial con metacolina (Punto Farmacol, 2020). En el caso de
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asma persistente moderado y grave se visualiza una caida significativa de estos valores,
ya que el grado de obstruccidon es mas grande.

e

ipr

Figura4. Espirometros utilizados en las pruebas de funcion pulmonar. Fotografia tomada de

(Punto Farmacol, 2020).
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Figura5. Grdfica que enfrenta volumen de aire frente altiempo y las fluctuaciones relacionados
conlos pardmetros que indican (Garcia-Rio etal., 2013).

La espirometria, enocasiones, suele repetirse, sobre todo en casos en los que se obtienen
valores normales pasados 15 minutos tras la prueba de broncodilatacién. Esta prueba
consiste en la administracién de 4 dosis sucesivas de 100 ug de salbutamol mediante la
utilizacion de inhalador presurizado empleando camara espaciadora. Si se obtienen
valores superiores al 12% en los valores de VEF1 y mayor o igual de 200 ml en adultos y
100 en nifios, se considerara una respuesta positiva. En la poblacion pediatrica, se
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considera una prueba de interés la medida de una respuesta excesiva a un
broncoconstrictor, en el que se pueden emplear agentes directos como histamina,
metacolina, indirectos como manitol...

Por ultimo, se mide la inflamacion eosinofilica de las vias aéreas de manera no invasiva,
determinando la fraccién exhalada de éxido nitrico (FeNO), considerandose que a partir

de 50 ppb se establece un asma eosinofilica (GEMA, 2021).

Durante el diagndstico del asma, también se debe prestar especial atencion a los cuadros
de alergia, ya que ésta presenta implicacion en la fisiopatologia del asma. Puede
realizarse en nifios y adultos y es complementaria a la valoracién de los antecedentes
personales y familiares, y la relacién de los sintomas con la exposicion a determinados
alérgenos. La prueba de eleccién seria el prick test o prueba de puncién epidérmica, que
presenta los mejores resultados utilizando una amplia gama de extractos estandarizados
(Alvarez Puebla y Garcia Rio, 2011).

Es importante diferenciar el asma de la enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC). Aungue el asma puede aparecer en la edad adulta, suele manifestarse durante la
infancia, mientras que la EPOC afecta sobre todo a pacientes mayores de 40 afios.

Por otro lado, el asma no presenta correlacion necesaria con la habituacion tabaquica,
mientras que para la EPOC se considera un antecedente casi indispensable.

La sintomatologia también ayuda a distinguir entre estas enfermedades. En el asma la
disnea sdlo se presenta en casos de exacerbaciones, tras la exposicion a agentes o la
realizacion de factores desencadenantes, mientras que en el caso de EPOC se manifiesta
en la realizacion de tareas cotidianas, cuando supone un esfuerzo fisico. Es por ello que
en el asma el cociente entre VEF1/CVF solo presenta valores bajos durante las crisis,
mientras que enla EPOC suele estar de manera mas continuada por debajo del 70%. Por
otra parte, la presencia de tos con abundante esputo (tos productiva), sobre todo en la
mafiana, es significativa en EPOC, mientras que en pacientes asmaticos se dan cuadros
de tos seca nocturna.

Finalmente, también existe diferencia importante en la respuesta a los corticoides entre
estas dos patologias.

La respuesta a los corticoides inhalados es mucho mejor en los casos de asma, mientras
gue solo un 20% de los pacientes con EPOC, presentan mejoria (Baloira Villar y Pallarés

Sanmartin, 2016).

1.5 Etiologia

El asma puede clasificarse de manera amplia segun los principales estimulos que
conllevan la generacion de un episodio agudo en lugar de etiopardmetros logicos.
Algunos sistemas de clasificaciéndividenalasma en dos grupos principales:idiosincratica
o intrinseca, alérgico o extrinseco.
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El asma alérgica (extrinseca) es la forma mds comun de asma y es relacionado con
antecedentes de tipo atdpico como la aparicién de eczemas y las alergias estacionales.
Esta propension se asocia con una elevacion de la IgE sérica, asi como el resultado
positivo de la piel frente a los alérgenos. Los pacientes con este tipo de asma tienen
desgranulacionde IgE mediada por mastocitos y una consecuente respuesta inflamatoria.

El asma idiosincrdsica o intrinseca de manera general no se encuentra relacionada con
un aumento de IgE o con antecedentes de alergia.

A menudo, los pacientes con asma presentan desencadenantes especificos que generan
ataques agudos, entre los cuales se encuentran medicamentos como la aspirina,
conservantes de alimentos, aire frio, estrés, reflujo gastroesofdgico, conservantes de

alimentos, ejercicio, infecciones de las vias respiratorias...

Otros sistemas de clasificacion propuestos para el asma se basan en la gravedad de la
enfermedad de acuerdo con la frecuencia de los ataques agudos. Este sistema de
clasificacion divide el asma en leve intermitente, leve persistente, persistencia moderada

y persistente grave.

Ademas, dicha clasificacién basada en la gravedad se presta muy Util para asignar un
tratamiento especifico en funcidn de la categoria (Sollecitoy Tino, 2001) (Figura 6).

Iintermitentel N Persistente M BN Persistente M INPersistente
leve) moderada grave
Sintomas diurnos No Mas de 2 veces Sintomas Sintomas
(2 veces o menos a la semana a diario continuos
a la semana) (varias veces
al dia)
Medicacion de alivio No Mas de 2 Todos los dias Varias veces
(agonista B,-adrenérgico | (2 veces o menos | veces a la semana al dia
de accion corta) /semana) pero no a diario
Sintomas nocturnos No mas de Mas de 2 veces Mas de una Frecuentes
2 veces al mes al mes vez a la semana
Limitacién de la Ninguna Algo Bastante Mucha
actividad
Funcién pulmonar >80% >80% >60%-<80% £60%
(FEV, o PEF) % tedrico
Exacerbaciones Ninguna Una o ninguna Dos o mas Dos o0 mas
al ano al ano al ano

FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; PEF: flujo espiratorio maximo.

Estratesia Escalén 3 Escalon 5
tera éftica Escalon 1 Escalon 2 (0] 0
P Escalon 4 Escalon 6

Figura6. Clasificacion dela gravedad delasma cuandoésta se encuentra bien controlada con
tratamiento, distribuidaen escalones. Figuraadaptada de la Guia Espafiola del Manejo del
Asma (GEMA, 2021).
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2. Justificacion y objetivos

El asma bronquial es una enfermedad que afecta a millones de personas en todo el
mundo, siendo mas bien un conjunto de sintomas que se engloban dentro de un mismo
nombre. Se trata de una patologia que requiere un buen conocimiento y control del
tratamiento por parte del propio paciente. Es por ello que, el farmacéutico es clave en
esta patologia, como personal sanitario cercano al paciente.

El objetivo principal del trabajo es la realizacién de una busqueda bibliografica del
tratamiento actual del asma y valorar la contribucién del farmacéutico comunitario en el
control de esta patologia. Para alcanzar este objetivo se propusieron los siguientes
objetivos secundarios:

- Recopilar informacion sobre los mecanismos de accién y las reacciones adversas
mas frecuentes de la farmacoterapia.

- Describir las diferentes estrategias terapéuticas en funcién de las caracteristicas
del paciente.

- Describir los diferentes dispositivos inhaladores que existen en el mercado
actualmente, asi como su modo de utilizaciéony conservacion.

- Valorar la intervencidn del farmacéutico comunitario en el asma.

3. Metodologia

Esta revision bibliografica ha sido realizada a partir de busqueda de informacién en guias
y publicaciones cientificas. Entre las fuentes utilizadas, destacan la Guia Espafiola del
Manejo del Asma (GEMA) y las guias del asma elaboradas por el Centro Andaluz de
Documentacion e Informacion de Medicamentos (CADIME). Ademas, se realizaron
consultas de bibliografia recogida en estas guias, obteniendo informacion mds detallada
del tema a tratar.

Ademas, se realizaron busquedas en Pubmed utilizando palabras claves como: “Inhaled
corticosteroids”, “inhalers”, “asthma”. Destacando articulos de las revistas cientificas
“Archivo de Bronconeumologia” y de la “Sociedad Espafiola de Farmacia Familiary
comunitaria” (SEFAC).

La informacidn acerca del consejo farmacéutico fue obtenidos de informacién aportada
por los Colegios farmacéuticos, fundamentalmente El Colegio de Farmacéuticos de
Cadiz.
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4. Resultadosy discusion

Una vez obtenido un diagndstico, y el nivel de gravedad que presenta el paciente, los
objetivos terapéuticos son, por un lado, el alivio de los sintomas y, por otro, la
modificacién del curso de la enfermedad, lo que implica intervenir para prevenir en la
medida de los posible el deterioro de la funcién pulmonar y reducir o prevenir las crisis
periddicas. Como en otras muchas patologias, el primer objetivo se consigue con mayor
facilidad que el segundo, ya que el uso de farmacos permite mitigarla obstrucciéncrénica
y reduce de esta manera la mortalidad que deriva de la enfermedad.

El tratamiento debe presentar una estructura global y debe ser individualizado, de
manera que médicoy paciente logren llegar a un tratamiento en consenso y se marguen
unos objetivos, que incluya ademads de tratamiento farmacoldgico, unas medidas no
farmacoldgicas. Estas pautas y tratamientos podran variar en funcion del curso de la
enfermedady la exposicién a factores de riesgo.

4.1 Tratamiento farmacoldgico

El tratamiento del asma en todo caso debe ser individualizado, en funcién de las
caracteristicas del paciente. De manera general, el tratamiento suele ser escalonado
permitiendo ir controlando el progreso de la enfermedad (Gemasma, 2020) para poder
alcanzar y mantener el control de la enfermedad en la mayor brevedad posible, para
poder prevenir exacerbaciones y la obstruccion crénica al flujo aéreo, reducir en la
medida de lo posible la mortalidad por asmay evitar la inercia terapéutica.

Los farmacos que son empleados en el tratamiento del asma se engloban en dos grandes
grupos, farmacos de control y fdrmacos de rescate, siendo estos Ultimos utilizados a
demanda.

Los farmacos de control, también conocidos como de mantenimiento, deben
administrarse a diario entre los que se incluyen: Glucocorticoides inhalados (GCI) o
corticoesteroides sistémicos; agonistas adrenérgicos B2 (LABA); antagonistas de los
receptores de los leucotrienos (ARLT); antagonistas muscarinicos (LAMA); anticuerpos
monoclonales; y otros como cromonas y teofilina de liberacion retardada, que en la
actualidad estdn en desuso por su menor eficacia.

Los farmacos de alivio sintomatico son utilizados a demanda para prevenir o tratar la
broncoconstriccién de manera rapida y eficaz, destacando: agonistas adrenérgicos 32 de
accion corta (SABA) como salbutamol y terbutalina. Recientemente, las guias
terapéuticas como GINA (Global Initiative for Asthma) y GEMA recomiendan como
tratamiento de alivio las asociaciones GCl/formoterol o GCl/salbutamol. Sin embargo,
esta asociacionde broncodilatadores y GCla dosis bajasa demanda no ha sido instaurada
en clinica todavia debido al cambio en la estrategia terapéutica que suponen
(Dominguez-Ortega et al., 2020).
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4.1.1 Broncodilatadores

Los farmacos broncodilatadores son farmacos que permiten la relajaciéndel musculo liso
de lasvias aéreas. Dentro de este grupo se encuentran tres grupos de farmacos:

4.1.1.1 Agonistas adrenérgicos B-2

Este grupo de farmacos es el mas importante para los pacientes asmaticos ya que son |os
mas utilizados.

Los receptores adrenérgicos B-2 (Figura 7) se encuentran en el musculo liso de las vias
respiratorias, en el epitelio, pared alveolar, glandulas submucosas, musculo liso de los
vasos sanguineos pulmonares, célulasliberadorasde mediadores (mastocitos, eosindfilos
y basdfilos) y en ganglios y terminaciones nerviosas colinérgicas posganglionares. Por lo
gue son muy importantes para la funcion normal de las vias aéreas. El bloqueo B-
adrenérgico no modifica el tono bronquial en el individuo sano, pero provoca
broncoconstriccion en el asmatico, lo que indica que en estos pacientes existe una
activacion tonica de los B-adrenoceptores, necesaria para mantener un bajo nivel de
resistencia al flujo de aire (Infante y Lanz, 2005).

o-agonista
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Figura7. Mecanismo de accién de los agonistas 62 en la musculatura lisa bronquial que conlleva
la broncodilatacion. Imagen tomada de Principios de farmacologia (Goldn,2017).

Los agonistas B2 se unen a los receptores B-adrenérgicos localizados en el musculo liso
bronquial. La unién con el receptor provoca un cambio de conformacién del receptor, lo
gue activa a la adenilciclasa, enzima que cataliza el paso de adenosiltrifosfato (ATP) a
adenosinmonofosfato ciclico (AMPc). Este hecho conduce a una disminucion de la
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concentracion intracelular de calcio y una disminucion de la fosforilacién de las cadenas

de miosina, lo cual se traduce en una relajacion del musculo liso (Sicras-Mainar et al,
2018).

Enlaclinica se observa que son protectores de estimulos broncoconstrictores, por lo cual
constituyen una terapia eficazy preventiva contra el asma que se induce por el ejercicio

(Garcia Hernandez, 2004).

Los agonistas B-adrenérgicos se clasifican en funcién de la duracion de sus efectos (Tabla

1):

De corta duracién (SABA): A este grupo pertenecen el salbutamol (Ventoaldo®,
Ventolin®, Ventilastin Novolizer®) y la terbutalina (Terbasmin Turbuhaler®), que
son los Unicos autorizados en Espafia. Se utilizan para el tratamiento de rescate,
ya que el inicio de sus efectos es rdpido. En la clinica se observa que son
protectores de estimulos broncoconstrictores, por lo cual constituyen una terapia
eficazy preventiva contra el asma que se induce por el ejercicio (Garcia Hernandez,
2004)

De larga duracion (LABA): Se utilizan para el tratamiento de mantenimiento
debido a sumayor duracién de accién que los SABA. Sin embargo, no sirven como
farmacos de rescate debido al inicio lento de sus efectos. En este grupo se
incluyen:

o Bambuterol: Profarmaco de la terbutalina que se administra por via oral
bajo el nombre de Bambec®, comprimidos 10 mg.

o Formoterol: LABA que tiene un inicio de accion rapido, dentro del grupo,
de administracion por via inhalatoria Broncoral Neo®, Foradil Aerolizer®,
Formatris Novolizer®, Oxis Turbuhaler®.

o Salmeterol: también por via inhalatoria Beglan®, Beglan Accuhaler®,
Betamican®, Betamican Accuhaler® Inaspir®, Inaspir Accuhaler®,
Serevent® y Serevent Accuhaler®.

o Vilanterol:de desarrollomasreciente, este farmacotiene una duracién de
accion mayor (=24 h) y se usa fundamentalmente en EPOC, pero también
esta disponible en combinacion con fluticasona para el tratamiento del
asma Revinty Ellipta®.

