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PRESENTACION

El Asma Infantil representa un desafio de gran importancia epidemiol6gica en el Peru, siendo
una de las enfermedades cronicas mas prevalentes en la poblacién pediatrica. Su impacto no solo
afecta la calidad de vida de los nifios y sus familias, sino que también implica una carga significativa
para los sistemas de salud a nivel nacional. Frente a esta realidad, la Sociedad Peruana de
Neumologia, a través de su compromiso continuo con la salud respiratoria, se ha dedicado a
desarrollar herramientas técnicas que fortalezcan la atencién médica en todos los niveles del sistema
de salud.

Este Manual de Diagnostico y Tratamiento de Asma Pediatrico es el resultado de un esfuerzo
conjunto de un destacado grupo de Neumologos Pediatras que, de manera desinteresada, han
aportado su conocimiento y experiencia. Este documento tiene como objetivo servir como una guia
practica y accesible para los profesionales de la salud, desde el primer nivel de atencién hasta los
centros especializados, con la finalidad de mejorar los resultados en el manejo del asma infantil en
nuestro pais.

El contenido aqui presentado estd basado en la mejor evidencia cientifica disponible,
adaptada al contexto nacional, y se encuentra estructurado para facilitar su consulta y aplicacion enla
practica diaria. En sus paginas, el lector encontrara recomendaciones claras para la prevencion,
diagnéstico oportuno y tratamiento adecuado del asma pediatrico, siempre con un enfoque integral
que prioriza el bienestar del paciente y su entorno.

Agradecemos profundamente a los autores que, con dedicacion y generosidad, han
contribuido a la elaboracién de este manual. Su colaboracion refleja el perpetuo espiritu de trabajo en
equipoy compromiso con la salud respiratoria que caracteriza a la Sociedad Peruana de Neumologia.

Finalmente, invitamos al lector a explorar este documento y a incorporar sus
recomendaciones en la practica clinica diaria. Estamos convencidos de que este manual sera una

herramienta valiosa para enfrentar el asma infantil y mejorar la calidad de vida de los nifios en el Pera.

José Luis Cabrera Rivero
Vicepresidente de la Sociedad Peruana de Neumologia






INTRODUCCION

Alcance

El asma es una enfermedad respiratoria crénica comun que afecta a millones de personas en
todo el mundo, especialmente a los nifios, siendo una de las principales causas de morbilidad
y ausentismo escolar, afectando no solo la calidad de vida de las personas que la padecen,
sino también de sus cuidadores.

El propésito de este manual es constituir un instrumento de apoyo que oriente la toma de
decisiones en el diagnostico, manejo y seguimiento del paciente pediatrico con asmay asi, de
esta manera, contribuir en el mejor control de esta condicidén, evitando posibles
complicaciones y repercusiones en la calidad de vida de nuestros pacientes.

El Peru es uno de los paises con mayor prevalencia de asma en la region (alrededor 20%).
Ano tras afo, esta condicion es un motivo frecuente en la consulta médica, tanto ambulatoria
como por las salas de urgencias, llegando a los picos mas altos de consulta y hospitalizacion
enlos meses deinvierno.

Este manual esta dirigido a los médicos de los diferentes niveles de atencidn con el objetivo de
mejorar la comprension sobre la enfermedad y promover practicas que permitan fomentar la
prevencién, establecer un diagnostico precoz y un tratamiento oportuno en los diferentes

grupos etarios de la poblacién pediatrica.

Definicion

El asma es una enfermedad heterogénea definida clasicamente como la presencia de
inflamacion crénica de las vias aéreas. Tiene dos caracteristicas principales que la definen: la
historia de uno 0 mas sintomas respiratorios como tos, sibilancias, dificultad para respirar,
opresion de pecho, los cuales varian tanto en el tiempo como en intensidad; y la presencia de
limitacion variable del flujo aéreo espiratorio parcial o totalmente reversible ya sea por accién

medicamentosa o espontanea "*

Epidemiologia

Elasma es la enfermedad respiratoria cronica mas comun en la infancia y en los ultimos afios,
su prevalencia se ha incrementado en todo el mundo. Segun el Informe mundial sobre asma
(GINA 2024), aproximadamente 300 millones de personas viven con asma en el mundo,
siendo el causante de alrededor de 1000 muertes diarias * .

Segun el estudio ISAAC (International Study of Asthma and Allergies in Childhood), el Peru se
encuentra en el grupo de los paises con prevalencia moderada de nifios con asma, y muestra
tasas mas altas en areas urbanas como Lima, debido a factores como la contaminacién

ambiental °.
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En el Peru, los datos de vigilancia epidemiolégica brindados por el Centro Nacional de
Epidemiologia, Prevencion y Control de Enfermedades en el afio 2024, reportaron 78123
casos de cuadros obstructivos bronquiales / asma en la poblacion en general, con una tasa de
incidencia acumulada de 317.32 casos por 10 000 habitantes ’.

A pesar de que la informacion sobre prevalencia en nuestro pais es limitada, queda claro que
el asma constituye un problema de salud importante en nuestra sociedad.

Factores de riesgo

El riesgo de padecer asma viene determinado por la interaccidn entre la predisposicion
genética, los factores que alteran el desarrollo del individuo, antes de nacer o durante la
infancia, y las exposiciones ambientales a particulas inhaladas "**° .

- Factores genéticos:

o Historia de asma en algun familiar de primer grado como padres 0 hermanos.

Factores perinatales asociados a mayor riesgo de padecer asma

o Tabaquismo de la madre durante el embarazo

0  Sobrepeso u obesidad materna

o Bajos niveles de vitamina D en la madre al inicio de la gestacion
o Prematuridad con y sin displasia broncopulmonar

o Bajo peso al nacimiento

o Ausencia de lactancia materna

- Factores del individuo

o Sensibilizacion alérgica

o Antecedente de bronquiolitis por VSR y rinovirus

o Obesidad

o Uso de antibioticos, antiacidos (inhibidores de bomba de protones, antagonistas H2)

durante la infancia
- Factores ambientales
o  Tabaquismo pasivo
o Vivir en areas urbanas e industrializadas, especialmente en lugares que tienen alto

grado de contaminacion ambiental.

Fisiopatologia

Se le conoce al asma desde hace muchos afios como una enfermedad que genera
inflamacioén crénica de las vias aéreas, sin embargo, en la actualidad se conoce que hay
diferentes caminos que conllevan a dicho proceso inflamatorio por lo que actualmente se
considera al asma como un sindrome heterogéneo con diferentes caracteristicas clinicas

(fenotipos) y mecanismos fisiopatolégicos (endotipos).
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El asma se clasifica en tipo T2 alto y tipo T2 bajo teniendo en cuenta los desencadenantes y

mediadores inflamatorios que intervienen en la fisiopatologia de la enfermedad °.

a.

Tipo T2 alto

Eltipo T2 alto se clasifica a su vez en alérgico y eosinofilico.

El tipo T2 alto alérgico es el mas frecuente en nifios y se caracteriza por presencia de
sensibilizacién a alergenos como acaros del polvo, hongos, mascotas, polen, entre otros.
Al inhalar dichos alergenos, estos son presentados por las células dendriticas a los
linfocitos ThO, lo cual favorecera su transformacion a linfocitos Th2 que producen
interleucinas 3, 4, 5, 9 y 13, las que van a favorecer la activaciéon de los linfocitos B y la
posterior produccion de IgE °. La IgE se adhiere ala superficie de los mastocitos y cuando
el mismo alergeno ingresa nuevamente a la via aérea interacciona con IgE y se produce
una liberacion de mediadores inflamatorios de los mastocitos como leucotrienos e
histamina. Estos mediadores intervienen en la contraccion del musculo liso bronquial.
Cabe recalcar que dichas interleucinas propician que el proceso inflamatorio se perpetue
en el tiempo. Por ejemplo, la IL-4 favorece que los linfocitos T se diferencien al tipo Th2.
Ademas, la IL-5 promueve la proliferacién, diferenciacion, activacion y supervivencia de
los eosinodfilos los cuales pueden ser detectados en muestra de esputo, lavado
broncoalveolar o biopsia bronquial. Por ultimo, la IL-13 favorece la contraccion del
musculo liso bronquial, desencadena la activacion del 6xido nitrico sintetasa inducible en
las células epiteliales bronquiales (esto explica la elevacion de la Fraccion exhalada de
oxido nitrico) y aumentala produccién de moco.

El infiltrado inflamatorio tipo T2 alto se caracteriza por la presencia de eosindfilos, pero
tambiénincluye a los mastocitos, basofilos, neutréfilos, monocitos y macréfagos.

Estos pacientes suelen tener otras manifestaciones como dermatitis atépica,
rinoconjuntivitis alérgica y alergia alimentaria.