Tabla 1. Tiempode actuacion expresadoen minutos de los 62- adrenérgicos (Garcia Hernandez,

2004).

Accién corta
Salbutamol 3-5 60-90 180-360
Terbutalina

Accidnretardada
Salmeterol 20-45 120-240 660-720
Formoterol 3-5 60-90 660-720
Bambuterol 3-5 - 1440
Vilanterol 3-5 - 1440
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Los efectos secundarios que presentan los fdrmacos agonistas B-adrenérgicos, tanto
SABA como LABA, son derivados de su accién adrenérgica, y por tanto proporcionales a
la dosis administrada. Debido a que se administran por via inhalatoria, sus efectos
sistémicos son muy raros, destacando si aparecen, taquicardia y temblor muscular.

4.1.1.2 Antagonistas colinérgicos muscarinicos

La contraccion del musculo liso bronquial es el principal elemento de la obstruccién
reversibleenlaviaaérea. Esta contracciénes regulada por el sistema nervioso auténomo,
y laestimulaciéncolinérgica esdeterminante para el gradode constriccion. Se piensa que
el aumento del tono colinérgico en los pacientes asmaticos podria ser debido a una
expresion anormal de los receptores muscarinicos, o a un aumento de la liberacién de
acetilcolina inducido por el alérgeno (Balbin, 2014).

Los broncodilatadores anticolinérgicos actian antagonizando la actividad parasimpatica
y actlan a través de los receptores de acetilcolina (Ach) localizados en el musculo liso de
las vias aéreas (Avances En Respiratorio, 2021). Los receptores muscarinicos presentan 3
subtipos que son losimplicados en la broncoconstriccién.

Los receptores M1 se encargan de la regulacion de la transmisién colinérgica, mientras
qgue los M3 son localizados en la membrana presinaptica de la terminacién nerviosa
colinérgica y regula una retroalimentacion negativa cuya finalidad es reducir la
transmision de Ach. Los M3 se encuentran en el musculo liso bronquial y regulan la
contraccion; y en las glandulas submucosas, donde se encargan de regular la secrecién
mucosa. Por estas razones, los broncodilatadores deben presentar alta afinidad por M1y
M3,y baja por M (Albertson et al., 2017) (Figura 8).
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Figura 8. Esquema del mecanismo de los anticolinérgicos, teofilina y los agonistas 82 en la
musculaturalisa bronquial. Imagentomada de (Veldzquez, 2019).

Los antagonistas colinérgicos fueron los primeros tratamientos para el asma en la
medicina occidental. Desde 1896 data el uso de “cigarrillos para el asma” que contenian
estramonio (Datura stramonium L.).Sin embargo, producian numerosos efectos adversos
debido a su absorcion sistémica. Actualmente se utilizan farmacos con estructura de
amonio cuaternario administrado por via inhalatoria, disminuyendo la incidencia de
RAMs sistémicas debida a |a dificultad para ser absorbidos por su estructura cuaternaria.

Actualmente se utilizan en clinica cinco farmacos broncodilatadores anticolinérgicos.
Ipratropio y oxitropio son antagonistas no selectivos de los tres receptores (M1, M2 y M3)
y presentan accion corta. Tiotropio, aclidinio y glicopirronio son farmacos de accion
prolongada, con mayor afinidad por los receptores M1y Ms. Actualmente los farmacos
anticolinérgicos que se emplean en el asma son el bromuro de tiotropio y el bromuro de
ipratropio.

Debido a que se emplean a dosis bajas y su administracion es local mediante la via
inhalatoria, los broncodilatadores anticolinérgicos son bien tolerados, siendo poco
frecuentes los efectos adversos. El mas frecuente es la sequedad de boca que suele ser
moderada. Algunos pacientes presentan tos con el empleo de bromuro de ipatropio.

Otros efectos anticolinérgicos que pueden observarse son: disuria, mareos, somnolencia,
retencién urinaria... Es de destacar que podrian agravar patologias como la hipertensién
ocular o glaucoma de dangulo cerrado, ademds de la hiperplasia prostatica
(AccessMedicina, 2021).

4.1.1.3 Metilxantinas (teofilina)

La teofilina es la Unica metilxantina que se encuentra comercializada en el tratamiento
para el asma, que se administra por via oral, ya sea en solucidn, bajo el nombre comercial
Elixifilin®, oencomprimidosde liberacidon prolongada comoel Theo Dur retard®. También
puede ser administrado por via intravenosa (McGraw-Hill Medical, 2021).

Se plantea que la teofilina es eficaz en pacientes asmaticos utilizada a dosis bajas que se
correlacionan con concentraciones plasmaticas de 5-10 pg/mly a largo plazo.

Presenta un mecanismo de accion muy complejo. En su actividad broncodilatadora
participa la inhibicidon de las fosfodiesterasas tipo Il y IV en el musculo liso, con lo que
aumentan los niveles de AMPc, induciendo la relajacion del musculo como se ha visto
anteriormente. Sin embargo, las concentraciones necesarias de teofilina para inhibir a
estas enzimas son mayores a las que se alcanzan en el margen terapéutico, por lo que no
puede ser el Unico mecanismo implicado. Otros mecanismos implicados serian:

- Antagonista competitivo de los receptores de adenosina, los cuales participan
en la broncoconstriccién.
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- Inhibicién de la liberacion de mediadores inflamatorios por células inmunes.

- Aumento del transporte mucociliar.

- Mejoria de la contractilidad diafragmatica (Punto Farmacol, 2020).

- Induce la actividad de la histona desacetilasa, inhibiendo asi la expresion de
genes inflamatorios (Tosca et al., 2020).

La teofilina presenta un estrecho margen terapéutico (10 a 20 pug/ml), por lo que es muy
frecuente la apariciéon de efectos adversos a nivel digestivo, como nauseas, vomitos,
diarreas...; cardiovasculares como taquicardias y arritmias; y nervioso como excitacion,
cefalea, convulsiones, etc. Estos efectos son especialmente importantes en el paciente
anciano, asi como en nifios que puede presentar problemas en el desarrollo (CIMA,
2021). Ademas, son numerosos los farmacos que pueden provocar la variacion en las
concentraciones de teofilina, por lo que podrian desencadenar el desvio del margen
terapéutico y ocasionar toxicidad o falta de efecto. Es por ello que se recomienda la
monitorizacion de sus concentraciones plasmaticas (Barnes, 2013).

A pesar de que la teofilina presenta la ventaja de administracién por via oral, en un
estudio llevadoa cabo por Tee y cols se observé que los LABAinhalados eran mas eficaces
gue la teofilina para mejorar el flujo respiratorio maximo en la mafiana y redujeron la
necesidad de utilizacién de SABA (Tee et al., 2007). Esto, junto con su estrecho margen
terapéutico ha hecho que la teofilina esté en desuso para el tratamiento del asma,
reservandose para aquellos pacientes en los que no se consiga controlar el asma con
otros tratamientos.

4.1.2 Antiinflamatorios bronquiales

Este grupo de farmacos permiten la resoluciéon de la inflamacién bronquial existente
ademas de impedir la posible inflamacidon posterior. Ante su ineficacia frente al
broncoespasmo, no son utilizados para el tratamiento del ataque agudo. Entre ellos,
encontramos un grupo novedoso, los anticuerpos monoclonales que son dirigidos
especificamente frente a moléculas con implicacion en la fisiopatologia del asma,
ampliando asi, el arsenal terapéutico disponible para el tratamiento de distintos
fenotipos de la enfermedad. Entre los grupos de farmacos que pertenecen a este grupo
encontramos:

4.1.2.1 Glucocorticoides inhalados

Los glucocorticoides (GC) son farmacos que presentan gran utilidad terapéutica, debido
a su accion antiinflamatoria e inmunosupresora, son derivados de la hormona cortisol
gue se produce en la gldndula suprarrenal (Ramos Gonzalez, 2014).

Los GC ejercen su accidn al unirse a receptores intracelulares (Figura 9) que se
encuentran situados en el citoplasma. Los receptores de los GC forman parte de una
superfamilia de factores reguladores de la transcripcion. Estos receptores se encuentran
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unidos a chaperonas, las cudles no pueden trasladarse al nucleo vy, por tanto, se
encuentran inactivos (Dominguez-Ortega et al., 2020).

Cuando los GC se unen a los receptores, se produce un cambio de conformacion de
dichos receptores, los cuales se separan de las chaperonas.

Los complejos GC-receptor se trasladan al nicleoy forman dimeros que se fijan a lugares
especificos del ADN, en la region promotora de genes. Estos lugares reciben el nombre
de elementos de respuesta a los GC (glucocorticoid response elements, GRE). De forma
general, dicha union se traduce en cambio de expresién de genes, como, por ejemplo, un
aumento de la transcripcidn, y en consecuencia se produce una mayor sintesis de ciertas
proteinas, como la lipocortina o los receptores B2-adrenérgicos (Figura 9).

Existen dos tipos de receptores para los GC, los receptores GCRa y los GCRp. Los GCRa
constituyen la forma normal del receptor glucocorticoide. Estos son capaces de unirse a
los GC, trasladarse al ndcleoy unirse al ADN. Sin embargo, los GCRB no se unen a los GC
y son capaces de inhibir los efectos de los GCRa activados, por lo que se piensa que

podrian estar relacionados con los casos de asma resistentes a los corticoides.

Se conoce que los GC podrian suprimir lainflamaciénaumentando la sintesis de proteinas
antiinflamatorias, como es el caso del inhibidor del factor nuclear kB (NF- kB), la
interleucina 10 (IL-10), la anexina-1 o el inhibidor de la leucoproteasa (Heffler et al,,
2018). Sin embargo, el mayor efecto antiinflamatorio de estos fdrmacos se debe a la
supresion de genes que codifican mediadores proinflamatorios, como IL-5, IL-3 y factor
de necrosis tumoral (Heffler et al., 2018).
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Figura9. Mecanismo de accion de los glucocorticoides (Ramos Gonzalez, 2014).
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Los GC no solamente alteran la expresion génica de las células inflamatorias, sino que
también actlan sobre otras células, alterando la secreciéon de moco en las vias
respiratorias o aumentando la expresion de los receptores B2-adrenérgicos, la cual
disminuye en el caso de un uso continuado (Figura 10).
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Figura 10. Efectos de los corticoesteroides en las células inflamatorias y estructurales en las vias
respiratorias. Imagen tomada de (Goodmany Gilman, 2019).

El hecho de que se utilicen por via inhalatoria ha mejorado su perfil de seguridad, ya que
se reduce el principal inconveniente de este tipo de farmacos, que presentan numerosos
efectos secundarios. Los GC inhalados (GCl) que se usan con mayor frecuencia en Espafia
son el dipropionato de beclometasona, el propionato de fluticasona y la budesdénida
(CADIME, 2021).

Con el uso de los GCl es comUn observar una disminucién del niumero de las crisis, asi
como ladisminucion de los sintomas, se produce una mejora de lafuncion pulmonar, una
disminucién de la hiperreactividad de los bronquios. Todo esto conlleva una mejora de la
calidad de vida del paciente. Aunque con respecto a su eficacia para el control del asma
presenta un curva de dosis respuesta plana, ya que el aumento de la dosis no se relaciona
con una mejora del control de los sintomas, ademas de aumentar el riesgo de efectos
adversos, es por ello que se debe evitar afiadir subir la dosis.

En cualquier caso, siempre se buscara el uso de la minima dosis eficaz para evitar las
exacerbaciones. Sin embargo, en casos en los que no se consiga un buen control de la
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enfermedad, se podria precisar el uso de GC orales, en casos graves de crisis asmaticas,
o incluso la necesidad de utilizar la via parenteral (Garcia Hernandez, 2004). En la Tabla 2
se muestran las concentraciones normalmente empleadas en el tratamiento normal de
las crisis.

Tabla 2. Adaptadadelarticulo redactado por (Garcia Hernandez, 2004). Serepresentanlas
dosis de glucocorticoides inhalados expresados en dosis diariaen ug.

Beclometasona <200 200-400 400-800
Budesonida <200 200-400 400-800
Fluticasona <100 100-200 200-400

Entre los efectos secundarios se encuentran efectos locales como la candidiasis o la
disfonia; y/o sistémicos que pueden ser: petequias, cataratas, osteopenia, pérdida de
peso, inmunosupresion, retraso del crecimiento e inhibicién de la via hipotalamo-
hipdfisis. La administracion por via sistémica conlleva un aumento de los efectos
secundarios, produciendo una intensificacién de estos, es por ello, que se prefiere en
todo caso, la via inhalatoria. El uso de estos farmacos por via inhalatoria requiere una
serie de pautas importantes que deben de llevarse a cabo tras su administracién, como
el enjuague de la boca (Punto Farmacol, 2020).

Es importante destacar, que, si la dosis inhalatoria supera los 1.000 pg/dia, se pueden
originar efectosadversos similaresalos que se observan por via oral. Adem3s, el paciente
tratado con GCl de forma continua, no debe abandonar el tratamiento de forma brusca,
ya que podria originar agudizacionesgravesde la enfermedad. Laretirada debe realizarse

de forma lenta y progresiva (Ochoa Sangrador etal., 2021).

4.1.2.2 Antagonistas de los receptores de leucotrienos

Los leucotrienos, especialmente LCT4, son importantes mediadores inflamatorios que
participan en la inflamacidn alérgicay no alérgica de las vias respiratorias. Participan en
el reclutamiento de células inflamatoriasy la produccion de diferentes citocinas, que
estimulan la remodelacion de las vias respiratorias y la secrecion de moco (Schéper et al,
2011).

Tras determinados estimulos (citosinas, antigenos, aire frio, ejercicio,), se activa la
fosfolipasa A2 que hidroliza fosfolipidos de la membrana celular en dcido araquidonico,
principal precursor de mediadores celulares. Este metabolito es metabolizado por la 5-
lipooxigenasa de los mastocitos (y otros leucocitos como los eosindéfilos) en leucotrieno
A4 (LTA4). A partir del LTA4, se forman los diferentes leucotrienos. En determinadas
células, los LTA4 son transformados en cistenil-leucotrienos (cysLT) LTC4 y a su vez en
LTD4 para que finalmente sean convertidos en LTE4 después del transporte extracelular
(Figura 11).
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Estas sustancias conllevan diversos efectos en el organismo: contribuyen a la respuesta
inflamatoria, a la contraccion del musculo liso, desgranulacion, agregacidon y quimiotaxis
de neutrdfilos, aumento de la permeabilidad vascular y contribuyen a la remodelacién
del musculo liso, especialmente de la via aérea (Number et al., 2005).