Para demostrar que un paciente tiene asma de tipo alérgico se requiere niveles de IgE
elevados y la deteccién de sensibilizacion alérgica mediante pruebas como IgE
especifica o prick test.

El tipo T2 alto eosinofilico se desencadena por la interaccién de virus, bacterias y
polucion con el epitelio respiratorio lo cual genera liberacién de citoquinas como la
linfopoyetina estromal timica (TSLP), IL-25 e IL-33, que activan a las células linfoides tipo
2 favoreciendo también la liberacion de IL-5 e IL-13. Ademas, hay evidencia que sugiere
que laIL-33 por si sola puede generar la activacion de los mastocitos.

Para demostrar que un paciente tiene asma de tipo eosinofilico se requiere niveles de
eosindfilos elevados en esputo >3% (lo cual no suele demostrarse en nifios por su poca
habilidad para expectorar), eosinéfilos elevados en sangre y fraccion exhalada de éxido

nitrico elevada.
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Es importante mencionar que la inflamacion tipo T2 alto suele disminuir tras
administracién de glucocorticoides lo que se expresa con una disminucién de la fraccidon
exhalada de 6xido nitrico y de los niveles de eosindfilos.

b. TipoT2bajo

En este caso los linfocitos CD4 que intervienen son los Th1 y Th17, que estimulan
inflamacion neutrofilica a través del TNF-q, interferén-y, IL-6, IL-17Ay CXCL 1/5/8 lo cual
genera un reclutamiento de neutréfilos. La IL-17 y TNF-a ademas favorecen la
contraccion del musculo liso™. En estos casos se puede encontrar una elevacion del
numero de neutroéfilos en esputo > 40%. Es importante mencionar que la inflamacion tipo
T2 bajo suele responder menos a la administracion de glucocorticoides en comparacion
alainflamacion tipo T2 alto.

Remodelacion de la via aérea enasma

El asma se asocia a un fenémeno de remodelacién que se caracteriza por hipertrofia de
musculo liso, metaplasia epitelial, hiperplasia de células caliciformes, hipersecrecidon mucosa,
engrosamiento de la membrana basal reticular epitelial, depdsito de colageno subepitelial,
sobreexpresion de factores angiogénicos''. Estos cambios son mas probables si los pacientes
presentan sintomas severos, mayor necesidad de medicacién y manifestaciones persistentes
de inflamacién de via aérea. Es muy importante entender este concepto pues de estar
presente se asocia a obstruccion irreversible de via aérea y pérdida significativa de funcién
pulmonar. Se han encontrado cambios sugestivos de remodelacion de via aérea en nifios tan
pequefios como de 3 aios por lo que es muy importante un diagnéstico y tratamiento precoces
para evitar complicaciones a largo plazo. Actualmente no hay un marcador no invasivo para
diagnosticar la remodelacién en el paciente asmatico, siendo el gold estandar la biopsia

bronquial que por ser un método invasivo no se realiza con frecuencia, sobre todo en nifios.
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EVALUACION DIAGNOSTICA DEL ASMA:

Manifestaciones Clinicas:

El diagnostico debe considerarse ante la presencia de sibilancias, disnea, tos y sensacion de
opresion toracica’, que son habitualmente variables en tiempo e intensidad. Pueden ser
provocados por diferentes desencadenantes como infecciones virales, alergenos, humo de
tabaco, ejercicio, entre otros. Ademas de tener relaciéon directa con la estacion del afio, sobre
todo en ciudades con polen, ciudades lluviosas o con el invierno muy marcado.

Estos sintomas y signos no son exclusivos de esta enfermedad °, por lo que es importante
realizar una historia clinica detallada en donde se evalle otros estigmas de atopia como rinitis
alérgica, dermatitis atopica y ademas se consulte por antecedentes de familiares con asmay
atopia, poniendo énfasis en los padres del paciente pediatrico.

Diagnéstico del asma:

Abordaje diagnéstico en el preescolar:

Enlos primeros 3 afios de vida, la definicion, los criterios diagndsticos e incluso la clasificacion
de asma son complejos, debido a que la presentacién clinica (sibilancias, tos, dificultad
respiratoria) son frecuentes en niflos menores de 3 afos sin asma, esto sumado a la
imposibilidad de evaluar de forma rutinaria la funcion pulmonar®

El diagnéstico definitivo exige la exclusidon de otras enfermedades que se pueden presentar
con sintomas y signos similares.

Una herramienta importante para valorar la posibilidad de que un preescolar desarrolle asma
en etapa escolar es el indice predictivo de asma (IPA), el cual es sencillo de realizar y se
encuentra validado para su aplicacion.

El IPAtoma en cuenta pacientes menores de 3 afios, que hayan tenido 3 o mas episodios de
sibilantes y para que sea positivo se requiere al menos un criterio mayor o dos menores.

El indice predictivo de asma modificado (IPAm) agrega la sensibilizacién a aeroalérgenos,
leche, huevo o mani como parte de la evaluacion y excluye a la rinitis alérgica de la misma.
Para ser positivo también requiere encontrar un criterio mayor o dos menores.

Eluso de estos indices sumado a una historia clinica detallada permite acercarnos o descartar
el diagnéstico de asma desde edades tempranas, lo cual es importante para no retrasar el
inicio de un tratamiento adecuado.
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2.2

Cuadro N° 1. indice Predictivo de Asma

Criterios Mayores

Criterios Menores

Padre o Madre con asma

Rinitis alérgica

Dermatitis at6pica

Sibilantes no asociado a episodio viral

Eosindfilos > 4% en hemograma

Cuadro N° 2: indice Predictivo de Asma modificado

Criterios Mayores

Criterios Menores

Padre o Madre con asma

Sibilancias no asociadas a episodio
viral

Dermatitis at6pica

Eosindfilos > 4% en hemograma

Sensibilizacién a algin aero alérgeno

Sensibilizacién alérgica a leche,

huevo o mani
Valor predictivo positivo 77%, Especificidad: 97%

Abordaje en el Escolary Adolescente:

En este grupo etario y de acuerdo con el grado de colaboracion del paciente, se pueden

realizan pruebas de funcién pulmonar para confirmar nuestra sospecha clinica

a.

Examenes de funcion Pulmonar:

Espirometria basal y post broncodilatador.

Todo paciente con sospecha de asma bronquial debe tener una espirometria basal y con
broncodilatador de accién corta (salbutamol), lo que permite evaluar la limitacion al flujo
aéreo espiratorio y la reversibilidad total o parcial. Debe realizarse idealmente en
condiciones estables para obtener una medicién basal de referencia y debe cumplir con
criterios de aceptabilidad y reproducibilidad."”

Es indispensable contar con un equipo profesional calificado y estandares de calidad
certificados que garanticen exactitud y reproducibilidad de los exdmenes de funcién
pulmonar. Los parametros a evaluar son: la relacion VEF1/CVF, capacidad vital forzada
(CVF)y volumen espiratorio forzado de primer segundo (VEF1).

Para cada parametro de funcién pulmonar, se considera normal un valor sobre el
percentil 5 del valor predicho o sobre el limite inferior de la normalidad (LIN), utilizando
como valores normales de referencia las ecuaciones multiétnicas Global Lung Function
Initiative (GLI) 2012.* Se considera alteracion ventilatoria obstructiva a una relacion
VEF1/CVF bajo el LIN, en algunos casos de limitacion obstructiva moderada a severa se
puede tener una CVF disminuida.’
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Cuadro N° 3: Criterios de Aceptabilidad y Reproductibilidad de la Espirometria

ACEPTABILIDAD REPRODUCTIBILIDAD
1. Inicio Adecuado Después de 3 maniobras aceptables
e curva flujo-volumen de inicio abrupto, 1. La diferencia entre los dos valores mas
vertical, flujo pico de forma triangular altos de la CVF debe ser < a 150 ml en
e volumen extrapolado < a 100 ml 0 < 5% mayores de 6 afios y < a 100 ml en
de CVF menores de 6 afios.
2. Terminacion Adecuada 2. La diferencia entre los dos valores mas
e Presencia de meseta > a 1 segundo altos de la VEF1 debe ser < a 150 ml en
o Meseta espiratoria menor a 25ml en mayores de 6 afios y < a 100 ml en
el tltimo segundo de espiracién menores de 6 afios.

o Tiempo espiratorio de maximo 15 seg
e Que el individuo ya no pueda seguir
exhalando
3. Libre de Artefactos
Terminacién temprana
Esfuerzos variables
Tos
Cierre glético.

Fuente: Standardization of Spirometry 2019 Update.

La respuesta broncodilatadora se evalua aplicando 400 mcg (4 puffs) de salbutamol en
inhalador de dosis medida, mediante un espaciador adecuado y repitiendo la espirometria 15
min después.” Un aumento de la CVF y el VEF1 = 12% respecto del valor pre-broncodilatador
constituye una respuesta broncodilatadora positiva y apoya el diagnostico de asma.’