Los antileucotrienos son farmacos que inhiben el proceso de remodelacion de la via
aérea, ya que se produce una disminucion de la infiltracion de eosindfilos al pulmén, asi
como una disminucién de la desgranulacion de estos y un descenso en la liberacion de
citocinas que se relacionan con una respuesta Th2. Ademas, impiden |la hiperplasia de las
glandulas mucosas y la hipersecrecion de moco, el depdsito de colageno y fibrosis
(Holgate, 2003).

Son farmacos que inhiben la 5-lipooxigenasa, bloquean la formacion de leucotrienos y
antagonizan el receptor de cistenil-leucotrieno (CysLT1). Se clasifican en:

- Inhibidores de 5-lipooxigenasa: Zileuton.
- Antagonistas del receptor CysLT1: Zafirlukast, montelukast, pobilukast vy

pranlukast.

Los antagonistas de los receptores de los leucotrienos son farmacos que presentan un
excelente perfil de seguridad, que presentan una adecuada administracion por via oral.
Son utilizados para tratar el broncoespasmo que puede ser inducido por el ejercicio, y
ademas, reduce el nimero de crisis y disminuye la necesidad de medicacién de rescate.

En Espafia solo estad autorizado actualmente montelukast, el cual suele ser utilizado como
tratamiento complementarioa LABAy GCl cuando no se consiga buen control del asma
con ellos. También son utilizados como alternativa en nifios y adolescentes con asma

persistente leve que no pueden utilizar corticoides inhalados.

Producen efectos adversos mayormente a nivel cardiovascular, aunque también cefaleas,
vértigo, fiebre, insomnio, nerviosismo, somnolencia, dispepsia, nduseas, disminucién del
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numero de leucocitos, hepatitis y alteracion del higado, mialgias, artralgias...(Matsuse and
Kohno, 2014).

4.1.2.3 Anticuerpos monoclonales

Los farmacos bioldgicos son utilizados actualmente en el tratamiento de mantenimiento
en casos de asma grave, siendo bastante Utiles para el manejo de la enfermedad. Los
anticuerpos monoclonales utilizados en el tratamiento del asma:

- Impidenlaunién de IgE alos receptoreslocalizados en mastocitos y baséfilos, inhibiendo
asi la hipersensibilidad y la cascada inflamatoria (omalizumab).

- Inhiben o bloquean la actividad de citocinas proinflamatorias (IL-5). Mepolizumab,
benralizumaby reslisumab, impidenla accionde IL-5, mientrasque Dupilumab, interfiere
en la sefializacién de IL-13 e IL-4 (Quirce et al., 2014) (Figura 12).
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Figura12. Clasificacion de los diferentes anticuerpos monoclonales en funcion de sus dianas
terapéuticas. Imagen adaptada delarticulo redactado por (SilvaE. MD. et al., 2016).

El primer anticuerpo monoclonal que se comercializo fue omalizumab, bajoel nombre de
Xolair®, autorizado en Espafia en 2009, aprobado por mostrar eficacia frente a la
reduccion de exacerbaciones y, reduccion de la dosis de GCI, mejorando asi la calidad de
vida de los pacientes. Estd autorizado como tratamiento adicional, siendo administrado
por via subcutdnea cada 2-4 semanas, en pacientes que presentan asma alérgica grave,
siempre que sean mayores de 6 afios, y esta se encuentre no controlada. Adema3s, se
debe demostrar mediante analitica la intervencién en las exacerbaciones de IgE, v la
presencia de funcién pulmonar reducida a pesar de recibir tratamiento de
mantenimiento con corticoides inhalados y LABA.

En el Ultimo lustro se han incorporado al mercado, anticuerpos cuya accién consiste en
la interferencia con la accién biolégica de IL-5. Mepolizumab (Nucala®), el cual es
administrado por via subcutanea de manera mensual; y reslizumab, el cual se administra
por via intravenosa también de forma mensual. Ambos actUan bloqueando la IL-5,
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impidiendo que se una a la superficie de los eosindfilos y, de esta forma, reduciendo su
activaciony su numero. Por otro lado, se encuentra benralizumab, el cual se administra
por via subcutanea cada 1l 6 2 meses(Fansenra®).Se une de manera especifica al receptor
de los eosindfilos (IL-5R), inhibiendo asi la accion bioldégica de ésta y se estimula la
citotoxicidad celular, la cual depende de los anticuerpos promoviendo su destruccién por
células NK (Casale et al., 2019). Estos farmacos se encuentran autorizados como un
tratamiento adicional en pacientes con asma eosinofilica grave no controlada, aunque
mepolizumab también puede ser administrado en pacientes adolescentes y nifios
mayores de 6 afios (Tortajada-Girbés etal., 2018). Los tres farmacos han demostrado un
claro beneficio en la funcién pulmonar y en la sintomatologia del asma, pero, sobre todo,
han demostrado reducir la frecuencia de las exacerbaciones, con una reduccién de la tasa
en torno al 50% y una eficacia y tolerabilidad que se mantienen en el tiempo (Ortega et
al., 2016).

Por ultimo, recientemente se autorizo el uso del anticuerpo dupilumab (Dupixent®). Se
administra por via subcutanea cada 1-2 meses. Este anticuerpo esta dirigido a la
subunidad a del receptor de laIL-4 (IL-4Ra), con lo cual se impide la sefializaciéon mediada
por la unién de la citocina a un receptor de tipo | (IL-4Ra/yc) y también por IL-4 e IL-13 a
travésdel receptortipo Il (IL4Ra/IL13Ra). IL-4 e IL-13 participan en procesos inflamatorios
de tipo 2, es por ello que dupilumab presenta importantes efectos antiinflamatoriosy se
reconoce como tratamiento de mantenimiento para el asma grave que presenta
procesos inflamatorios de tipo 2, siempre en adolescentes mayores de 12 afios y adultos
gue no se encuentren controlados correctamente con altasdosis de corticoides inhalados
en combinacién con otros medicamentos (Quirce et al., 2014). En pacientes que
presenten niveles altos de eosindfilos en sangre, asi como presencia de FeNO en aire
exhalado, se ha evidenciado una reduccion del riesgo de exacerbaciones enun 67%y una
mejor funcién pulmonar. Ademads, permite la reduccion o incluso la eliminacion de la
dosis de corticoides orales, con lo que se disminuyen los efectos adversos, en el 70% de
los pacientes (Ferndndez-Moriano, 2019).

De manera general, estos anticuerpos presentan buena tolerabilidad tanto a corto como
a medio plazo, ademas de presentar un buen perfil toxicoldgico. Dentro de las reacciones
adversas mas frecuentes se encuentran las reacciones en el lugar de la inyeccion,
infecciones que incluyen conjuntivitis, nasofaringitis, sinusitis... La posibilidad de que se
produzcan reacciones alérgicas oincluso inmunogenicidad es minima (Punto Farmacol,
2020).

4.2 Algoritmosy escalones terapéuticos

Segun la GEMA, el tratamiento del asma se divide en seis escalones terapéuticos. En la
TABLA 3 seincluye el algoritmo de tratamiento en el mantenimiento (GEMA, 2021).

31



7-012q SDISUCED D10 UMII00 521000 BIP0IUCIT THEVS ‘Z-013q SDISIU0GD DEID] U0 SAI0p010[P 00U 0. - PV S30U0 S0 QIS0 TD FOP0 DY s3I 0IF1SR0MLI00 TTT

SO uREI3)0 U 00 Byd0330UN W] JOI3R)SUD
SIPOR] [GI0W o0 SRG0 A S UL D) 3P OIS0 |0 USIqLID [ 08U UPoINpT

(G LTI ) L
P OQURILIDI0 [OWIEING|ES + |
-il_ﬂ:!:u_ !.I_.!.!fu_ __-Eﬂ:!:u_ -EuS_E!fu_
urs, | L|OWEINGES + |2 0 | DJTIOWLIOS + |3
un—;hi!.!?

--- B _

(efeq s1509) 12

m_.ﬂ._ TUpEIS3
gEWINZ||Sad - Eﬂﬂ!lu
S vavi+ | cpeiopon euorz | ¥
QEMNT][EWO - (e|paw 5|509) 12 M
“(odnouajupbas) 0390 vav1 - | ePeiopON pUORIST -
+ {Ee s;s0p) 1D =

s02ang delay sau eI 3 J|gns o efeg I —

(TZ0Z YINID) TZ0Z ap UQIsian ‘ViNTD binb b 3p DPIB0ISJ UOIIDUIIOLUI ‘DUWISD |3 US OIUSJWIUSIUDW 3P 0IU3IUIDIDIY 3p OW3LI0D]Y *€ B|qeL

32



Segun la guia GEMA:

Escalon 1 (Intermitente): Todas las opciones son utilizadas a demanda de manera
exclusiva. El tratamiento de eleccidon en estos pacientes suele ser SABA inhalados
como son el salbutamol o la terbutalina, para el caso de sintomas diurnos levesy
ocasionales, sin aparicion de sintomas nocturnos.

Son requisitos que el paciente no presente sintomas entre episodios, que
mantenga su funcidon pulmonar normal y la ausencia de exacerbaciones en el afio
anterior. Solo seria adecuada la recomendacion de SAMA en el caso de
intolerancia a los anteriores como el bromuro de ipatropio.

Actualmente la guia sugiere que también podria utilizarse la combinacion de GCl
y formoterol 6 GCl y salbutamol a demanda, aunque esto no conste en ficha
técnica.

Para la prevencion del asma inducida por el ejercicio se eligen SABA inhalados. Si
su uso ademanda para paliarlossintomas, sin contar el empleo previoal ejercicio,
supera las 2 veces al mes, y FEV1<80% indica la necesidad de aumentar un escalén
y lainstauracién de un tratamiento de mantenimiento.

Escalon 2 (Persistente-Leve): Corticoides a dosis bajas como la budesénida entre
200y 400 ug/dia de manera diaria, siendo la pauta inicial para la mayor parte de
los pacientes que no presentan tratamiento previo. Suele ser el tratamiento de
mantenimiento mas eficaz en pacientes con estas caracteristicas.

Una alternativa seria el empleo de un ARLT, montelukast, aunque son superiores
los GCIl. Esta alternativa seria la indicada en pacientes que no pueden
administrarse corticoides de manera continua debido a la aparicién de efectos
secundarios, asi como la presencia de dificultades con la técnica inhalatoria o la
presencia de rinitis alérgica.

A demanda, se utilizan SABA o GCl a dosis bajas junto con formoterol o
salbutamol.

Escaldén 3 (Persitente-Moderada): Se emplean GCl a dosis bajasjunto con LABA.
Se emplean a menudo en el mismo dispositivo, aunque se pueden emplear en
dispositivos separados. Los LABA no deben utilizarse nunca en monoterapia,
siempre deben ser acompafiados de GCl. De esta manera, se disminuyen los
sintomas, se mejora la funcién pulmonar, se disminuye el numero de
exacerbacionesencomparacioncon el empleode dosis altasde GCI. Actualmente
en Espafia encontramos: beclometasona/ formoterol, budesonida/formoterol,
fluticasona/formoterol, fluticasona/salmeterol y fluticasona/vilanterol (AEMPS,
2021).

Otra alternativa seria la utilizaciéon de GCl a dosis bajas junto con ARLT, como el
montelukast, siendo esta union menos eficaz.

A demanda, se utilizan SABA o GCl a dosis bajas junto con formoterol o
salbutamol.

Escalon 4 (Persistente-Moderada): En este escaldn se emplean GCl a dosis medias
junto con LABA, o bien, como alternativa se puede sustituir LABA por ARLT como
montelukast, aunque este ultimo es menos eficaz en la prevencién de
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exacerbacionesy la mejora de la funcion pulmonar. En rescate se emplean SABA
o GCly formoterol.

e Escalon 5 (Persistente-Grave): Se emplean GCl a dosis altas junto con LABA. Los
GCl se emplean normalmente dos veces al dia, pero, sin embargo, en el caso de
la budesdnida, esta pauta podria aumentarse hasta las 4 dosis diarias.

Si la enfermedad no consigue controlarse se podrian afiadir fdrmacos como el
tiotropio, montelukast y teofilina. La adicién de tiotropio en casos cuyo FEVi/FVC
posbroncodilatador <70% como mantenimiento podria mejorar la funcidn
pulmonar y reducir las exacerbaciones. Podria usarse azitromicina tres dias a la
semana en casos de asma grave en los que persiste la sintomatologia.

En rescate se emplean SABA o GCl junto con formoterol.

e Escalon 6 (Persistente-Grave): La eleccion seria la misma seleccionada para el

escaldon 5, pero se adicionan farmacos de origen biolégico en aquellos pacientes
con exacerbaciones frecuentes a pesar del tratamiento de mantenimiento. Esta
decisién debe ser tomada por un especialista.
Después de este escaldn, si la sintomatologia persiste, deberia valorarse la
termoplastia endobronquial y, como Ultima opcién, los corticoesteroides
sistémicos, en la menor dosis y el minimo tiempo posible, ya que podrian originar
reacciones adversas graves.

4 .3 Técnica inhalatoria

Con respecto a la terapia inhalada, se debe de tener en cuenta varios factores, ya que las
particulas deben depositarse en el tracto respiratorio, a diferencia de la via oral. Los
farmacos estan dirigidos a diferentes secciones. Por ejemplo, los agonistas B2 de manera
general se dirigen a vias aéreas mas proximales que presentan musculo liso
circunferencial, mientras que |os esteroides presentan una distribucion mas uniforme, ya
gue sus receptores se encuentran a lo largo de toda la via aérea (Fernandez-Soto et al.,
2019).

El farmaco se libera mediante un gas que lo transporta hasta llegar al tracto respiratorio.
Una vez atravesada la cavidad bucal llegan hasta las vias aéreas superioresy en funcion
de su tamafio, y otros muchos factores, se van depositando a lo largo del tracto
respiratorio. Este depdsito se ve influenciado por:

e Tamafio de particula: Es necesario un tamafio entre 0.5 y 5 um para que las
particulas sean depositadas en los alveolos.

e Calibrey anatomiade la viaaérea.

e Velocidad de salidade las particulas: a mayor velocidad, mayor impacto.

e Volumen de aire: Si se inhala un gran volumen de aire, se favorece el depdsito
intrapulmonar.

e Flujoinspiratorio entre 30y 60 1/min.

e Apneatrasinspiracion.
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e Técnica inhalatoria: Es el aspecto con mayor importancia ya que determina la
presencia del farmaco en la via aérea inferior y la eficacia terapéutica de los

inhaladores.

La terapiainhalada presentaventajascomo el accesorapido del farmacoa la via afectada,
por lo que se agiliza la accion, ademas del empleo de dosis menores, que permiten
reducir los efectos secundarios de la terapia. Mientras que su principal inconveniente es
el problema al que se enfrentan algunos pacientes para emplear los dispositivos
necesarios para la inhalacion (Cadime, 2021).

Se pueden distinguir varios tipos de dispositivos de inhalaciéon que permiten la
administracion de farmacos por esta via: inhaladores presurizados, en solucidn de niebla
fina, polvo seco y nebulizadores (Valeroetal., 2019) (Tablas4 y 5).

Todos han manifestado una eficacia similar, siempre que estos sean utilizados bajo la
técnica correcta. Se prescribe el dispositivo en funcién de la edad del paciente, la
capacidad de coordinar la inhalacion con la activacion del dispositivo, asi como la
presencia de sintomas, ya que la dificultad respiratoria puede dificultar el paso de las

particulas (Amirav et al., 2005).

Es importante que la técnica sea correcta para que se pueda alcanzar la dosis idénea de
los farmacos a nivel pulmonar que puedan ser eficaces, ya que el empleo de una mala
técnica podria empeorar los sintomas y favorecer las exacerbaciones (Figura 13).

|

o)

Figural13. Esquema generalde la utilizacion de un inhaladorde cartucho presurizado
(Farmacias Trébol, 2019).

4.3.1 Inhaladores presurizados (solucién o suspension)

Este tipo de inhaladores generan aerosoles cuyas particulas sélidas presentan diametros
de 1 a 8 um. Contienen varias dosis del fdrmaco que se liberan al accionarse, siendo
constante la dosis que se libera. En el interior de estos dispositivos se encuentra el
principio activo en solucion/suspension acompafiada del gas propelente que permite la
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generacion del aerosol, ademads de varios excipientes. El gas propelente de eleccién es el
hidrofluoroalcano (HFA), ya que disminuye la velocidad de salida del aerosol,
aumentando también la temperatura del gas lo que reduce el efecto fredn frioy el
depdsito de particulas en la orofaringe.

Presentan un tamafio pequefio, por lo que se facilita su transporte, presentan un sistema
hermético que evita la contaminacion, permite administrar gran variedad de principios
activos, su utilizacién es rapida y no requieren un gran esfuerzo espiratorio. La dosis que
se administra es fija independientemente de la maniobra de inhalacion.

Entre sus inconvenientes encontramos que requieren un gas como propelente, requiere
coordinacion en la administracion, se alcanzan depdsitos pulmonares bajos, puede
producir fredén frioy tos por irritacion. Es necesario ser agitados en el caso que sean
suspensiones (Sanchis etal., 2016).

Encontramos distintos tipos de inhaladores presurizados: cartuchos presurizados
convencionales, presurizados de particulas extrafina, con sistema jet y presurizados
activados por la inspiracion.

4.3.1.1 Cartuchos presurizados convencionales

El farmaco se encuentra disuelto en un gas. Se precisa una sincronizacion precisa entre
la inspiracion y la activacion del dispositivo, o bien se puede emplear una cdmara si el
paciente presenta problemas en su administracion. Presenta un depdsito pulmonar bajo
y alto impacto orofaringeo. Presentan cartucho de metal con una presion de 5
atmadsferas, una valvula dosificadora que permite la fijacién de dosis y un envase exterior
gue suele ser de plastico, donde se soporta al cartucho y a la valvula dosificadora. En él
se encuentra el orificio de salida del aerosol y la boquilla. Para la salida de la dosis, se
presiona el cartucho hasta que salga el aerosol por la boquilla (Cases et al., 2017).

4.3.1.2 Cartuchos presurizados de particulas extrafinas

La diferencia con los anteriores es que en este se forman los aerosoles de particulas con
un tamafio mas reducido de 1 a 2 um, ademds que se libera a una velocidad inferior, lo
gue permite la mejor coordinacion entre la pulsaciény la inhalacién, mejorando también
el depdsito, por lo que se reduce el impacto orofaringeo. No se precisa de agitacion
puesto que, en este tipo, el fdrmaco no se encuentra en suspension.

Los farmacos que se introducen en estos dispositivos son limitados (Plaza J., 2014).

4.3.1.3 Cartuchos con sistema Jet

Este sistema presenta semejanzas con la cdmara de inhalacion, ya que éste presenta un
espaciador circular con volumen muy pequefio y sin valvula unidireccional. Actualmente
s6lo se encuentra la budesonida comercializada con este sistema.
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4.3.1.4 Cartuchos presurizados activados por la inspiracion

Estos dispositivos de inhalacion son los llamados autodisparos, ya que se activancon la
inspiraciéondel paciente, es por ello por lo que deja de ser necesaria la coordinacionentre
la pulsacidny la inspiracion. Se mejora asi el depdsito pulmonar.

Este dispositivo esta disponible en combinacion de propionato de fluticasona y fumarato
de formoterol (Valeroetal., 2019).

4.3.1.5 Camaras de inhalacion

Los inhaladores presurizados pueden ser utilizados con cdmara que permite mejorar la
técnica de inhalacion, ya que se disponen entre el inhalador de cartucho presurizado (ICP)
y la boca del paciente mejorando asi su eficiencia.

Presentan una valvula que evita el retorno y sélo es abierta cuando se produce la
inspiracién. Algunas cdmaras presentan dos valvulas, una inspiratoria y otra espiratoria.
Este dispositivo permite que las respiraciones no necesiten ser coordinadas con la
activacion del dispositivo, ya que las particulas permanecen en suspensién en el interior
del dispositivo (Cadime, 2021).

Si a estas camaras se les acopla una mascarilla, pueden ser utilizados por nifios pequefios
y pacientes adultos que se encuentren incapacitados (Figura 14).
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Ensamblar las piezas Destapar y agitar Acoplar el inhaltador Expulsar el aire

.

Colocar la boquillz en Coger aire lenta y Aguantar a respiracion Enjuagar k2 boca
la boca. Pulsar | vez profundamente

Figural4. Esquemade realizacion bdsica de una cdmara de inhalacion. Imagentomada de
Curso de Actualizacion Pediatria 2015 (Garcia Merino etal., 2015).

Aunque también presentan inconvenientes ya que, al ser de un tamafio mayor, son poco
manejablesy no todos son universales, presentan incompatibilidades. Las cdmaras son
de uso personal y necesitan una limpieza periddica. Asi como se reduce la percepcién de
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inhalacién, hecho que pudiese conllevar a un peor cumplimiento (Pifiera Salmerdn et al.,
2018).

4.3.2 Inhaladores de vapor suave

Los inhaladores de vapor suave (IVS) o niebla fina comparten caracteristicas con los ICP y
los nebulizadores. En este caso, el farmacose encuentra en solucion en el cartuchoy éste
es liberador en forma de niebla sin el empleo de gases propelentes, gracias a la energia
qgue proporciona el resorte que lo comprime, lo que genera una niebla fina, en esta
ocasién lenta y con particulas de tamafio menor a las que se encuentran en ICP
convencionales.

La coordinacion resulta mas sencilla, ya que la expulsién se produce a una velocidad
mucho menor (Consenso SEPAR-ALAT sobre terapia inhalada, 2013).

Ventajas:

- Se reduce el impacto orofaringeo.

- Facil coordinacioén.

- No es necesario agitar antes de su uso.
- No precisa gas propelente.

- Indicador de dosis.

- Permite el acoplamiento de cdmaras de inhalacion.
Inconvenientes

- Sedeben cargarloscartuchosy algunos pacientes presentan dificultades para ello
(Figura 15).

Cierre do soguridac

Figural5./magentomadade (PlazaJ., 2014) en el que se muestra la carga del dispositivo en
este caso Respimat ®.

Es necesario girar la base para cargar la dosis y liberar las dosis unas 4-6 veces para
favorecer que la niebla salga de forma uniforme.

4.3.3 Inhaladores de polvo seco
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Los inhaladores de polvo seco (IPS) surgen como alternativa a los ICP ya que se pretende
solucionar los problemas de coordinacion con la inspiraciény la activacion. Se libera un
polvo micronizado que se activa por el flujo inspiratorio. En este caso, no se introducen
gases propelentes y su uso asegura un buen depdsito pulmonar (Cases et al., 2017).

En este caso se precisa un flujo inspiratorio mayor, superiores a 90 L/min en los
dispositivos Aerolizer® y Breezhaler®; entre 60 y 90 L/min en dispositivos NEXThaler®,
Diskhaler®, Genuair®, Accuhaler®, Novolizer®; flujos entre 50 y 60 L/minutos en
Turbuhaler® y flujos inspiratorios de menos de 50 L/minuto en los dispositivos
Handihaler®, Twisthaler® y Easyhaler® (dispositivos de resistencia alta), ya que es
necesario sacar la dosis del dispositivo mediante la inspiracion.

Ventajas:

- No se precisa coordinacion.

- No presentan gases.

- Presenta contador de dosis.

- Facil transporte y manejo.

- lgual osuperior eficacia a ICP.

Inconvenientes:

- Se precisa un flujo inspiratorio mayor.

- Alto impacto orofaringeo.

- No se percibe la inhalacién.

- No se debe humedecer, ya que, al ser polvo, el farmaco se compacta, impidiendo
la salida correcta de la dosis.

- Coste mayor.

Existen varios tipos de inhaladores de polvo seco, los de sistemas unidosis, de multidosis
y los sistemas de depdsito.

4 .3.3.1 Sistemas unidosis

Elmedicamentoque se va ainhalar se dispone en el interior de una capsula que se localiza
dentro de un blister de aluminio. Se retira de su envase y es introducida en el dispositivo
de inhalacion, posteriormente se cierray se presiona el pulsador, hecho que provoca la
perforacion de la capsula para su posterior inhalacion.

Durante la inspiracion no se debe de pulsar el pulsador o se impediria que salga el
farmaco de la capsula (Plaza J., 2014).

4 .3.3.2 Sistemas multidosis

Cada dosis del farmaco se encuentra separada de forma individual en un alveolo, el cual
es preparado por el paciente previo a la inspiracién. Se presentan distintos tipos de
dispositivos con multiples principios activos y una cantidad diferente de dosis.

39



Son mésinnovadores que los anteriores, pero aligual que los unidosis, la humedad puede
provocar que el polvo se apelmace.

Al accionar el dispositivo, se perfora el alveoloy se produce la liberacion del farmaco
mediante la inspiracion (Cadime, 2021).

4 .3.3.3 Sistemas de depdsitos

El farmaco se dispone en un depdsito localizado en el interior del sistema que es emitido
mediante la accion de un dispositivo dosificador. Presentan grandes cantidades de
farmaco, hecho que permite mayor nimero de dosis, pero se encuentran mas expuestos
a la humedad ambiental (Cadime, 2021).

4.3.4 Nebulizadores

En estos dispositivos, el liquido que contienen se transformaen aerosol, y es por ello que,
se utilizan suspensiones o soluciones que se inhalan a través de mascarilla facial o
boquilla.

Existen distintos tipos: los ultrasénicos, de malla y de tipo neumatico (Jet).

Son poco utilizados ya que presentan el inconveniente de que se produce un depdsito
pulmonar menor y aumenta el depdsito a nivel laringe/tranqueal.

No se precisa coordinacién ni pausa y se pueden administrar diversos fdrmacos o incluso
mezclas modificando su concentracion. Aun asi, presentan una eficacia variable, ya que
depende de varios factores como el nebulizador, el paciente y su técnica. Ademas,
presentan un tiempo prolongado de tratamiento y producen un alto nivel de
contaminacion (SEFH, 2021).
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Tabla 4. Fdrmacos comercializados clasificados por grupos farmacoldgicos (Cadime, 2021 ).

GRUPO FARMACO MEDICAMENTOS TIPO DE DISPOSITIVO
Salbuair, Ventolin Nebulizador
Salbutamol Aldo-Unién, Salbutamol Sandoz, Ventoaldo, Ventolin ICP
salbutamol T - -
SABA Ventilastin Novolizer IPS Novolizer
Salbutamol Clickhaler IPS Clickhaler
terbutalina Terbasmin Turbuhaler IPS Turbuhaler
Broncoral Neo ICP
Foradil Aerolizer, Formoterol Aldo-Union, Formoterol Stada IPS Aerolizer
LABA formoterol Formatris Novolizer IPS Novolizer
Oxis Turbuhaler 4,5, Oxis Turbuhaler9 IPS Turbuhaler
salmeterol Beglan, Betamican, Inaspir, Serevent ICP, IPS Accuhaler
LAMA tiotropio Spiriva Respimat IVS Respimat
beclometasona Becloforte, Becotide, Beclo-asma ICP
Olfex Bucal, Budesonida AldoUnién 50, 200, 100, Budesonida Pulmictan ICP
Ribujet ICP Ribujet
Budesonida Aldo-Unidn, Pulmicort 0,25, Pulmicort 0,50 Nebulizador
Budesonida Miflonide Breezhaler IPS Breezhaler
Cl Budesonida Easyhaler 100, 200,400 IPS Easyhaler
Novopulm Novolizer 200, 400 IPS Novolizer
Pulmicort Turbuhaler 100, 200, 400 IPS Turbuhaler
ciclesonida Albesco ICP Alvesco
fluticasona Flixotide, Flusonal, Inalacor, Trialona ICP, IPS Accuhaler
mometasona Asmanex Twisthaler 200,400 IPS Twisthaler
Formodual 100/6, 200/6; Foster 100/6, 200/6 ICP
beclometasona/formoterol
Formodual Nexthaler 100/6, 200/6; Foster Nexthaler 100/6, 200/6 IPS Nexthaler
Bufomix Easyhaler 320/9, 160/4,5; Gibiter Easyhaler 320/9, 160/4,5 IPS Easyhaler
budesonida/formoterol BiResp Spiromax 320/9, 160/4,5; DuoResp Spiromax 320/9, 160/4,5 IPS Spiromax
Rilast Turbuhaler 80/4,5,160/4,5,320/9 (Forte); Symbicort Turbuhaler 80/4,5,160/4,5,320/9 (Forte) IPS Turbuhaler
X Flutiform 250/10,125/5,50/5 ICP
CI/LABA fluticasona/formoterol
Flutiform K-Haler 125/5,50/5 BAI
Airflusal Forspiro, Inhalok Forspiro IPS Forspiro
Anasma, Inaladuo, Plusvent, Seretide, Salmeterol/Fluticasona Kem Pharma, ICP

fluticasona/salmeterol

Anasma Accuhaler, Inaladuo Accuhaler, Plusvent Accuhaler, Seretide Accuhaler

IPS Accuhaler

Flusamix Easyhaler

IPS Easyhaler

fluticasona2/vilanterol

Relvar Ellipta, Revinty Ellipta

IPS Ellipta
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Tabla 5. Tiposdedispositivos deinhalaciony nombre comercial de los dispositivos disponibles
para el tratamiento delasmay EPOC (Cadime, 2021).