La espirometria no solo es util para confirmar el diagnéstico de asma sino también para
evaluar el control de la enfermedad, la respuesta al tratamiento, el riesgo de crisis de asmay la
monitorizacién periddica de la funcién pulmonar. Es importante destacar que una espirometria

basal normal no descarta el diagnostico de asma.’

—  Flujo espiratorio maximo (FEM)
Dependera del dispositivo utilizado y del esfuerzo del paciente, por lo que requiere
entrenamiento para realizar correctamente la maniobra®.
Se realiza con un flujbmetro portatil y puede ser usado en consultas, areas de
emergenciay domicilio.

La variabilidad diurna maxima es > 13 % para pacientes pediatricos, la que debe ser
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calculada en un registro diario por al menos 2 semanas. Asi mismo un aumento en >15%

del FEM luego del test con broncodilatador se considera significativo’.

Pruebas de hiperreactividad de la via aérea."’

Si no se ha podido documentar la limitacién variable del flujo aéreo o existe duda
diagnosticas, se recomienda realizar pruebas de provocacién bronquial para determinar
la presencia de hiperreactividad bronquial.

Prueba de provocacion bronquial con metacolina.’

Este examen tiene una alta sensibilidad, pero baja especificidad ya que se ha descrito
una hiperrespuesta de via aérea a metacolina en pacientes con rinitis alérgica, fibrosis
quistica y displasia broncopulmonar. Una prueba de metacolina no reactiva es util para
excluir el diagndstico de asma cuando hay sintomas presentes, ya que su valor predictivo
negativo es mayor que su valor predictivo positivo. Esta prueba evalua la concentracion
(PC20) o dosis (PD20) de metacolina necesaria para provocar una caida del 20% del
VEF1 basal.

Prueba de provocacién bronquial con ejercicio.*

Esta prueba es particularmente util en pacientes que presentan sintomas de obstrucciéon
bronquial (sibilancias, tos, disnea, opresion toracica), pero que tienen estudios de
mecanica pulmonar normal en reposo y que no se comprueba respuesta a
broncodilatador; o bien, para pacientes que presentan sintomas respiratorios (el mas
frecuente es tos) unicamente al realizar ejercicio.

En pacientes con asma, el ejercicio vigoroso causa broncoconstriccion hasta en el 80%
de ellos, aun y cuando las pruebas de funcion pulmonar en reposo son normales.

Los pasos pararealizar la prueba son:

Serealizala espirometria basal.

Se realiza ejercicio al inicio suave y luego vigoroso hasta alcanzar el 80% de su
frecuencia cardiaca maxima (FCM). En menores de 12 afos de edad, la duracion
aproximada de la prueba es de 6 minutos, mientras que en mayores de 12 afios y adultos
es de alrededor de 8 minutos.

Una vez que la velocidad y la inclinacion estan en cero, se solicita al paciente bajar de la
banda y sentarse en una silla. Se realizan espirometrias al 1-5-10-15-20 y 30 minutos
posterior ala prueba.
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Una caidadel 10% o mas en VEF 1 define ala prueba como «positiva»

Si el paciente presenta obstruccion y la prueba fue positiva, hay que aplicar salbutamol
nebulizado (0.05-0.5 pg/kg) o en aerosol 400mcg y repetir la prueba 20 minutos después
de su aplicacion para corroborar que exista reversibilidad hasta llegar a su basal.

Examenes para evaluar inflamacion de la via aérea y atopia:

Fraccion exhalada de 6xido nitrico (FeNO)

Sus valores se encontraran elevados en pacientes con inflamacion eosinofilica, sin
embargo, cabe resaltar que se pueden elevar también en bronquitis eosindcfilica, rinitis
alérgica, eczema y atopia. Segun el ATS (American Thoracic Society) se considera
diagnéstico probable de asma un FeNO > 20 partes por billon (ppb) en nifios menores de
12 afios y FeNO > 25 ppb en mayores de 12 afios’.

Aquellos con FeNO > 35 ppb y > 50 ppb en menores de 12 afios y mayores de 12 afios
respectivamente tienen mayor riesgo de exacerbacion asmatica®

Valores elevados en pacientes sin tratamiento corticoide inhalado orientan al diagnéstico
de asma, ademas predicen la respuesta positiva a corticoides®.

Mediante la disminucién de sus cifras luego de iniciado el corticoide inhalado se puede
monitorizar la adherencia al tratamiento y predecir la recaida al suspender el mismo.

Un valor de FeNO normal no descarta el diagndstico de asma bronquial ni contraindica el
tratamiento con corticoides inhalados, su uso e interpretacion siempre debe ir
acompanado de la evaluacion clinica y funcional.

Se sugiere utilizar una reducciéon de al menos 20% en FeNO para valores superiores a 50
ppb o mas de 10 ppb para valores inferiores a 50 ppb como punto de corte para indicar

una respuesta significativa a la terapia antiinflamatoria’.

Eosindfilos en sangre:

Relacionado con inflamacion por linfocitos T, su aumento en sangre es un marcador de
atopia, pero no es especifico de asma. La eosinofilia en sangre periférica se define mejor
por el recuento absoluto de eosindéfilos que por un porcentaje umbral, considerandose
eosinofilia a valores por encima de 500 células/ml™.

Inmunoglobulina E total (IgE):

Su elevacion en sangre sugiere un fenotipo alérgico, sin embargo, se puede encontrar
valores altos en infecciones virales, parasitosis, aspergilosis broncopulmonar alérgica,
inmunodeficiencias, sindrome de Hiper IgE, dermatitis atopica, neoplasias, entre otros.
Un dosaje normal no descartaasma’.

Serecomienda que se realice a partir de los 2 afios.
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Prick Test:

Este tipo de estudio es sencillo, rapido, de bajo costo y tiene alta sensibilidad. Mediante
este examen podemos medir la sensibilidad a aeroalérgenos intra y extradomiciliarios
(acaros, epitelios, pélenes, hongos), no incluye alergenos alimentarios en el caso de
asma (ya que es un factor precipitante infrecuente).

IgE especifica:

Adiferencia del prick test, el dosaje de IgE especifica es de alto costo y menos sensible,
pero puede considerarse en pacientes no colaboradores, aquellos con dermatitis atopica
muy extensa, quienes reciben tratamiento con antihistaminicos permanentemente o
antecedente de anafilaxia'. Mediante la identificacion de la sensibilizacién a
aeroalérgenos se pueden establecer medidas de control ambiental y la potencial

indicacion de inmunoterapia, asi mismo se debe considerar en pacientes con asma

severa quienes sean candidatos para el uso de anticuerpos monoclonales®

Diagnéstico diferencial:

Las manifestaciones clinicas tipicas descritas para asma no son exclusivas de esta
enfermedad, es decir pueden presentarse también en otras patologias las cuales incluso

pueden estar asociadas.

Existen hallazgos clinicos que sugieren un diagnostico alternativo como por ejemplo sintomas
desde el nacimiento, sibilancias asociadas a la alimentacion, estridor o esteatorrea. De igual
forma al examen fisico, la asociacion con retraso del crecimiento, hipocratismo digital o signos
pulmonares unilaterales. Por ultimo, la ausencia de reversibilidad con broncodilatadores, o
estudios radiograficos con hallazgos persistentes nos deben hacer plantear diagnésticos

diferenciales.

Cuadro N° 4: Diagnéstico diferencial de asma en nifios

Fibrosis Quistica

Trastorno en la deglucion

Displasia broncopulmonar

Reflujo gastroesofagico

Malformaciones pulmonares

Aspiracion cronica

Malformacion de via aérea

Tuberculosis

Inmunodeficiencias

Bronquiolitis obliterante

Discinesia Ciliar

Cuerpo extrafio en via aérea

CardiopatidCongénita

Patologia Intersticial Pulmonar
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MANEJO DE LAS EXACERBACIONES DE ASMA

Identificacion de la exacerbacion asmatica

La exacerbacién del Asma o Crisis Asmatica es el empeoramiento agudo o subagudo de los
sintomas respiratorios (sibilancias, sensacion de falta de aire, opresion toracica y tos) y la
funcién pulmonar con respecto al estado habitual del paciente'. La disminucion en el flujo de
aire espiratorio se puede cuantificar mediante mediciones de la funcién pulmonar como FEM o
volumen espiratorio forzado en el primer segundo de la maniobra (VEF1), en comparacion con
la funcién pulmonar anterior del paciente o los valores predichos; sin embargo esta medicion
de la funcién pulmonar no siempre se puede realizar porque no se cuenta con
Flujometro/Espirometro en las salas de Urgencia, por la severidad de la crisis asmatica y en
ocasiones la poca colaboracion del paciente pediatrico’. Las exacerbaciones asmaticas
pueden ocurrir como debut de enfermedad o en pacientes con diagnostico previo de Asma.