TIPOS DE DISPOSITIVOS DE INHALACION Y NOMBRE COMERCIAL DE LOS DISPOSITIVOS DISPONIBLES EN ESPANA PARA EL TRATAMIENTO DEL ASMA

Y/0 EPOC

INHALADOR DE CARTUCHO PRESURIZADO (ICP)

CONVENCIONAL

Budesonida
c Beclometasona
Fluticasona
Fomoterol
LABA
Salmeterol
Budesonida/formoterol
CI/LABA Fluticasona/salmeterol
Fluticasona/formoterol
CI/LABA/LAMA Beclometasona/formoterol/glicopirronio
SABA Salbutamol
SAMA Ipatropio
PARTICULAS EXTRAFINAS
J Alvesco® cl Ciclesonida
‘ Modulite® CI/LABA Beclometasona/formoterol
SISTEMAS JET®
. ' Ribujet® cl Budesonida
[N
SISTEMA ACTIVADO POR LA INSPIRACION
n K-haler® CI/LABA Fluticasona/formoterol
INHALADOR DE VAPOR SUAVE O DE NIEBLA FINA
LABA Olodaterol
..
a 2
. Respimat® LAMA Tiotropio
»
\
LABA/LAMA Olodaterol/tiotropio
INHALADORES DE POLVO SECO (IPS)
SISTEMAS PREDOSIFICADORES UNIDOSIS
cl Budesonida
. = Aerolizer®
L} w
;EJ LABA Formoterol
[ LABA Indacaterol
| ) Breezhaler® LAMA Glicopirronio
— LABA/LAMA Indacaterol/glicopirronio
il f
e Handihaler®
LAMA Tiotropio
\ Zonda®
y
it
e
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SISTEMAS PREDOSIFICADORES MULTIDOSIS

a Fluticasona
Accuhaler® LABA Salmeterol
CI/LABA Fluticasona/salmeterol
Forsfiro® CI/LABA Fluticasona/salmeterol
CI/LABA Fluticasona furoato/vilanterol
LAMA Umeclidinio
Ellipta®
LABA/LAMA Vilanterol/umeclidinio
CI/LABA/LAMA Fluticasona furoato/vilanterol/umeclidinio
SISTEMAS DE DEPOSITO
(o] Budesonida
CI/LABA Budesonida/formoterol
Turbuhaler®
LABA Formoterol
SABA Terbutalina
Twisthaler® cl Mometasona
cl Budesonida
Easyhaler®
CI/LABA Budesonida/formoterol
cl Budesonida
Korcig Novolizer®
LABA Formoterol
r - LAMA Aclidinio
S 7 o Genuair®
. LABA/LAMA Formoterol/aclidinio
Nexthaler® CI/ALABA Beclometasona/formoterol
- Clickhaler® SABA Salbutamol
.
S
“ Spiromax® CI/LABA Budesonida/formoterol

4.3.5 Entrenamiento del paciente

En pacientes asmaticos se ha confirmado que un adecuado uso de los inhaladores vy el
empleo de una buena técnica mejora el control de la enfermedad, la calidad de vida del

paciente y su funcion pulmonar (Guidelines, 2021).

Es importante que se entrene al paciente con su inhalador, y valorar que éste sea el
adecuado, ya que si se observan complicaciones se debe barajar la opcién de cambiar el

43




dispositivo. Ademas, seria importante revisar la técnica inhalatoria de manera periddica,
para comprobar que el paciente sigue las pautas indicadas y hace un buen almacenaje
del medicamento. Existen situaciones que requieren un seguimiento especial, como en
el caso de que la enfermedad no se encuentre bien controlada, a pesar de que el
tratamiento sea el adecuado, o en el caso de que se quiera aumentar la dosis de un
farmaco determinado o cambiar el tratamiento.

Es Importante que por parte del personal sanitario se indiquen unas premisas basicas al
paciente, ya biensea por parte del médico, como por parte del farmacéutico enel servicio
de dispensacion. Se deben dar unas instrucciones claras, ya bien podria utilizarse la via
verbal o escrita, la mas adecuada para el tipo de paciente y acompafiar este proceso con
una demostracion fisica.

Cada dispositivo tiene una técnica especifica, la cual debe ser conocida por todos los
profesionales sanitarios y deben ser instruidas correctamente a los pacientes. Sin
embargo, existen una serie de pasos que son comunes a todos los dispositivos:

- El paciente debe mantener una posicién erguida.

- A continuacidn, se debe preparar el dispositivo, agitar si es necesario en el caso
de ICP o cebar en el caso de IVS. Si el paciente precisa el uso de camara de
inhalacién, adaptar el dispositivo a lacdmara. Insertar la carga ocapsula enel caso
de los IPS.

- Se procede a realizar una espiracion completa lejos del dispositivo para
mantenerlo aislado de la humedad.

- Colocar el dispositivo alrededor de los labios cerrandolo herméticamente y a
continuacién se realiza una inhalacion:

o En el caso de ICP/IVS se inhala constantemente de manera pausada
durante unos 4-5 sg,asegurandoeliniciode lainspiraciéncon la activacion
del dispositivo.

o En los dispositivos IPS se inhalada de forma rdpida y profunda durante
unos 2-3 sg, realizando al principio un esfuerzo superior, tan fuerte como
se pueda, que permita el llenado de los pulmones.

- Se realiza una apnea tras realizar la inspiracion, retirando progresivamente el
dispositivo de la boca, y se cuenta hasta 10.

- Realizar una espiracion lenta por la nariz.

- En el caso de que se requiera una segunda dosis, esperar unos 30-60 segundos
realizando respiraciones normales.

- Cerrar el dispositivo.

- Enjuagar la boca, sobre todo en el caso de los GCl.

- Limpieza del material (Fernandez Arce et al., 2018).

Independientemente del dispositivo prescrito, es comun que los pacientes, incluidos
aquellos pacientes que tengan experiencia en su uso realicen una inhalacion incorrecta.
Este hecho es mas probable en nifios, personas mayores, personas que presentan
limitacidon en el flujo aéreoy personas que combinan otros dispositivos de inhalacién, ya
gue puede llevar a confusion los distintos tipos de funcionamiento.
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Las personas mayores, habitualmente, suelen presentar técnicasincorrectas, aunque se
realice con ellos un buen entrenamiento. En el caso de los IPS, es probable que no se
haga una inspiracionadecuada ya que presentan con frecuencia unflujo inspiratoriobajo,
ademas, la coordinacion entre inspiraciény activacion no suele darse adecuadamente,
por lo que los ICP tampoco serian una buena opcion. Es importante recomendar una
camara espaciadora, que asegure el buen funcionamiento del dispositivo.

Si el paciente presenta deterioro cognitivo, lo ideal seria la utilizacion de cdmaras con
mascarilla facial, ya que el cierre hermético del labio con el dispositivo podria ser
complicado.

Sicras y colaboradores recogen en su estudio los errores mas frecuentes de la técnica
inhalatoria (Sicrasetal., 2017). En el caso de los ICP se incluyen:

- No agitar el dispositivo antes de su uso.

- Colocar el dispositivo en la posicion incorrecta.

- Norealizar los pasos previos a la inspiracion.

- Activar el dispositivo antes de comenzar la inspiracion o después de iniciarla.

- Activar mas de una vez el dispositivo.

- Inhalardemasiadorapido, hecho que suele ocurrir con mayor frecuencia en nifios.
- Norealizar correctamente la apnea post-inhalacion.

- Activar el dispositivo posteriormente sin agitar.

En cuanto a los IPS mencionan los siguientes errores:

- No mantener el dispositivo en la posicidon correcta mientras se realiza su carga.

- Norealizar la espiracién necesaria pre-inhalacion.

- Inhalaciénincompleta.

- Realizar la espiracioén cerca del dispositivo, hecho que genera humedad y puede
compactar el polvo.

- Mantener abierto el dispositivo después de su uso.

- Usar el dispositivo caducado o vacio.

La eleccién del sistema inhalatorio es de vital importancia ya que condiciona la
adherencia al tratamiento. Todos los sistemas son eficaces si se hace un buen uso de
ellos. Es importante que el paciente participe en esta decision siempre que sea posible,
ya que sera un acompafiante en su vida diaria, y este hecho puede ayudar a que el
paciente se responsabilice con este hecho y se produzca el cumplimientodel tratamiento
(Casesetal., 2017).

Los resultados de un estudio observacional llevado a cabo por Sicrasy colaboradores
ponen de manifiesto que los dispositivos ICP presentan una mayor persistencia en el
tratamientoy a un menor nimero de exacerbaciones, lo cual conlleva a una disminucion
del uso de recursosy costes para esta enfermedad (Sicras etal., 2017).
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En cuanto a los ICP y los IVS, se debe tener en cuenta que estos inhaladores generan
aerosoles de baja resistencia, por lo que se debe realizar una inhalacién lenta y constante
para que no se produzca un elevador depdsito orofaringeoy asegurar el suministro en
los pulmones, sin la necesidad de un flujo inspiratorio alto. En el caso de los IPS, el
dispositivo presenta una alta resistencia por o que requieren una inhalacién mas rapida
y profunda, por lo que precisa un flujo inspiratorio mayor para que se pueda lograr su
efecto terapéutico (Guidelines, 2021).

Los ICP convecionales requieren una coordinacién mano-respiracién por lo que puede
resultar dificil para pacientes ancianos o algunos que presenten dificultad respiratoria.
Para solucionar estos problemas es necesario el empleo de cdmaras de inhalacién.

Conlos IVS, también se precisa algode coordinacién y destreza manual para poder cargar
el dispositivo.

Con respecto a los IPS se requieren mayores flujos inspiratorios, por lo que no se deben
de utilizar en crisis, nifos menores de 5 afios o pacientes con limitaciones cognitivas o
inconscientes (Cadime, 2021).

Los IPS son lo dispositivos elegidos en pacientes jovenes, que presentan buen desarrollo
cognitivo. Aungue estos dispostivos no estan indicados en patologias como artritis,
Parkinson, deformidades o problemas de visiéon. Existen indicadores que resaltan la
contraindicacion de estos dispositivos:

- Molestias al inhalar como toser, quedarse exhausto...
- Ancianos.
- Flujo inspiratorio bajo.

En la guia de inhaladores elaborada por CADIME se incluyen unas premisas basicas para
los profesionales sanitarios sobre el manejo de los inhaladores para poder transmitir el
conocimiento a los pacientes, para que éstos puedan lograr una inhalacién éptma y
alcanzar el objetivo terapéutico.

Es imprescindible conocer los dispositivos disponibles y las técnicas de administracion.
Ademas es importante tener en cuenta la destreza y el estado cognitivo que presenta el
paciente realizando preguntas como:

- “éSe encuentra capacitado para realizar la técnica inhalatoria?”

- “iPresenta buena coordinacién y aplica correctamente el dispositivo en sus
labios?”

- “éAbre, manipula y ceba correctamente el dispositivo?”

- “éEs capazde recordar el proceso?”

Si el paciente presenta obesidad, debilidad muscular o incluso el paciente presenta edad
avanzada puede afectar negativamente enlavelocidad del flujo inspiratorioy por lo tanto
no se podria alcanzar el objetivo con cualquier inhalador.

Enresumen, esnecesariomostrarde maneravisual el manejodel dispositivo, no limitarse
con la parte verbal de la explicacion, ya que permitira llegar de forma mas personal al
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paciente. Ademas, para determinados pacientes, podria ser adecuado el etiquetar el
dispositivo, de forma que permita reconocer facilmente su técnica. Por otra parte,
también es conveniente solicitar una demostracién al paciente sobre cémo utiliza el
dispositivo inhalatorio y ensefiar al paciente indicadores que permitan saber si se ha
realizado correctamente.

Asi como revisar de forma periddica que el paciente utiliza correctamente el dispositivo
(Amirav et al., 2005).

4 4 Intervencidn del farmacéutico

Es importante recordar que la oficina de farmacia es uno de los establecimientos
sanitarioscon mayor accesibilidad, ya que presenta mayor disponibilidad horaria, ademas
de cercania y cuando no se trata de una situacién de emergencia, es el lugar al que
acuden la mayor parte de los pacientes a solicitar una solucion a su problema. Este hecho
es el que indica que la farmacia comunitaria es un lugar especialmente interesante para
la divulgacién de informacion adecuada para la formacién de los pacientes, promover un
buen uso de farmacos antiasmaticos y prevenir los problemas relacionados con dicha

medicacion.

El éxito del tratamiento del asma se consigue con la participacion activa del paciente en
el control de su enfermedad, la cual puede ser lograda con el conocimiento por parte del
paciente de su enfermedad, lo que le permitira desarrollar habilidades que mejoren el
autocuidado y la adherencia terapéutica. Por tanto, en el abordaje del asma, cobra vital
importancia las medidas no farmacoldgicas, entre las que se encuentran la educacion
sanitaria de los pacientes y sus cuidadoresy el control ambiental.

4.4.1 Educacion sanitaria de los pacientes asmaticos

Es fundamental que el paciente conozca que el asma es una enfermedad cronica que
precisa tratamiento de mantenimiento a pesar de la ausencia de sintomas o
manifestaciones. También es importante que se conozcan los sintomas clinicos y las
diferencias fisiopatoldgicas de |la via aérea, y en todo caso, evitar en la medida de lo
posible los desencadenantes de exacerbaciones. Es importante que el paciente sepa
reconocer las manifestaciones de agravamiento, o signos de que la enfermedad se
encuentra fuera de control y la actuacién frente a esta situacion. A fin de minimizar las
consecuencias que pueden desencadenar las crisis, se debe estar alerta de los cambios
clinicos que podria experimentar el paciente asmatico, como esputo purulento, fiebre,
aumento de disnea... que podrian indicar la necesidad de acudir al servicio de urgencia.

Elfarmacéuticodebe poner en conocimiento los beneficios que supondrian lavacunacion
de enfermedades inmunoprevenibles como la gripe o la enfermedad neumocdcica, por
lo que dicha vacunacioén sera recomendada tanto a adultos como a nifios que presenten
asma moderada a grave. Aungue no se ha demostrado la eficacia en la prevencién de
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exacerbaciones, la profilaxis disminuye el riesgo de complicaciones y de fracaso
terapéutico en pacientes que presentan procesos croénicos (Limia etal., 2018).

Con respecto a la nueva situacion COVID-19 (Enfermedad infecciosa causada por el
coronavirus), el farmacéuticose identifica como un punto de referencia al que acuden un
gran numero de pacientes con o sin sintomatologia respiratoria. Segin los ultimos
estudios, los pacientes que presentan asma no tienen mayor riesgo de padecer la
enfermedad, pero una vez contraida, si que presentan una mayor probabilidad de sufrir
complicaciones, por lo que es importante que la enfermedad se encuentre bien
controlada y se cumpla el tratamiento (Punto Farmacol, 2020). Es por ello, que el
farmacéutico cumple un papel fundamental para informar a los pacientes sobre la
importancia de mantener las medidas de seguridad para evitar el contagio por el SARS-
CoV-2y desmentir las falsas noticias que se difunden tan facilmente a través de las redes
sociales, como, por ejemplo, que el uso de GCl aumenta el riesgo de contagio por este
virus. Esta falsa noticia, por ejemplo, podria hacer que un paciente dejara de tomar su
GCl y, por tanto, su asma podria descontrolarse, aumentando el riesgo de sufrir una
exacerbacién que le obligara a acudir a urgencias, en donde tendria mayor riesgo de
contagiarse del SARS-CoV-2.

4.4.2. El control ambiental en el paciente asmatico

El control ambiental estd enfocado principalmente en evitar o disminuir exposiciones
desencadenantes del asma. Un ejemplo de ello seria el cese del tabaco, ya que el
aumento de la exposicion al humo del tabaco se relaciona con un mayor nimero de
exacerbaciones, por lo que los pacientes fumadores presentan sintomas mas gravesy
crisis de mayor intensidad que lo pacientes no fumadores, lo que podria Ilevar a una
subida en el escalon terapéutico y una peor respuesta al tratamiento
glucocorticoide(Vargas BecerraS2-111 y Térax, 2009). Es por ello, que el farmacéutico
cobra vital importancia, ya que su papel fundamental en informar a los pacientes de los
beneficios que lograria si abandonase este habito, adem3s, de informar de los posibles
farmacos que pueden ayudarle a conseguirlo. Actualmente se encuentran disponibles
tratamientos eficaces que pueden ayudar al paciente a dejar de fumar en las oficinas de
farmacia, y el farmacéutico puede tomar un papel importante en este proceso.

Dentro de los tratamientos que el farmacéutico puede dispensar se encuentra la terapia
sustitutiva nicotinica. Existen diferentes formas farmacéuticas (parches, chicles,
parches...) que administran la dosis de nicotina mas adecuada a cada paciente para
ayudarle en el abandono del tabaco. Si el paciente acude a la oficina de farmacia
solicitando dicho tratamiento, se deben realizar varias preguntas y es preciso que se
otorgue un apoyo adicional que permita lograr el éxito. El tratamientoesinteresante para
aquellas personas que tienen una dependencia grave a la nicotina, pero puede ser
peligroso para personas que puedan tener problemas cardiovasculares. Existen otros
farmacos, pero éstos requieren prescripcion médica, como es el caso del buproprion y
vareneciclina (Farmacia profesional, 2020).
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Para acompafiar al paciente en el proceso de dejar de fumar, se debe basaren las5 “A”:

- Enprimer lugar, se basa en AVERIGUAR, identificar |a relacién del paciente con el
tabaco. Esta relacion se puede conseguir preguntando el numero de cigarrillos al
dia y el grado de dependencia. Existen diferentes tipos de test para conocer el
grado de dependencia nicotinica del paciente, como el Test de Fagerstrén o el
Test de Richmon (ANEXO ).

- Ensegundo lugar, es preciso ACONSEJAR al paciente sobre los inconvenientes del
tabacoy sobre todo las ventajas de dejar de fumar. Es importante ser empaticoy
asertivo, firmes e implicados. Hay que personalizar el consejo en funcién de lo
que es importante para el paciente, por ejemplo, en el caso de las personas
jovenes, valoran mucho mas los beneficios estéticos que los fumadores mayores,
ya que estos valoraran mucho mas los beneficios de la salud.

Es preciso mostrar al paciente los riesgos que conlleva a través de folletos
informativos, webs, testimonios de otros pacientes y a través de la propia
experiencia. Ser coherentes mediante el ejemplo.

- Lasventajasecondmicas suponen un punto fuerte de la decision, ya que al ahorro
que supone dicho abandono seria considerable. También existen calculadoras
gue muestran los afios de vida que ganaria.

- Entercerlugar, APRECIAR las actitudes positivas por parte del paciente.

- Por ultimo, ASISTIR, si el paciente se encuentra preparado para el paso, conviene
fijar una fecha definitiva y hasta entonces, ayudary preparar para lo que viene.

- ACORDAR un seguimiento programado en los primeros dias, ya que el riesgo de
recaida es mayor, por la adicion a la nicotina. En estos dias, es cuando el paciente
puede necesitar suplementos de nicotina, y es importante que sepa que el
sindrome de abstinencia al que este puede enfrentarse (Benedi y Romero, 2005).

Continuando con el control ambiental, es importante también aconsejar al asmatico
alérgico que cese la exposicidon en la medida de lo posible, asi como el abandono de
puestos de trabajos que produzcan sensibilizacion. Si un paciente es alérgico estacional,
es importante que dicho paciente conozca su tratamiento, que suele basarse en
antihistaminicos durante periodos estacionales concretos como la primavera, ademas es
importante que evite salir, o abrir ventanas los dias que la carga de alérgenos es mayor,
como son aquellos dias en los que el viento presenta una mayor velocidad, permitiendo
el transporte de sustancias alérgenas. Evitar perfumes fuertes, mantener una limpieza
adecuada, limpiar siempre en himedo, ya que evita el movimiento de dcarosy polvo.

Otro punto importante son las personas que trabajan con animales, ya que estas no
tienen por qué ser alérgicas desde el primer contacto, pero puede darse una reaccion
alérgicatardia, porloque se debe evitar desde un principiola posible reaccion, utilizando
en todo caso, mascarillas, guantes y demas equipos de proteccioén.

4.4 .3. El control del tratamiento farmacoldégico en el paciente asmatico
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Dadas las caracteristicas de la enfermedad, los pacientes se encuentran en tratamiento
cronico y en su totalidad, los pacientes presentaran mas de un farmaco que permita
modificar el curso de la enfermedad, manteniendo la funcion pulmonar del paciente. En
el tratamiento, la adherenciay la actividad fisica son dos pilares fundamentales para el
control de la enfermedady permiten modificar la calidad de vida de los pacientes.

Como la totalidad de los medicamentos disponibles para el tratamiento estan disponibles
para su dispensacion en farmacia, la influencia del farmacéutico es primordial y permite
una optimizacion de los resultados clinicos. El farmacéutico comunitario, junto con los
especialistas hospitalarios, participa de manera activa para la conseguir tales objetivos y
promueven medidas de educacién y de seguimiento de efectos clinicos y adversos,
facilitando, ademas, la disponibilidad de dichos medicamentos para los pacientes, con
una importante implicacion en la sostenibilidad del Sistema Nacional de Salud (Punto
Farmacoldgico, 2020).

La labor del farmacéutico es esencial en esta enfermedad ya que es complejo alcanzar
adherencia en tratamientos por via inhalatoria. Varios estudios concluyen que mas de la
mitad de los pacientes asmaticos no presenta un buen grado de cumplimiento (Bozek et
al., 2010), ya bien sea por olvido, o en la mayoria de los casos, por la infravaloracién del
tratamiento, ya que estos pacientes no presentan sintomas. Esta falta de adherencia
conlleva una disminuciéon de la calidad de vida, un aumento del gasto sanitario por
complicaciones asociadas al mal control de la enfermedad, como el aumento del nimero
de exacerbacionesy su gravedad. En adolescentes y nifios puede provocar implicaciones
en el desarrollo, por lo que, en este caso, el profesional sanitario debe influir en la familia
para que puedan llevar un control de la enfermedad. Por tanto, el farmacéutico podria
intervenir de manera que buscaria cambios en comportamientoy adaptar las rutinas de
manera que, los farmacos de mantenimiento se administren siempre a la misma hora.
Ademas, se puede controlar la adherencia a través de la informacién que muestra el
programa de recetas, ya que se puede controlar cada cuanto saca el medicamento, o
bien, se podria realizar cuestionarios como el de Morisky-Green o The Medication
Adherence Report Scale for Asthma (MARS-A) (GEMA, 2021) (Anexo 2).

El farmacéutico, por tanto, debe llevar a cabo una dispensacién activa de este tipo de
medicamentos, adaptando las instrucciones al paciente y al inhalador correspondiente,
incluyéndose preguntas como: “éConoce el medicamento y su indicacidon?, éiconoce la
pauta posoldgica? éiConoce el dispositivo y sabe como utilizarlo?, éisabe cémo debe
limpiar el dispositivo?, etc.” En los siguientes apartados de este trabajo se tratard este
punto con mas detalle.

Otros puntos a tener en cuenta seria la administracion de GCl ya que es preciso el
enjuague bucal tras la inhalacién de dichos farmacos, ya que la administracion puede
desencadenar candidiasis orofaringea.

Es importante que el paciente se acoja a la vacunacioén antigripal, y que sea consciente
de los beneficios que le aportaria la vacunacion en el caso de que este contrajese la
enfermedad, asicomo lavacunaciénparala COVID 19, acusada en el presente afio (2021)
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y lavacuna antineumocécica, puesto que son enfermedades que afectana lasvias aéreas
produciendo una reaccion que podria agravar dicha patologia.

El paciente que presenta ataques tras la realizacion de ejercicio seria preciso indicar la
importancia deaplicacionde tratamiento 15 minutos previosa la realizacion del ejercicio.

Aquellos pacientes que usen humidificadores de vapor en espacios cerrados deben ser
informados que seria adecuado utilizar aquellos que sean de vapor frio, puesto que el
vapor caliente presenta un mayor riesgo de infeccion por hongos.

Por Ultimo, es importante que se realice en la medida de lo posible el seguimiento
farmacoterapéutico. El fin es detectar posibles problemas con medicaciéon (PRM) y
resultados negativos de esta (RNM) y aportar soluciones.

4.4.3.1 Intervencion farmacéutica ante la primera dispensacion de un farmaco, inicio de
tratamiento

Es de vital importancia que el farmacéutico garantice, tras la evaluacion individual, que
los pacientes recibany utilicen los medicamentos de forma adecuada a sus necesidades
clinicas, en las dosis precisas, con la informacién debida y de acuerdo con la normativa
que se encuentre vigente (Cofcadiz, 2020).

En cuanto a la primera dispensacién, la importancia de un buen consejo radica en el
alcance del objetivo terapéutico, ya que no presentan nociones bdsicas de la utilizacién
de los dispositivos, asi como no presentan un conocimiento interiorizado del uso de cada
uno de ellos, los sintomas a los que atender y realizar la pauta de rescate. Si el paciente,
ademas de comprender el tratamiento, consigue otorgar la confianza en el farmacéutico,
toda su ensefianza lograra incidir en el paciente, haciendo mas hincapié en las
recomendaciones.

Es importante mostrarse cercano al paciente, realizandose preguntas cortas, breves y
concisas, ya que no todos los pacientes presentan el mismo tiempo y puede dedicar un
tiempo para las explicaciones oportunas.

Durante la dispensacion, es vital recabar informacion sobre el paciente y el tratamiento,
para locual se precisan las siguientes preguntas:

e (Para quiénesel medicamento?
* (Presenta receta médica?

o Sinoeselcaso, esnecesario que se indague el motivo para evitar un mal
uso del medicamento, ademds que solo pueden dispensarse aquellos
medicamentos que no precisen prescripcion médica.

o Ante la presencia de receta médica se procederad a comprobar la validez
de dicha receta.

e (Eslaprimera vezque lo utiliza?
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e (Tiene alergia a algun medicamento? ¢ Presenta otra patologia? ¢Toma algun
otro medicamento? ¢ Posible embarazo o periodo de lactancia?

¢Se han originado cambios en su tratamiento? ¢Conoce usted el motivo? ¢Como
ha de utilizarlo, cudndo y como? Se recopila informacién acerca de los
conocimientos del paciente de su tratamiento. Esta pregunta seria necesaria en
el caso de que un paciente presenta receta de primera dispensacion de un
tratamiento distinto al que utilizaba anteriormente, y desconoce el motivo y su

utilizacion.
Una vez obtenida lainformacionnecesaria, se abre un abanicode posibilidades, en el que
se incluye la dispensacion o no dispensacion de dicho medicamento, asi como la

intervencioén del paciente, ya bien sea por parte del farmacéutico o su derivacion a otro
personal sanitario (Figura 16).

La dispensacion debe ser activa, en el que no solo se produzca la entrega de un
medicamento concreto, si no debe suponer un acto profesional consensuado con otros
profesionales.

éPara quien es?

Paciente o cuidador
IDENTIFICACION DEL LISUARNY

Comprobar aspectos administrativos
VALIDEZ DE LA RECETA

verificar condicones de
NO DISPENSACNON

y—
Mejorar manejs y adherenca Educacion al pacients

Derivacion al medico Promocion de la salud

Iinformacion al paciente sobre el
perindo de validez de la receta

T
Episodio de SEGUIMIENTO
Sospecha/Detaccion de PRM/RNM

¢Es |3 primera vez?
PRIMERA DISPENSACION

¢5abe cuanto utilizario?
DOsIs

— ésabe como utilizario? b--—- e — —-ll
<Ha habida alguna TECNICA DE USO
MODIFICACION DEL TRATAMIENTO?

[principio activo, dosis, pauta) FSabe cuando ulilkzaro?
PAUTA ¥ DURACION DEL
TRATAMIENTD

Alertas con otros medicamentos = NO DISPENSACION
* [duplicidades, interacciones), alergias y
icomo leva? enfermedades concomitantes
ASTHMA SLIDE RULE [contraindicaciones)
PEAK FLOW Situaciones especiales (embarazo, lactancia)
Problemas de EFECTAVIDAD/SEGURIDAD

Verificar tecnica de uso y
manejo de los dispositivos
Inchek-dial

CUMPLIDOR

comprobar nivel adherencia el
Test TAl N = —,
enen Wi

En todos kos supuestos, RECOMENDACIONES ADICIDNALES Cesacion tsbaquic, vacunacion, minimizar exposidon = alergenos
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Figura 16. Protocolo de dispensacion activapor parte del farmacéutico (PlazaJ.,2019).

Envista a los resultados, cuando se produzca la dispensaciéon de un medicamento para el
tratamiento del asma en su primera dispensacion, es necesario que se explique al
paciente los siguientes puntos:

- Suindicacion.

- Como se debe usar su inhalador, incluyendo su técnica inhalatoria, la pauta vy
duraciény cuales son las situaciones que precisan su utilizacién.