Evaluacioninicial de la exacerbacion asmatica.

Los sintomas que pueden indicar una crisis asmatica son: Tos, disnea, silbidos de pecho,
dolor toracico, dificultad para hablar en frases completas y alteracion en el nivel de
conciencia’.

En el examen fisico durante un episodio agudo de asma, podemos encontrar los siguientes
signos, segun la severidad del cuadro: Sibilancias, tos, taquipnea, uso de musculos
accesorios de la respiracion, retracciones subcostales, intercostales, supraclaviculares,
taquicardia, baja saturacion de oxigeno, movimiento toracoabdominal paradéjico, térax
silente, bradicardiay paro respiratorio.

Todos los pacientes con Asma, y los padres/cuidadores de nifios con asma, deben recibir una
educacioén guiada sobre como reconocer una crisis asmatica. Esta educacion guiada incluye
el monitoreo de los sintomas y/o la funcion pulmonar, un plan de accidén por escrito para la

exacerbacion delAsmay la revision regular por parte de un profesional de la salud.

Clasificacion de la severidad de la exacerbacion4.

En nifios con crisis asmatica es importante clasificar la gravedad inicial para determinar su
tratamiento, para ellos utilizaremos el Pulmonary Score y la Oximetria de pulso antes de iniciar
el tratamiento. Considerar como una crisis leve de 0 a 3 puntos, crisis moderada de 4 a 6
puntos y crisis grave de 7 a 9 puntos.

En nifios con crisis asmatica, se cataloga como asma de riesgo vital cuando presenten uno o

mas de los siguientes signos de gravedad:

. Trastorno del sensorio (confusién, coma, entre otros).
. Bradicardia.

. Bradipnea.

. Hipotension.
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. Térax silente.

. Cianosis central.
. Saturacion menor de 85%.
. Uso de 3 o mas paquetes de musculos accesorios de la respiracion.

En nifios con crisis asmatica, se debe incluir en |a historia clinica: el tiempo desde el inicio de la
crisis asmatica, medicacion reciente y antecedentes relacionados al asma (crisis asmatica a
repeticion, hospitalizacién por crisis asmatica en el ultimo afio, ingreso a UCI por asma, o uso
actual de corticoides inhalados o alguna otra medicacion).

Cuadro N° 1. Pulmonary Score para la Valoracion Clinica de Crisis Asmatica en Nifios

Frecuencia
. respiratoria _ . Uso de musculos accesorios de la
Puntuaciéonf Sibilanciastt TN ) .
<6 26 respiracion: esternocleidomastoideo
anos anos
0 <30 <20 No No
1 31-45| 21-35 Final espiracion Incremento leve
2 46-60 | 36-50 | odalaespiracion Aumentado
(con estetoscopio)
3 >60 | >50 |IMspiraciony espiracion Actividad maxima
(sin estetoscopio)

'Se puntta de 0 a 3en cada uno de los apartados: frecuencia respiratoria, sibilancias, uso de esternocleidomastoideo.
El puntaje total va en un rango de 0 a 9 puntos.
Crisis Leve: 0-3 puntos; Moderada: 4-6 puntos; Severa: 7-9 puntos.

""Sino hay sibilancias y la actividad del esternocleidomastoideo esta aumentada puntuar “sibilancias”con un 3.

Cuadro N° 2. Valoracion Global de la Gravedad de la Crisis integrando el Pulmonary Score y la
Saturacion de Oxigeno por Pulsioximetria

Pulmonary Scoret SatO
Leve: 0-3 >94%
Moderada: 4-6 91-94%
Severa: 7-9 <91%

"En caso de discordancia entre la puntuacion clinica y la saturacién de oxigeno, se utilizaré el de mayor
gravedad.
" SatO,: Saturacion de oxigeno por pulsioximetria.

4. Examenes auxiliares:
4.1 De patologiaclinica
En nifios con crisis asmatica que se encuentren recibiendo o que hayan recibido
tratamiento con dosis altas, frecuentes o continuas de salbutamol, considerar realizar el
dosaje de potasio sérico.
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4.2

4.3

En nifios con crisis asmatica, no realizar gasometria arterial de forma rutinaria, excepto
en las crisis asmaticas severas o Asma de riesgo vital.
En nifios con crisis asmatica, no realizar el recuento diferencial de leucocitos de forma

rutinaria.

De imagenes

En nifios con crisis asmatica, considerar realizar una radiografia de térax en aquellos que
no respondieron al tratamiento inicial y exista sospecha clinica de complicaciones como:
Atelectasia.

Enfisema subcutaneo.

Neumotérax.

Neumomediastino.

Neumonia.

Otros examenes

En nifos con crisis de asma que se hospitalizan, solicitar IFl Viral o PCR de virus
respiratorios o de gérmenes atipicos.

En nifos con crisis asmatica con sospecha de arritmia o hipokalemia, considerar realizar

un electrocardiograma.

Medicamentos para la exacerbaciéon del asma.

5.1

5.2

Agonistas B2 adrenérgicos de accion corta (SABA)

Los SABA inhalados son los farmacos broncodilatadores mas eficaces y rapidos en el
tratamiento de la crisis asmatica en los primeros 3 a 5 minutos luego de su aplicacion. La
dosis empleada y forma de administracién dependera de la severidad de la crisis lo cual
de detallara mas adelante.

Si en las primeras 2 horas del tratamiento se constata una evolucion favorable
(desaparicion de sintomas, FEM superior al 80% del tebrico), se debe continuar con
Salbutamola?2 inhalaciones cada 3-4 horas’.

Antagonistas de los receptores muscarinicos de acciéon corta

En adultos y nifios con exacerbaciones moderadas-graves, el tratamiento con SABA'y
Bromuro de Ipatropio, un anticolinérgico de accién corta, se asoci®6 con menos
hospitalizaciones y una mayor mejora en FEM y FEV1 que solo con SABA °. Para los
nifos hospitalizados por asma aguda, no se observaron beneficios al agregar Bromuro
de Ipratropio al SABA, incluida la ausencia de reduccidn en la duracion de la estancia .

-16 -



5.3

5.3

Glucocorticoides sistémicos:

El uso de glucocorticoides sistémicos acelera la resolucion de las crisis y previene las
recaidas. En crisis asmaticas moderadas o severas se deben administrar de forma
precoz, en la primera hora del tratamiento, ya que su efecto comienza tras 4-6 horas
después de la administracion °. Estan especialmente indicados si no se observa mejoria
tras la primera dosis de SABA, si el paciente ya estaba tomandolos, o si ha padecido
crisis anteriores en las que los hubiera requerido.

La dosis diaria de prednisona es de 0.5 a 1mg/kg/dia, maximo 50mg, manteniendo la
misma dosis entre 5 a 7 dias, suspendiéndola sin necesidad de reduccion progresiva. Su
administracion tanto via oral como intramuscular o intravenosa proporciona similares
resultados biologicos, siendo la via oral menos invasiva y mas econdémica °. La via
endovenosa se reserva para cuando el paciente tenga una disnea tan intensa que le
impidala deglucién, presente vémitos o se encuentre sometido a ventilacion mecanica.
Existe evidencia que el uso precoz de glucocorticoides inhalados a dosis altas, durante la
primera hora de asistencia, reduce las necesidades de ingreso hospitalarios de forma
similar a la via sistémica en las crisis asmaticas severas °. Sin embargo, al momento no
existe consenso sobre el farmaco de eleccion, la dosis y la duracién del tratamiento.

La utilizacién de glucocorticoides inhalados junto a glucocorticoides sistémicos

proporciona una reduccion ain mayor del numero de ingresos °.

Otros farmacos: sulfato de magnesio EV/INBZ, aminofilina, heliox:

El tratamiento con Sulfato de Magnesio intravenoso reduce las probabilidades de
ingresos hospitalarios, su uso intravenoso en la sala de urgencias no se asocié con
efectos secundarios o dafios significativos. Los autores enfatizan el papel del Sulfato de
Magnesio como terapia complementaria, mientras que los glucocorticoides y los SABA
siguen siendo los principales agentes terapéuticos agudos .

Las Teofilinas no deben emplearse en las crisis por la menor eficacia comparada con
Salbutamol y sumenor seguridad.

La aminofilina y la teofilina intravenosas no deben usarse en el manejo de las
exacerbaciones del asma debido a su baja eficacia y perfil de seguridad en comparacion
con el Salbutamol ". El uso de aminofilina intravenosa esta asociado con efectos
secundarios graves y potencialmente mortales, particularmente en pacientes ya tratados
con teofilina de liberacion sostenida.