- Conservacion del medicamento, algunos precisan bajas temperaturas.

- Se debe reciclar en el punto SIGRE.

- Posibles efectos adversos de su utilizacion.

Es importante que aquellos pacientes que se encuentren en el primer escalén de
tratamiento sepan reconocer su sintomatologia en las crisis asmaticas para que puedan
hacer un uso adecuado de su tratamiento, que en lamayoria delos casos sera un agonista
B2 adrenérgico de accién corta.

En cualquier caso, que esto fuese necesario, recordar la posibilidad de incorporacién de
camaras de inhalacion para aquellos pacientes que asi lo precisen, como son los nifios
pequefos, las personas mayores... sobre todo en aquellos inhaladores de cartucho
presurizado, en el que se requiere una técnica mas compleja.

Si se observa un caso en el que un paciente ya diagnosticado, con un tratamiento
prescrito, acude a la farmacia para retirar un nuevo tratamiento, es importante que se
incida en repasar la técnica de sus antiguos inhaladores que permitan valorar la
adherencia al tratamiento, y poder incidir en el nuevo tratamiento.

4.4.3.2 Intervencién ante la dispensacion de un tratamiento pautado, continuidad de
tratamiento

De manera general, todos los pacientes asmaticos presentan tratamiento a demanda con
un SABA como rescate en el caso de que se experimente una crisis. En el caso de los
pacientes asmaticos de tipo intermitente, este sera la Unica medicacion que presentan.

Desde |la farmacia comunitaria, se debe controlar el uso de estos medicamentos y evitar
Su uso excesivo, por ejemplo, controlando el nimero de envases que retira de la
farmacia, ademas de evitar vender sin recetas dichos medicamentos. Un aumento de la
retirada puede indicar que se ha producido un periodo de empeoramiento de la
enfermedaden la que lascrisis se producen con mayor intensidady frecuencia. En el caso
del paciente asmatico de tipo intermitente indicaria una progresion de la enfermedad,
mientras que en |os otros tipos de asmas podrian también indicar una falta de control de
la enfermedad.
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Cuando un paciente presenta continuidad en el tratamiento, es importante que se
realicen unas preguntas necesarias que permita corroborar el conocimiento de dicho
paciente sobre su utilizacion. Entre ellas se incluye: ¢Como va? Esta pregunta permite la
deteccidon de problemas relacionados con la medicacion (PRM) y los consecuentes
resultados negativos de la medicacién (RNM).

Entre los PRM se pueden observar:

Administracion errénea del medicamento.
Mala conservacion.

Error enla dispensacion.

Error enla prescripcion.

Duplicidad.

Interaccién con otros tratamientos.
Comorbilidades.

Mal cumplimiento.

Problema de salud no tratado.

Los RNM mas frecuentes, por tanto, son:

En

Necesidad de medicamento.

No necesidad de un tratamiento prescrito.
Inefectividad cuantitativa/no cuantitativa.
Inseguridad cuantitativa/no cuantitativa.

cuanto a pacientes que presentan ya un tratamiento activo, es preciso catalogar

dichos pacientes en adherentes al tratamiento y no adherentes, que permitan la

realizacion de una actuacién concreta Plaza J. recoge en su documento la clasificacién de
dichos pacientes (Plazal., 2019). Dentro de los pacientes adherentes se pueden observar:

Clasico: Se observa adherencia, pero no son capaces de explicar el motivo de
porque son fieles a dicho tratamiento, presentan una buena relaciéon médico-
paciente que le confiere confianza, presentando asi buenos habitos.

Modélico: Presenta una alta constancia y rigurosidad, se presenta colaborativo.
Es importante que a este tipo de pacientes se les refuercey se mantenga asi la
actitud de dichos pacientes frente a su medicacion.

Dentro de los pacientes no adherentes, se encuentran:

Confundidos: En este grupo se incluyen pacientes polimedicados, con diversas
patologias, y cronicos, que presentan complejidad en sus tratamientos, lo que
impide su cumplimiento.

En este caso se incide en la formacion del paciente, la importancia del
conocimiento acerca de su enfermedad y simplificar en la medida de los posible
sus pautas. Se valoraria la necesidad de un servicio personalizado de dosificacién
(SPD).
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- Desconfiados: Se observan pacientes que presentan una mala relacién con el
profesional sanitario prescriptor, aunque se encuentren concienciados de los
beneficios que presenta el cumplimiento de la terapia.

Es importante actuar de manera cercana y mostrar empatia.

- Banalizadores: Su patologia es insignificante, por lo que no muestran atencion al
autocuidado y el tratamiento. El principal problema es la falta de compromiso.
Es importante realizar formacidén a cerca de su patologia y las posibles
consecuencias que podrianexperimentar debido a una falta de tratamientocomo
consecuencia de la falta de cumplimiento.

Esta categorizacion es necesaria, ya que en funcion del tipo de paciente ante el que se
encuentre, se llevara a cabo una actuacion distinta ya que, en funcion de las necesidades
del paciente, serd necesario incidir en unos aspectos u otros, como es el caso de un
paciente no adherente y aquel que no confia en el personal sanitario. Dichas situaciones
son distintas, aungque en todo caso es importante recordar los aspectos claves de la
enfermedad y no estaria de mas, repasar el mecanismo de utilizacion de sus inhaladores,
aunque dicho paciente conozca todos los detalles de su tratamiento.

4.4.3.3 Intervencién ante la demanda de un férmaco sin receta médica

En primer lugar, ante la negativa de la presencia de receta médica, es precisoidentificar
las distintas situaciones.

La primera situaciénseria uncaso de sobreuso, es decir, el paciente presenta un consumo
mayor al pautado por el médico. El paciente acude a la oficina de farmacia demandando
un medicamento el cual tiene prescrito, pero actualmente no dispone de receta valida,
pero este indica que precisa dicho medicamento con urgencia. Si este paciente presenta
un sobreuso de dicha medicacion, se produce un fracaso del tratamiento.

También podria observarse que la receta de dicho medicamento este indicada como
farmaco a demanda (normalmente SABA), pero este estd siendo usado con mayor
frecuencia, mds de dos veces al dia, lo que indica que el asma no se encuentra bien
controlada.

Se precisa la valoracion por tanto de la medicacion prescrita para el paciente, por si se
produce un posible resultado negativo de necesidad de tratamiento, por un problema de
uso incorrecto del inhalador o un incumplimiento de dicha pauta.

Cualquiera de las situaciones supone un mal control de la enfermedad, hecho que
desencadena un mayor nimero de las crisis asmaticas, originando asi una mayor
demanda de farmacos de rescate.

Si la farmacia dispone de un dispositivo llamado Incheck-dial (Figura 17), se puede
verificar la técnica inhalatoria del paciente para poder descartar un posible PRM. El
dispositivo mide el flujo inspiratorioy puede simular las caracteristicas de resistencia de
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una marca de inhalador especifico. El paciente puede ser entrenado en la inhalacion a un
ratio de flujo conocido que se ajusta con su DPI.

in-check >
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Figural7. Dispositivoln-check Dial. Permite el entrenamiento del paciente en el uso del
inhalador seleccionado (SONMEDICA, 2019).

Si el paciente presentase problemas de inhalacion, comprobandose dicha dificultad con
el dispositivo, podria indicarse al paciente una camara de inhalacién, corrigiendo asi
problemas de autoadministracion de farmacos.

Si el paciente se encuentra en el segundo escalén de tratamiento, el cual se combinan
broncodilatadores y corticoides inhalados, es posible que este decida abandonar el uso
del corticoide, por lo que el mismo estaria retrocediendo un escaldon de tratamiento, y
pasaria a utilizar de manera exclusiva el broncodilatador en momentos de crisis. Este es
el principal problema en este tipo de pacientes, ya que la falta de adherencia a los GClI
conlleva un mayor numero de crisis, que, de manera auténoma, el paciente trata de
resolver mediante la administraciéon de broncodilatadores, cominmente salbutamol o
terbutalina.

Otro tipo de situacidon que se presenta es cuando se trata de un paciente que presenta
un uso inadecuado de los agonistas B2 adrenérgicos, como son aquellos pacientes que
pretender mejorar la capacidad fisicay la recuperacion tras el ejercicio. Para este tipo de
pacientes se podria informar acerca de los riesgos del uso de farmacos sin causa
aparente, y por tanto, sin receta médica. Ademas, este tipo de fdrmacos se encuentra
dentro de la lista de las sustancias prohibidas en el articulo 4.2.2 del cédigo mundial
antidopaje, y pertenecen al grupo S3, y sélo se encuentra permitido su uso terapéutico
siemprey cuando este se administre a una dosis maxima de 1600 mcg/24 horas, o 800
mcg/12 horas (AEPSAD, 2021).
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También se pueden observar estas conductas en personas que usan dichos
medicamentos en combinacidn con sustancias de abuso, como el cannabis, cuyo objetivo
consiste en la rapida absorcidon de la sustancia y se alcancen concentraciones plasmaticas
rapidamente.

Cualquiera que sea el motivo, es importante que el farmacéutico realice una labor de
educacion y promocion de la salud, recalcando la indicacion para cada medicamento
solicitado, y la necesidad de la supervisionde un médico para el uso de dicho tratamiento.

4.4.3.4 Seguimiento farmacoterapéutico

De acuerdo con el Foro de Atenciéon Farmacéutica (Foro AF-AC, 2019) el seguimiento
farmacoterapéutico (SFT) es “el servicio profesional que tiene como objetivo la deteccion
de problemas relacionados con medicamentos (PRM), para la prevencion y resolucion de
resultados negativos asociados a la medicacion (RNM). Este servicio implica un
compromiso, y debe proveerse de forma continuada, sistematizada y documentada, en
colaboracion con el propio paciente y con los demds profesionales del sistema de salud,
con el fin de alcanzar resultados concretos que mejoren la calidad de vida del paciente”.
Para dicho seguimiento se precisa un método de actuacién elaborado. Este seguimiento
se |llevard a cabo siempre y cuando se realice una intervenciény se precisa la revision de
los resultados, como es el caso de la mejora del manejo de los dispositivos y la mejora de
la adherencia al tratamiento, ademasde los casos en los que se ha llevadoa cabo un inicio
0 un cambio de tratamiento.

Debido a que este servicio no puede ofrecer a todos los pacientes, debido a su
complejidady tiempo requerido, al menos deberia asegurarse que se ofrece a aquellos
pacientes que mas podrian beneficiarse de él, como, por ejemplo, pacientes cronicos
polimedicados o pacientes con farmacos de estrecho margen terapéutico o especial
control médico. En el caso de los pacientes asmaticos, serian objetivos de este servicio
aquellos pacientes crénicos con asma persistente moderada o grave, ya qgue son
pacientes cuya enfermedad es mds complicada de controlar y requieren varios
medicamentos, entre ellos, podrian usar teofilina, que es de estrecho margen
terapéutico.

Para poder ofrecer este servicio, el farmacéutico requiere recopilar una serie de datos
personalesy sanitarios del paciente a través de una secuencia de entrevistas personales.
El objetivo es recoger informacion sobre la farmacoterapia y los problemas de salud del
paciente. A continuacioén, se comentara un método para llevar a cabo este seguimiento
farmacoterapéutico, el Método Ddder (Figura 18) el cual fue disefiado por un grupo de
investigaciéon en atencion farmacéutica de la Universidad de Granada. Este método
consiste en obtener la historia farmacoterapéutica de dicho paciente, asi como los
problemas de salud que presenta, los medicamentos para dichas patologias y la
evaluacion correspondiente a su estado de situacion en una fecha determinada, que
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permita asi detectar y resolver los PRM y prevenir los posibles RNM (Calero M., et
al.,2004).

Este método presenta un procedimiento especifico, el cual permite la elaboracién de un
estado de situacion para un paciente determinado, que permita la intervencién del
farmacéutico. En este procedimiento se llevan a cabo las siguientes fases:

- Oferta del servicio, en el caso del paciente asmatico, deberia de ser ofertado a
aquellos pacientes que presenten problemas de medicacién, falta de control de
la enfermedad, mal uso de los inhaladores, desconocimiento de la enfermedad o
cualquier otro signo de alarma, como la deteccion de sobreuso de SABA o un
sobreuso del tratamiento de rescate mas de dos veces por semana.

- Primera entrevista con el paciente, en el que el paciente debera traer consigo su
bolsa de medicacion (permite la deteccién de la falta de cumplimiento y el
conocimiento por parte del paciente de su medicacién), asi como informes y
analiticas que permitan la evaluacién de estado de salud, asi como el
consentimiento informadopara el tratamientode los datos del paciente. Con esta
primera entrevista se recopilara informacién acerca de los problemas de salud y
los medicamentos. Tambiénse conocerd qué problemasde salud consideracomo
preocupantes el paciente.

- Elaboracion del Estado desituacién, derivadode las preguntasrealizadas. Ademas
de la categorizacidn del paciente en grupos de especial importancia, como es el
caso de las embarazadas, madres lactantes, nifios y ancianos. En el caso de
mujeres embarazadas se debe tener en cuenta que el asma debe ser controlada,
puesto que su mal control deriva en aumento de mortalidad perinatal, por lo que
los farmacos beclometasona, fluticasona y ciclesonida se catalogan dentro de la
categoria Ca, mientras que la budesdnida se encuentra en la categoria B.

Con los datos obtenidos durante la entrevista, el farmacéutico completara un
documento (Anexo 3) que mostrard, a modo de resumen, el estado de situacién
del paciente. Para ello, el documento contendra la relacidon de los problemas de
salud y los medicamentos del paciente, asi como cualquier otro dato importante
para la salud, como los parametros bioldgicos. Se deben reflejar los problemas de
salud, indicando la fecha de inicio, en este caso la fecha de diagndstico del asma,
si este se encuentra controlado y si es un motivo de preocupacién para dicho
paciente, relaciondandolo en la misma linea con la medicacién que presenta para
este problema en concreto, con su pauta e inicio correspondiente. Con esta
informacion es posible detectar contraindicaciones de tratamiento, puesto que
en el asma se debe tener especial precaucion en el caso de que se padezca
enfermedad hepatica grave, indicador de que se precisa disminuir la dosis de GCl.
Si el paciente toma inhibidores potentes del citocromo P450 3A4, se puede
producir un aumento de los niveles de GCl, por lo que se debe aconsejar la
separacion de las tomas.

La creacion del estado de situacion es el soporte del método, puesto que, si esta
fase se encuentra rigurosamente elaborada, el farmacéutico obtiene una
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informacién estructurada que permite estudiar los problemas de salud que
pueden conllevar a fallos en la farmacoterapia.