El heliox, mezcla de Helio y Oxigeno, en una proporcion de 80/20 70/30, no tiene un lugar
en el tratamiento rutinario de la crisis de Asma, debido a la ausencia de datos
concluyentes sobre su eficacia ™.
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5.4 Medidas de soporte, oxigenoterapia, indicaciones de VM invasiva/no invasiva:
Es necesaria la administracion de oxigeno sin demora, con el objetivo de alcanzar una
saturacion entre el 93-95% .
Se puede considerar el uso de capnografia en los pacientes con crisis graves para
valorar latendencia a la hipercapnia.
La ventilacibn mecanica no invasiva puede ser una opcién en la crisis grave resistente al
tratamiento. Permite mejorar la frecuencia respiratoria, la disnea y, sobre todo, la
obstruccion, bien por efecto directo de la presién positiva o indirectamente al contribuir a
una mejor distribucion de los aerosoles ™.
Se debe hacer una vigilancia estrecha para no demorar la ventilacion mecanica invasiva

en los pacientes con compromiso vital inminente.

Tratamiento de la exacerbacion Asmatica
Tratamiento de la exacerbacién del Asma segun los diferentes niveles de atencion.

6.1 MANEJO DE LACRISIS DEASMAEN EL PRIMER NIVEL DE ATENCION:
Establecimientos de salud I-1 al | -3.
Limitaciones

v' Solo podran dar tratamiento a crisis de asma leve o moderada

v Iniciar tratamiento de la crisis y referir a un centro de mayor complejidad si el cuadro
inicial es severo

v' Referir a un centro de mayor complejidad si luego de una hora de terapia de rescate en
una crisis de asma moderada, no se encuentra mejoria significativa.

v' Referir a un centro de mayor complejidad a pacientes con crisis asmatica leve o
moderada, que tengan factores de riesgo para crisis de asma de riesgo vital (ver
apartado 5.6 en esta guia técnica)

Manejo de la Crisis AsmaticaLeve

(Score Pulmonar 1 - 3, o Saturacion de Oxigeno mayor o igual a 95%)

1. Iniciar terapia inhalatoria con salbutamol 2 puff cada 10 minutos por 1 hora (con
aerocamara) segun criterio médico

2. Emplear prednisona o prednisolona a 1mg/kg por dia por 3 a 5 dias, segun criterio
médico (antecedentes de crisis asmatica a repeticion, hospitalizacion por crisis asmatica
en el ultimo afio o uso actual de corticoide inhalado como terapia de mantenimiento)

3. Reevaluarluegode una hora:

. Si hay mejoria de sintomas, dar tratamiento ambulatorio para crisis de asma leve, plan
de inicio de tratamiento preventivo y control ambulatorio en 1 semana.
. Sino hay mejoria clinica de sintomas, pasar al tratamiento de crisis de asma moderada

-18-



6.2

Manejo de la Crisis Asmatica Moderada

(Score Pulmonar de 4 - 6, o Saturaciéon de Oxigeno entre 91 -94%)

1.

Iniciar terapia inhalatoria con salbutamol 4 puff cada 10 minutos (con aerocamara) por
1h, o nebulizacién con salbutamol 5mg/mL: 2.5 — 5mg (1 gota por kilo, max. 20 gotas)
cada 20 minutos por 1 hora.

Emplear prednisona o prednisolona oral a 1mg/kg por dia por 3 a 5 dias. De no haber una
adecuada tolerancia oral, podria administrarse dexametasona IM a dosis equivalentes a
prednisona.

Reevaluarluego de una hora:

Si hay mejoria de sintomas (Score pulmonar menor o igual a3), dar tratamiento
ambulatorio para crisis de asma moderada, plan de inicio de tratamiento preventivo y
control ambulatorio en 3 dias.

Si no hay mejoria clinica de sintomas, referir al paciente a un centro de mayor
complejidad

MANEJO DE LA CRISIS DE ASMAEN EL PRIMER Y SEGUNDO NIVEL ATENCION:
Establecimientos de Salud |1 -4,y Establecimientos de salud II-1

Limitaciones

v

Solo podran dar tratamiento a crisis de asma leve, moderada y severa SIN RIESGO DE
VIDA (CASIFATAL) o Criterios de UCI

Referir a un centro de mayor complejidad si luego de 1h de terapia de rescate, el cuadro
es severoy con factores de riesgo para CRISIS DE ASMA CASI FATAL, o Criterios de UCI

Manejo de la Crisis Asmaticaleve

(Score pulmonar 1 - 3, o saturacién de oxigeno mayor o igual a 95%)

1.

Iniciar terapia inhalatoria con salbutamol 2 puff cada 10 minutos por 1 hora (con
aerocamara) segun criterio médico

Emplear prednisona o prednisolona a 1mg/kg por dia por 3 a 5 dias, segun criterio médico
antecedentes de crisis asmatica a repeticion, hospitalizacion por crisis asmatica en el
ultimo afno o uso actual de corticoide inhalado o sistémico como terapia de
mantenimiento)

Reevaluarluego de una hora:

Si hay mejoria de sintomas (Score Pulmonar menor o igual a 3), dar tratamiento
ambulatorio para crisis de asma leve, plan de inicio de tratamiento preventivo y control
ambulatorio en 1 semana.

Sino hay mejoria clinica de sintomas, pasar al tratamiento de crisis de asma moderada.
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Manejo de la Crisis Asmatica Moderada

(Score pulmonarde 4 -6, o saturacion de oxigeno entre 91 - 94%)

1.

Iniciar terapia inhalatoria con salbutamol 4 puff cada 10 minutos (con aerocamara) por
1h, 0 nebulizacién con salbutamol 5mg/mL: 2.5 — 5mg (1 gota por kilo, max. 20 gotas)
cada 20 minutos por 1 hora.

Emplear prednisona o prednisolona oral a 1mg/kg por dia por 3 a 5 dias. De no haber una
adecuada tolerancia oral, podria administrarse corticoides parenterales (dexametasona,
hidrocortisona, metilprednisolona) a dosis equivalentes a prednisona.

Reevaluarluego de una hora:

Si hay mejoria de sintomas (Score Pulmonar menor o igual a 3), dar tratamiento
ambulatorio para crisis de asma moderada, plan de inicio de tratamiento preventivo y
control ambulatorio en 3 dias.

Si no hay mejoria clinica de sintomas, pasar al tratamiento de la crisis de asma severa,
sin factores de riesgo para UCI; de existir criterios de UCI, referir a un centro de mayor
complejidad.

Manejo de la Crisis de Asma Severa Sin Criterios de UCI

(Score pulmonar mayor o igual a7, o saturaciéon de oxigeno menor o igual a 90%)

1.

Iniciar terapia inhalatoria con salbutamol 4 - 8 puff cada 10 minutos (con aerocamara) por
1h, 0 nebulizacién con salbutamol 5mg/mL: 2.5 — 5mg (1 gota por kilo, max. 20 gotas)
cada 20 minutos por 1 hora.

Emplear Bromuro de Ipratropio MDI 21ug: 4 — 8 puff cada 20 min por 1h, o nebulizado 125
—250 ug (preescolares/ escolares) cada 20 min por 1h

Administrar corticoides sistémico parenterales (dexametasona, hidrocortisona,
metilprednisolona) a dosis equivalentes a prednisona 1 —2mg/kg/ dia.

Administrar oxigeno humedo por canula binasal o mascarilla para alcanzar una
saturacion mayor oigual a 95%

Administrar (para Establecimientos de nivel II-1) Sulfato de Magnesio en Infusion a
50mg/kg/h por 5h (Max. 2g/hy 10g/d).

Se realizé un estudio en el que se administré infusion continua de Sulfato de Magnesio a
dosis de 50mg/kg/h por 4 horas a nifios > 2 afios con Asma Aguda Severa refractaria al
tratamiento inicial, desde abril del 2017 hasta octubre del 2019; en el que se observé que
el uso de Sulfato de Magnesio intravenoso continuo demostroé ser bien tolerado, y puede
considerarse como una terapia complementaria satisfactoria en el tratamiento del asma
aguda grave en nifios, asociado con una buena respuesta clinica. La infusion continua de
sulfato de magnesio mantuvo un nivel sérico terapéutico y no téxico, sin que se
observaran eventos adversos. Pocos pacientes necesitaron cuidados intensivos, lo que
redujo los costos para el sistema de salud .

Se realizé un estudio retrospectivo en el que comparaba 2 regimenes diferentes de
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6.3

infusion de Sulfato de Magnesio en dosis altas, como tratamiento complementario en
estados asmaéticos. El régimen inicial de infusién prolongada de magnesio en dosis altas
consistié en una dosis de carga de 75 mg/kg (peso < 30 kg) o 50 mg/kg (peso > 30 kg)
durante un periodo de 30 a 45 minutos, seguido de una infusion continua de 40 mg/kg/h
durante 4 horas adicionales. Esto se compard con el régimen que consistia en 50
mg/kg/h durante 5 horas, no administrandosele ninguna dosis de carga. Durante la
administraciéon de sulfato de magnesio se controlaron los parametros fisioldégicos
(frecuencia cardiaca, presion arterial, frecuencia respiratoria, saturacion de oxigeno) y
concentraciones séricas de magnesio. Se compararon 19 pacientes que recibieron el
régimen inicial de dosis de carga mas infusiobn por 4 horas, con 10 pacientes que
recibieron el régimen de solo infusion por 5 horas. No hubo diferencias significativas en
las concentraciones de magnesio sérico ni en los parametros fisiol6gicos entre los 2
regimenes de dosis, el perfil de seguridad también fue similar para los 2 regimenes ™.
Monitoreo de SO2, FR, FC, Nivel de Conciencia.

Reevaluarluego de una hora:

Sihay mejoria de sintomas (Score pulmonar menor o igual a 7): Hospitalizar al paciente y
brindar manejo hospitalario de la crisis de asma.

Si no hay mejoria clinica de sintomas, referir a un centro de mayor complejidad ante el
riesgo de necesitar UCI y monitoreo cardio respiratorio.

MANEJO DE LA CRISIS DEASMAEN EL SEGUNDOY TERCER NIVEL ATENCION:
Establecimientos de Salud II-2 y Establecimientos de Salud Il -1y 11l -2

Limitaciones

v

Estos establecimientos no tienen limitaciones en el manejo de la crisis de asma, de existir
necesidad de realizar alguna interconsulta con alguna subespecialidad (segun se dé el
caso), esta se podrarealizar por Telemedicina.

Considerar clinica de Crisis de Asma casi fatal a: Trastorno del Sensorio, Bradicardia,
Hipotensién, Térax silente, Cianosis Central, Saturacién de Oxigeno menor a 85%, uso
de tres 0 mas musculos accesorios de larespiracion, quejido espiratorio.

Manejo de la Crisis AsmaticaLeve

(Score pulmonar menor a 3, o saturacion de oxigeno mayor o igual a 95%)

1.

Iniciar terapia inhalatoria con salbutamol 2 puff cada 10 - 20 minutos por 1 hora (con
aerocamara) segun criterio médico

Emplear prednisona o prednisolona a 1mg/kg por dia por 3 a 5 dias, segun criterio médico
antecedentes de crisis asmatica a repeticion, hospitalizacion por crisis asmatica en el
ultimo afo o uso actual de corticoide inhalado o sistémico como terapia de

mantenimiento)
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Reevaluarluego de una hora:

Si hay mejoria de sintomas (Score Pulmonar menor o igual a 3), dar tratamiento
ambulatorio para crisis de asma leve, plan de inicio de tratamiento preventivo y control
ambulatorio en 1 semana.

Sino hay mejoria clinica de sintomas, pasar al tratamiento de crisis de asma moderada.

Manejo de la Crisis Asmatica Moderada

(Score pulmonar de 4 -6, o saturacion de oxigeno entre 91 -94%)

1.

Iniciar terapia inhalatoria con salbutamol 4 puff cada 10 minutos (con aerocamara) por
1h, o nebulizacién con salbutamol 5mg/mL: 2.5 — 5mg (1 gota por kilo, max. 20 gotas)
cada 20 minutos por 1 hora.

Emplear prednisona o prednisolona oral a 1mg/kg por dia por 3 a 5 dias. De no haber una
adecuada tolerancia oral, podria administrarse corticoides parenterales (dexametasona,
hidrocortisona, metilprednisolona) a dosis equivalentes a prednisona.

Reevaluarluego de una hora:

Si hay mejoria de sintomas (Score Pulmonar menor o igual a 3), dar tratamiento
ambulatorio para crisis de asma moderada, plan de inicio de tratamiento preventivo y
control ambulatorio en 3 dias.

Si no hay mejoria clinica de sintomas, pasar al tratamiento de la crisis de asma severa,
sin factores de riesgo para UCI; de existir criterios de UCI, referir a un centro de mayor
complejidad.

Manejo de la Crisis Asmatica Severa con o sin Criterios de UCI

(Score pulmonar mayor o igual a 7, o saturacion de oxigeno menor o igual a 90%

asociado o no a criterios de asma casi fatal)

1.

Iniciar terapia inhalatoria con salbutamol 100ug 4 - 8 puff cada 10 minutos (con
aerocamara) por 1h, o nebulizacion con salbutamol 5mg/mL: 2.5 —5mg (1 gota por kilo,
max. 20 gotas) cada 20 minutos por 1 hora. Para aquellos casos con crisis de asma casi
fatal, emplear nebulizacion continua con salbutamol 2.5mg.

Emplear Bromuro de Ipratropio inhalado 21ug: 4 — 8 puff cada 20 min por 1h, o nebulizado
125 — 250 ug (preescolares/ escolares) cada 20 min por 1h (empleados en la misma
solucion del salbutamol)

Administrar corticoides sistémicos parenterales (dexametasona, hidrocortisona,
metilprednisolona) a dosis equivalentes a prednisona a 1 - 2mg/kg/ dia.

Administrar oxigeno humedo por canula binasal o mascarilla con o sin bolsa de

reservorio para alcanzar una saturacion mayor oigual a 95%
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10.

11.

Administrar Sulfato de Magnesio en Infusion a 50mg/kg/h por 5h (Max. 2g/h y 10g/d)
Monitoreo Cardiorrespiratorio con monitor multipardmetros. Realizar gasometria
arterial.

Administracién adecuada de fluidos parenterales

En pacientes con criterios de asma casi fatal, sin alteracion significativa de conciencia
(Escala de Coma de Glasgow mayor o igual a 12), administrar ventilacion no invasiva.

En pacientes con criterios de asma casi fatal, tener a la mano coche de paro, y médico de
UCl

En pacientes con falla respiratoria inminente o trastorno de conciencia (Escala de Coma
de Glasgow menor o igual a 11) interconsultar rapidamente a UCI para soporte
ventilatorio invasivo.

Reevaluarluego de 30 min— 1h:

Si hay mejoria de sintomas (Score pulmonar menor o igual a 7): Hospitalizar al paciente
en sala de observacién y brindar manejo hospitalario de la crisis de asma.
Sino hay mejoria clinica, hospitalizar en UCI.
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IV.

11.

TRATAMIENTO DE MANTENIMIENTO DEL ASMA

Medicamentos

Tienen por objetivo, reducir la inflamacién de la via aérea, controlar los sintomas y
disminuir riesgo de exacerbaciones. De esta manera mejoran la calidad de vida del
paciente.

Glucocorticoides inhalados (GCl)

Constituyen la primera linea de tratamiento. Mejoran la funcion pulmonar, reducen los
sintomas del asma, la necesidad de usar medicamentos de rescate, las exacerbaciones,
las visitas a Urgencias y las hospitalizaciones ' .

Los GCI estan disponibles en inhaladores de dosis medida (MDI) y en inhaladores de polvo
seco (DPI). El propionato de fluticasona, el furoato de fluticasona, el furoato de mometasona,
la ciclesonida y, en menor medida, la Budesonida se consideran GCI| de “segunda
generacion”, ya que tienen mayor potencia antiinflamatoria y menor biodisponibilidad
sistémica’.

Los GCI, a las dosis habituales, son farmacos seguros para el tratamiento del asma en los
nifos. Su rapido metabolismo y absorcién, asociados con una alta afinidad de los receptores
de corticoides del pulmon, determinan que los GCI tengan una relacion beneficio/riesgo muy
superior a los corticoides sistémicos’.

Los efectos adversos mas comunes de los GCl son locales: candidiasis oral y disfonia. Estos
efectos dependen de la dosis y son mas comunes en personas que reciben terapia con GCl o
corticoide sistémico en dosis altas. La incidencia de estos efectos locales se puede minimizar
en gran medida utilizando un espaciador al administrar el GCI, porque los espaciadores
reducen el depésito orofaringeo del farmaco. Y también se recomienda enjuagar la boca
después de suuso”

Con respecto a los efectos sistémicos, existen una estrecha relaciéon con la dosis
administrada. Diferentes publicaciones evidencian un retraso de la velocidad de crecimiento
durante el primer afio de tratamiento, independientemente del corticoide empleado. El efecto
es transitorio y no influye en el crecimiento definitivo ni en la talla final. Sin embargo, en el caso
de los nifios que reciben GCI durante un periodo prolongado, la talla final puede ser menor,
siendo este efecto dosis-dependiente **™°

Actualmente se recomienda el uso de GCI en todos los niveles de tratamiento de asma,
incluso como primera opciéon para ninos en edad escolar y adolescentes con asma

intermitente, asociados a agonistas B2 adrenérgicos ademanda’.
En las siguientes tablas, de forma orientativa, se muestran las dosis sugeridas de GCl en la

edad pediatrica, teniendo en cuenta que hay que buscar la dosis mas baja que mantenga el
control del paciente.
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1.2,

Reducir las dosis de GCI en un 25%-50% a intervalos de 3 meses es factible y seguro para
la mayoria de los pacientes” .