Fase de estudio de la situacion del paciente. Tiene como objetivo principal
profundizar en el conocimiento de los problemas de salud del paciente y de sus
medicamentos (dosis, pauta, mecanismo de accién, RAMs frecuentes, etc.). En el
caso de los pacientes con asma, por ejemplo, sera estudiar qué medicamentos
son utilizados en cada fase del asma. En esta fase

Fase de evaluacion de la farmacoterapia del paciente en relacién a sus problemas
de salud, identificando los posibles PRM/RNM o riesgo de su aparicion. Se debe
de centrar en la valoracidon de la necesidad, efectividad y seguridad de la
medicacion del paciente. El paciente puede presentarse como insuficientemente
tratado, este es el caso de aquellos pacientes que, tras la revision de su
medicacion, no se encuentran controlados, como es el caso de los pacientes que
se ubican en un escalén de tratamiento inferior, por lo que presentan NECESIDAD
de tratamiento. Este caso puede darse de manera contraria, que el paciente se
encuentre en un nivel superior de tratamientoy dicho paciente no precise dicha
medicacion. Esto puede detectarse realizando preguntas que indiquen al
farmacéutico comunitario si el paciente se encuentra bien controlado, entre ellas
¢Como va?, a la que el paciente responderd que no consigue controlar sus crisis
mediante la medicacion de rescate.

En cuanto a problemas de efectivad, el paciente puede estar mal controlado, ya
bien por que usa un medicamento el cual se encuentra mal seleccionado, o bien
por que utiliza una dosis inferior a la que este necesita, como es el caso de los
pacientes con asma moderada- grave que utilizan GCl a dosis bajas, precisando
por tanto una mayor dosis de dicho farmaco. Si la falta de eficacia se puede
resolver aumentando la dosis del farmaco, esta ineficacia se denomina
cuantitativa, mientras que si esta no es la solucion, serd una infectividad no
cuantitativa.

Si el paciente presenta efectos adversos relacionados con la medicacion para el
asma, puede deberse a que el paciente usa una dosis o durante un tiempo
superior al que precisa, o bien, dicho efecto adverso es ocasionado por el farmaco
propiamente dicho sin tener relacion directa con la dosis o la duracién. En el
primer caso, esta falta de seguridad seria cuantitativa, como es el caso de
trastornos hormonales en nifios que utilizan dosis altas de GCI, mientras que en
el segundo caso seria no cuantitativa, como seria la ronquera o faringitis derivada
de su utilizacién, que es un efecto adverso derivado de la utilizacién del mismo,
sin tener relacién con la dosis (de Zarate, 2012).

Fase deintervencidn, en la que una vez detectado el problema que genera el mal
control de la enfermedad o el factor que falla en el tratamiento o en el paciente,
instruir al paciente para mejorar dicho problema. El plan de actuacion debe ser
individualy debe dar prioridada aquellasen lasque los PRM sean mas graves para
el paciente, siempre clasificando dicho PRM vy definiendo su causa. la
intervencion es completada en el momento en el que se observan los resultados
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de la estrategia en una fecha pactada, registrando siempre la intervencién y los
resultados en cada caso, y si fue posible la resolucién del PRM.

Entre las actuaciones dirigidas al paciente asmatico se incluyen, entre otras
muchas:

o Deteccion de pacientes con RNM de necesidad, que acuden a la farmacia
solicitando continuamente antitusigenos, con rinitis crénica o con
sintomas de tos, sensacion de ahogo, entre otros. En este caso se debe de
remitir al paciente al servicio de atencidon primaria, haciendo llegar
siempre que sea posible la causa de derivacién por escrito.

o Aquellos pacientes que presenten un sobreuso de SABA, alertar del
peligro que supone el sobreuso de SABA, ya que se relaciona con un
empeoramiento de los sintomas y una peor calidad de vida. Ademas, si
esto es debido a una baja adherencia al tratamiento de mantenimiento,
se debe incidir en el conocimiento de la enfermedad, la mejora de la
técnica inhalatoria, y la importancia de realizar adecuadamente el
tratamiento, recalcando la pauta prescrita por el médico. Si por el
contrario se produce por una falta de medicacién o por que el paciente se
ha categorizado en un escalén inferior, se debera derivar al paciente al
servicio de atencion primaria para que se le prescriba la medicacién que
necesita.

o Si el paciente no revierte la crisis con la medicacion de rescate, y se
comprueba que esto es debido a la técnica inhalatoria, se debe incidir en
la técnica, o la indicacion de una cdmara de inhalacion.

o Al detectar efectos adversos de la medicacién, derivar al servicio de
atencion primaria, siemprey cuando el paciente indica que le preocupa
dicho efecto adverso y se catalogue como efecto adverso importante.
Entre los efectos adversos comunes se encuentran taquicardia,
palpitaciones, y nerviosismo tras el uso de SABA, aunque esto no es muy
comun debido a que la via inhalatoria minimiza los efectos adversos. En el
caso de encontrarse ante una candidiasis orofaringea que pueda ser
derivada por el uso de GCI, derivar al servicio de atencién primaria,
ademds de incidir en la higiene tras la utilizacion de GCl. También
importante destacar que el empleo de farmacos bioldgicos puede causar
infecciones oportunistas, ademas de sintomas parecidos a los del virus de
influenza.

o Derivaralmédicosiempre que se detecten interacciones medicamentosas
entre las que se incluyen las principales, entre otros:

= Antidiabéticos oralesy GC orales.

= Benzodiazepinas y teofilina.

= Betabloqueantes en general con el tratamiento para el asma.

= Agonistas betaadrenérgicos y diuréticos no ahorradores de
potasio y teofilina.

= Anticolinérgicos con otros anticolinérgicos (CIMA, 2021).
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- Resultado de la intervencidn, derivada de la segunda entrevista en la que se
valoran las medidas aplicadas en la anterior consulta, como podria ser el caso de
la mejora de la técnica inhalatoria, adecuacion del tratamiento por parte del
meédico prescriptor, mejora de la utilizacién de farmacos de rescate vy
mantenimiento, entre otros.

- Nuevoestadode situacién, generado tras la aplicacion de nuevas medidas en las
gue se pueden detectar nuevas situaciones en las que incidir, como podria ser el
caso de a pesar de mejorar la técnica inhalatoria, el paciente no remite sus
sintomas, por lo que se deberd realizar una nueva accién, derivando a dicho
paciente, en este caso, al médico, puesto que presenta la necesidad de un nuevo
tratamiento.

- Entrevistas sucesivas, para detectar otros posibles sucesos o bien, reforzar las
buenas acciones, hecho que fortalece la confianza del paciente con el
farmacéutico, y permite una actuacion rapida en el caso de futuros problemas.
Podria indicarse la cumplimentacién de un diario del asma, documento en el que
podran recogerse datos de estado, nUmero de crisis, intensidad, tratamientoy
exposicion a determinados alérgenos (SaludMadrid, 2021).

Para facilitar el servicio del seguimiento farmacoterapéutico, se podrian utilizar ciertas
herramientas como Axdon Farma, programa que permite el registro de visitas y la accién
derivada de esta entrevista. Es importante que se realice un registro de visitas ya que se
puede atender a una serie de indicadores que permitan valorar la actuacion.
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Figura18. Diagramade flujo del Método Daderen el Seguimiento Farmacoterapéutico (Calero
M., et al.,2004).

4.4.3.5 Derivacion al médico

Es necesario conocer los criterios de alarma que desde la farmacia comunitaria son
importantes para la derivacion del paciente al médico, pudiendo discernir entre aquellas
gue se consideran de urgencia pero que no requieren la intervencién inmediata de las

gue si la precisan.

En todo caso se debe recordar que el asma no evoluciona de manera constante y que,
por ello, es necesario reevaluar la situacion y el tratamiento de manera periddica, por lo
que el farmacéutico es clave en la pronta deteccién de aquellos casos en los que el
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paciente experimenta un empeoramiento y precisa una mayor demanda de
broncodilatadores de accién corta para hacer frente a las crisis asmaticas.

“El control del asma se encuentra definido por el nimero de sintomas que padece el
paciente” y en consecuencia la medicacion que precisa para aliviar las crisis y restablecer
su funcion pulmonar (GEMA, 2021).

Segun la guia GEMA en su Ultima version, se considera un paciente mal tratado cuando:

- Se produce mds o una exacerbacioén a la semana.

- Treso mascaracteristicas de asma parcialmente no controlado:
Sintomas diurnos mas de dos veces a la semana.

Limitacion de cualquier actividad.

Despertares nocturnos.

Precisar medicacion de rescate mas de dos veces por semana.
FEV1<80%.

O O O O O

En el caso de que se encuentre ante un paciente pediatrico:

- Sintomas diurnos continuos.

- Nocturnos semanales.

- Precisar medicacion de rescate de manera diaria.
- Limitacion en actividad diaria.

- FEV1<60%.

Aunque estos parametros sean indicativos de urgencia, se debe derivar al médico
siempre que el paciente presente una situacién comprometida en relaciéncon el nimero
de exacerbaciones en los Ultimos meses.

Se deberd realizar un informe detallado, como cualquier otra intervenciéon
farmacoterapéutica, en el que se incluyan la intervenciones y situaciones relevantes, asi
como las recomendaciones que se le ofrecen al paciente.

En el caso de que el paciente sufra un cuadro de disnea o dificultad respiratoria que no
responde al tratamiento prescritocomorescate, es importante que el farmacéuticoactie
de manera rapida, y recomiende en todo caso el traslado al servicio de urgencias mas
cercano a la oficina de farmacia.

Otrocaso de derivacional médicoseria que, trasla evaluaciondel paciente, este presente
signos de insuficiencia en el tratamiento, duplicidades o incapacidad de llevar a cabo el
tratamiento prescrito por el médico. Es posible en este ultimo caso, que el paciente
presente un flujo inspiratorio bajo que no permita la inhalacidn correcta de inhaladores
de polvo seco, por lo que es importante que el farmacéutico supervise como el paciente
hace uso de su dispositivo, y de ser preciso, derivar al médico prescriptor para una
reevaluacion.

Es posible en este uUltimo caso, que el paciente presente un flujo inspiratorio bajo que no
permita la inhalacion correcta de inhaladores de polvo seco, por lo que es importante
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gue el farmacéutico supervise como el paciente hace uso de su dispositivo, por lo que,

en este caso, seria preciso, una reevaluacion por parte del médico prescriptor.

En las situaciones en las que se detecte un sobreuso de la medicacion de rescate, si el
paciente, tras laintervenciénfarmacéutica, noconsigue disminuir el uso de la medicacion

de rescate, debera ser, también reevaluado por el médico, puesto que presenta

necesidad de tratamiento.

Si en el caso de que el paciente sigue sin llevar el control de su sintomatologia a pesar de
presentar una buena técnica inhalatoria, adherencia al tratamiento prescrito y evita la
exposicion en todo caso, a los alérgenos, seria preciso que dicho paciente sea derivado al

meédico, puesto que es necesario reevaluar su estrategia terapéutica (Silvay Tuneu, 2013).

5. Conclusiones

A raizde la informacion recogida en dicha revisién se puede concluir:

1.

Elasma es una enfermedadinflamatoria crénicaque afecta a lasviasrespiratorias,
en cuya patogenia intervienen diversas células y mediadores inflamatorios,
condicionada por antecedentes genéticos y que cursa con hiperreactividad
bronquial y una obstruccion al flujo aéreo, total o parcialmente reversible ya sea
por la accion medicamentosa o de manera espontanea.

Para su diagndstico es preciso realizar una anamnesis del paciente y realizar
pruebas de espirometria, asi como otras pruebas complementarias en las que se
incluyen pruebas de alergia entre otras.

El asma puede estar condicionado por diferentes factores y en funcién de la
gravedad de sus sintomas, se agrupan a los enfermos en distintos escalones de
tratamiento.

El tratamiento del asma implica la utilizaciéon de farmacos a demanda y farmacos
de mantenimiento, la mayoria usados por via inhalatoria, empleados mediante
distintas presentaciones que incluyen inhaladores presurizados, de vapor suave,
de polvo seco y nebulizadores.

El tratamiento de rescate se basa en la utilizacion de fdrmacos broncodilatadores
de inicio de accién rapida.

El tratamiento de mantenimiento se basa principalmente en glucocorticoides
inhaladosy agonistas adrenérgicos 2 de accién larga.

En la intervencion del farmacéutico ante la dispensacion de un tratamiento, el
farmacéutico debe controlar el uso de los farmacos, evitando su uso excesivo
(frecuente en el caso de SABA a demanda). La realizacién de preguntas que
permita corroborar el conocimiento de dicho paciente sobre su utilizacidn
permite la deteccion de problemas relacionados con la medicacién (PRM) y los
consecuentes resultados negativos de la medicacién (RNM).

El seguimiento farmacoterapéutico es especialmente importante al tratarse de
una enfermedad en la que es frecuente encontrar pacientes crénicos con asma
persistente o incluso grave.
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9. La falta de manejo, la falsa seguridad por la ausencia de exacerbacionesy la
exposicién a factores de riesgos conllevan a un mal manejo de la enfermedad,
factores claves en los que debe incidir el farmacéutico comunitarioy con el que
se comprueban que aumenta la eficacia del tratamiento y el manejo de la
enfermedad.
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TEST DE FAGERSTROM DE DEPENDENCIA DE LA NICOTINA

LCuanto tarda después de despertarse en fumar su primer cigarrillo?

O Menos de cinco minutos, 3
4 De & a 30 minutos, l
I De 31 a6l minutos. 1
O Mdas de &0 manuatos, i
iEncuentra dificil abstenerse de fumar en sios donde esta prohibido, tales

como iglesias, bibliotecas, cine, eic.”

U Si 1
I Mo 0
oA que cigarrille odiaria mas renunciar?

Al primero de la mafiana. 1
1 A cualguier olro. 0
ACuantos cigarrllos fuma al dia?

O 10 o menos. 0
J 11-20. 1
O 21-30. 2
O 31 o mis. 3
LFuma mas a menude durante las primeras horas después de despertarse que do-

rante el resto del dia?

IJ si 1
I MNao. il
LFuma cuande estd tan enfermo gue pasa en la cama la mayvor parte del dia?

=i 1
O Mo, i

Punmacion TOTAL

La escala valora la dependencia de las personas a la nicotina. Los puntos de corte son 4y
7, donde menos de 4 es una dependencia baja, entre 4y 7 es una dependencia moderada
y mas de 7 es una dependencia alta.
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TABLA Test de

Morisky-Green

1. ¢Se olvida alguna vez de tomar los medicamentos?

2. ¢ Es descuidado con el horario de la medicacion?

3. ¢Si se encuentra bien, deja de tomar la medicacion o alguna dosis?
4. ¢ Sialguna vez la medicacion le sienta mal, deja de tomar alguna dosis?
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