Cuadro N° 1. Dosis diarias de Corticoides Inhalados seguin edad (en microgramos)

Dosis bajas Dosis moderadas Dosis altas
6-11 afios >12 afos 6-11 afios >12 afnos 6-11 afios >12 ahos
Beclometasona 100-200 200-500 >200-400 >500-1000 >400 >1000
Budesonide 100-200 200-400 >200-400 >400-800 >400 >800
Ciclesonida 80 80-160 >80-160 >160-320 >160 >320
Fluticasona 50-100 100-250 >100-200 >250-500 >200 >500
Mometasona 100 200-400 100 200-400 >200 >400

*Dosis sugeridas de formulaciones de Cl. No se trata de una tabla de equivalencia.
*Se recomienda no superar dosis maxima diaria establecida para cada farmaco.
*Las dosis y el etiquetado reglamentario pueden variar en cada pais.

*Adaptado de GINA 2024. http://ginasthma.org/

Cuadro N° 2. Dosis bajas de Corticoides Inhalados en nifios de 5 afnos y menores

Dosis bajas
Beclometasona 100 ug/ dia
Fluticasona 50 ug/ dia
Budesonide 100 ug/ dia

*Adaptado de GINA 2024. http://ginasthma.org/

Antagonista de receptores de los leucotrienos (ARLT)

Los leucotrienos constituyen potentes mediadores de la respuesta proinflamatoria inmediatay
tardia, induciendo broncoespasmo, secrecién de mocoy edema de las vias respiratorias.

Los antileucotrienos tienen propiedades antiinflamatorias y broncodilatadoras. Su accién
antiinflamatoria es menor a los GCl y estan indicados como terapia complementaria en todos

los niveles de manejo de asma. No se recomienda su uso como monoterapia’ .
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1.3.

1.4.

El Montelukast, antagonista de los receptores cisteinil leucotrieno, tiene la ventaja que se
administra una sola vez al dia y tiene un impacto positivo en la funcién pulmonar, reduccion de
sintomas y marcadores inflamatorios® . La dosis en nifios de 6 meses a 5 afios es de 4 mg
(sobres granulados o comprimidos masticables); en nifos de 6 a 14 afios se utilizan 5 mg
(comprimidos masticables); y en mayores de 14 afios, 10 mg (comprimidos no masticables)’.
Las reacciones adversas mas frecuentes en la edad pediatrica son cefalea, dolor abdominal,
exantema, sed, hipercinesia y eccema'. Estudios mas recientes realizados tras la
comercializacion del farmaco han descrito el desarrollo de trastornos psiquiatricos y del suefio
8, que suelen ser visibles desde los primeros 15 dias de tratamiento. De acuerdo con un
estudio argentino publicado en el afo 2021, estos efectos se reportan hasta en un 5.7%,
especialmente aquellos relacionadas con hiperactividad y trastornos del suefio, con evolucion
satisfactoria tras la suspension del farmaco™".

Por todo lo mencionado, los efectos adversos deben ser informados a la familia antes de
iniciar la terapia con Montelukast, en cuyo caso se recomienda suspender y comunicarse con

su médico.

GCI + Agonistas selectivos de los B2 adrenérgicos de accion prolongada (LABA)

Los LABA no puede emplearse como sustitutos de los GCl y nunca deben administrarse como
monoterapia en el tratamiento del asma.

Un beneficio importante de los LABA es su uso en combinacién con GCI para mejorar el
control del asma sin aumentar la dosis de corticoides. Diversos estudios que incluyeron nifios
mayores y adultos han demostrado que la adicion de un LABA a un régimen que incluya GCI
resulta en un mejor control del asmay una mejora de la funcién pulmonar en comparacion con
la duplicacion de la dosis de GCI °. Se debe destacar que la dosis de GCl a menudo puede
reducirse hasta en un 50% y seguir manteniéndose el asma controlada cuando se afiade un
LABA®.

Los LABAdisponibles enla edad pediatrica son Formoterol y Salmeterol.

La terapia combinada tiene como finalidad evitar el uso de dosis elevadas de GCI,
disminuyendo, por lo tanto, los potenciales efectos adversos de estos. Esta modalidad
permite obtener un control simultaneo de la inflamacién y los sintomas. Es una estrategia para
considerar, tanto para iniciar un tratamiento aun en estadios leves de la enfermedad como en

casos de asma parcialmente controlada o no controlada >

Antagonistas de los receptores muscarinicos de accién prolongada (LAMA)

LAMA (Tiotropio) podria ser considerado como complemento en un inhalador separado en la
terapia del asma a partir de los 6 afios de edad, si el asma persiste no controlado a pesar de
usar dosis medias-altas de LABA/GCI".

La dosis de tiotropio es de 5ug una vez al dia. Un estudio con nifios de 1 a 5 afios concluy6 que
la tolerancia al tiotropio es buena en los preescolares y puede reducir el nimero de crisis’.
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1.5.

1.6.

Inmunoterapia

La inmunoterapia (IT) es la administracion repetida de alérgenos (por via subcutdnea o
sublingual) en dosis progresivamente mas altas, a pacientes con enfermedades alérgicas
mediadas por IgE especifica, con el objetivo de modificar la respuesta inmunitaria e inducir
tolerancia clinica a la exposicion antigénica’.

La IT estda compuesta por extractos estandarizados bioloégicamente y puede ser considerada
como complemento de la terapia en nifios y adolescentes con asma que tengan
sensibilizacién significativamente clinica a aeroalérgenos, incluidos aquellos con rinitis
alérgica.4 Este tratamiento ha mostrado un efecto beneficioso reduciendo los sintomas, la
medicacién de rescate, de mantenimiento y la hiperrespuesta bronquial (tanto especifica
como inespecifica). Ademas, algunos estudios mencionan que la IT podria disminuir el riesgo
de desarrollo de nuevas sensibilizaciones®.

La IT no debe ser administrada a pacientes con asma persistente grave ni en los periodos de
exacerbacion. Debe ser indicada, implementada y controlada por especialistas en alergia
pediatrica. Se recomienda su uso, asociada al tratamiento farmacolégico y a las medidas de
control ambiental de alérgenos para obtener un beneficio éptimo. Se sugiere un tratamiento
de 3 a 5 afios de duracién para alcanzar y mantener una respuesta clinica favorable. El
cumplimiento y la adhesion son claves para lograr el éxito terapéutico™

Glucocorticoides orales

Los beneficios terapéuticos de los corticoides sistémicos cuando se emplean como
tratamiento crénico, se ven afectados negativamente por sus potenciales efectos adversos
(ej. ganancia de peso excesivo, hipertension, osteoporosis, disminucion lineal del
crecimiento, trastornos metabdlicos, cataratas) .

Hoy en dia, muy raramente, son elegidos como terapia de mantenimiento en nifios con
enfermedad muy grave.

Solo podrian ser considerados como ultimo recurso si no existen otras opciones

disponibles en asma severa (paso 5), a la dosis mas baja posible y en dias alternos®.
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2.1

Tratamiento escalonado, control de asmay desescalamiento

El objetivo principal del tratamiento es lograr el control con la minima medicacion posible, el
tratamiento se ha de ajustar de forma continua, subiendo o bajando el escalon terapéutico en
funcién del nivel de control valorado por escalas estandarizadas, considerando siempre las

medidas no farmacoloégicas, la adhesion terapéutica y las comorbilidades.

El tratamiento de mantenimiento se iniciara en funcion del nivel de gravedad inicial
(recurrencia o intensidad de los sintomas). Posteriormente, de forma retrospectiva, se
clasificara la gravedad segun el nivel de tratamiento necesario para mantener el control de los
sintomas’.

tratamiento controlador, verifica ef ™
nivel control de sintomas y s

factores de riesgo (Inchiyendo la s \ © o \ o0
funcion pulmonar si es posible) ,x’ \r} N\ \

Consideraciones Generales

No se recomienda el tratamiento solo con b2 de accién corta

Por seguridad GINA ya no recomienda el tratamiento del asma en nifios mayores de 6 afios y
adolescentes solo con agonista beta 2 de accién corta (SABA). Ya que el uso de este
medicamento como monoterapia se asocia a mayor riesgo de exacerbaciones y peor funcion
pulmonar.

Las opciones de tratamiento de mantenimiento para adolescentes (Seccidn 2.1) se muestran
como dos “vias” de tratamiento. La diferencia clave entre las vias es el medicamento que se
usa para aliviar los sintomas: GCI-Formoterol en dosis bajas segun sea necesario en la Via 1
(preferida) y SABA segun sea necesario o en GCI-SABA segun sea necesarioenla Via 2.
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Via 1: El tratamiento de rescate es GCI - Formoterol a dosis bajas segun sea

necesario.

Este es el abordaje preferido recomendado por GINA para adolescentes, con base en fuerte

evidencia de que reduce el riesgo de exacerbaciones graves en comparaciéon con los

regimenes con SABA como rescate con un control de sintomas similar y una simplicidad de

tratamiento. Con este abordaje:

Cuando un paciente en cualquier paso de tratamiento tiene sintomas de asma, usa la
combinacién GCI- Formoterol en dosis bajas para aliviar los sintomas.

En los pasos 3-5, los pacientes también utilizan la combinacién GCI-Formoterol como
tratamiento de mantenimiento diario. Esto se denomina “terapia de Mantenimiento y
rescate” (MART™).

Via 2: El rescate es SABA segun sea necesario o GCI-SABA.

Este es un abordaje alternativo cuando la via 1 no es posible o no es preferida por un paciente

que tiene asma estable y no tiene exacerbaciones con su terapia actual.

2.2

En el paso 1, el paciente utiliza conjuntamente un SABAYy un GCl a dosis baja para aliviar
los sintomas cuando estos aparecen, ya sea en un inhalador combinado o con el GCI
tomado inmediatamente después del SABA.

En los pasos 2-5, el paciente también utiliza a diario tratamiento de mantenimiento con
medicacién que contiene GCI.

Antes de prescribir un régimen con un SABA de rescate, considere la probabilidad de que
el paciente cumpla con un tratamiento que contenga GCI ya que de lo contrario estara
expuesto al tratamiento s6lo con SABAY a un mayor riesgo de exacerbaciones.

Manejo de Asma en Adolescentes

PASO 1-2.

Tratamiento preferido para adolescentes:

Dosis bajas de GCIl-Formoterol que se toman segin sea necesario para aliviar
sintomas (via 1)

Estas recomendaciones del paso 1y 2 son para:

Desescalonar tratamiento en pacientes cuya asma esta bien controlada con dosis baja
de GCI-Formoterol como mantenimiento y rescate, o con dosis bajas de GCl con SABAa
demanda.

Tratamiento inicial en pacientes que previamente usaban solo SABA (o con diagnéstico

reciente de asma), con funcién pulmonar normal o levemente reducida.
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Ojo:

Cuadro N° 3. Terapia de Rescate Antiinflamatorio (AIR)

Inhalador de rescate que contiene dosis bajas de glucocorticoide inhalado (GCI) y un broncodilatador de
accion rapida. Incluye Budesonida-Formoterol, beclometasona-Formoterol, combinaciones de GCI -
salbutamol. También se pueden usar AIR a demanda antes del ejercicio o a la exposicién a un alérgeno
para prevenir los sintomas de asma y broncoconstriccion.

En nifios desde los 6 afios y adolescentes, algunos aliviadores antiinflamatorios se pueden usar segun sea
necesario en el paso 1-2 como tratamiento para el asma de las personas que no tengan terapia de
mantenimiento (Solo terapia AIR). La mayor evidencia de esto se encuentra con GCI-Formoterol.

o  Combinaciones de GCI-LABAs distinto al Formoterol no pueden ser usados como rescate.
« Sicomo mantenimiento se usa GCI-LABAs distinto al Formoterol, no deberia usarse GCI-
Formoterol como rescate.

Cuadro N° 4. Terapia de Mantenimiento y Rescate (MART)

Tratamiento en donde el paciente usa de manera diaria un inhalador de GCI-Formoterol (dosis de I
mantenimiento) y usa la misma medicacion a necesidad para alivio de sintomas de asma (dosis de

rescate).

Sélo puede ser usado con la combinacion Budesonida- Formoterol y beclometasona-Formoterol.

El nimero total maximo de inhalaciones que se pueden tomar al dia (total de dosis como rescate a
demanda mas dosis de mantenimiento, si se usan) es:

e Adolescentes: 12 inhalaciones de 160/ 4.5.

o Nifios de 6 a 11 afios: 8 inhalaciones de 80 /4.5

r
|
|
|
|
|
|
I Combinaciones sin Formoterol no pueden ser usados como MART.
|
|
|
|
|
|
|
|

|
|
|
|
|
|
¢ Cuanto Budesonida-Formoterol se puede tomar al dia, si es necesario? |
|
|
|
|
|
I

R o o o o R M N R M N N R S S

Cuadro N° 5. Dosis de Budesonida-Formoterol en Escolares y Adolescentes

Nifos de 6-11 afos

Medicamento y dispositivo . . Dosis . .
(Max total de inh diarias) Dosis medida administrada Dosis sugerida
Budesonida-Formoterol pMDI|  100/6 80/4.5 |Paso 1-2 Solo AIR: Sin evidencia
(Méx 8 inhalaciones al dia) Paso 3 MART: 1inhalacién 1 vez al dia mas 2 a demanda
Paso 4 MART: 1.inhalacién 2 veces al dia mas 2 a demanda
Paso 5 MART: no recomendado
Adolescentes
Medicamento y dispositivo . . Dosis . .
(Max total de inh diarias) Dosis medida administrada Dosis sugerida
Budesonida-Formoterol pMDI 200/6 160/4.5 |Paso 1-2 Solo AIR: 1 inhlacién a demanda
(Méx 12 inhalaciones al dia) Paso 3 MART: 1inhalacion 2 veces al dia(o 1 sola) mas 1 a demanda
Paso 4 MART: 2 inhalaciones 2 veces al dia mas 1 a demanda
Paso 5 MART: 2inhalaciones 2 veces al dias mas 1 a demanda
Budesonida-Formoterol DPI 200/6 160/4.5 |Paso 1-2 Solo AIR: 1 inhlacion a demanda

(Max 12 inhalaciones al dia)

Paso 3 MART: 1inhalacion 2 veces al dia(o 1 sola) mas 1 a demanda

Paso 4 MART: 2 inhalaciones 2 veces al dia mas 1 a demanda

Paso 5 MART: 2 inhalaciones 2 veces al dias mas 1 a demanda

*Adaptado de GINA 2024. http://ginasthma.org/
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b. Otrasopcionesen el paso 1 paraadolescentes:
GCladosis bajas cada vez que se tome SABA (Via 2)
Puede ser una opcion si GCI-Formoterol a demanda no esta disponible o no es
asequible, aunque hay mucho menos evidencia de su seguridad y eficacia. Para esta
recomendacion, las consideraciones mas importantes fueron la reduccién del riesgo de
exacerbaciones gravesy el hecho de que la adherencia a los GCl diarios es deficiente en
pacientes con sintomas menos de 1-2 veces a la semana, lo que los expone a los riesgos
del tratamiento s6lo con SABA, por lo que usar GCI cada vez que se use SABA parece ser
la mejor opcidn en este tipo de pacientes.
Si la combinacion GCI-SABA no esta disponible, el paciente debe llevar consigo ambos
inhaladores: SABAyY GClI, para suuso ademanda.

c. Otrasopcionesenelpaso2paraadolescentes:
GCl adosis bajas de mantenimiento mas SABA a demanda (Via 2).
Existe una gran cantidad de evidencia que muestran que, en comparacién con el
tratamiento con solo SABA, los riesgos de exacerbaciones graves, hospitalizaciones y
mortalidad se reducen sustancialmente con el uso regular de corticoides a dosis bajas.
También se reducen los sintomas y la broncoconstriccion inducida por el ejercicio. Las
exacerbaciones graves se reducen a la mitad, incluso en pacientes con sintomas de 0-1
dia por semana, en comparacion con el uso de solo SABA. Para esta recomendacion, la
consideracion mas importante fue reducir el riesgo de exacerbaciones graves. Sin
embargo, la adherencia a los GCI en la poblacion es muy deficiente, exponiendo al
paciente a los riesgos de tratamiento con solo SABA.
Los antagonistas de los receptores de leucotrienos (ARLT) son menos efectivos que el
uso regular de GCl, particularmente para prevenir las exacerbaciones. Hay un cuadro de
advertencia de la FDA de Estados Unidos sobre el riesgo de efectos graves en la salud
mental con Montelukast.

PASO 3.

a. Tratamiento preferido para adolescentes:
Dosis bajas de GCI-Formoterol como mantenimiento y rescate (via1)
Antes de considerar un incremento en el tratamiento, verifique adherencia, técnica de

inhalacién, exposiciones ambientales y comorbilidades.

La opcion preferida del Paso 3 es GCI-Formoterol a dosis bajas tanto de mantenimiento
como de rescate (MART). En este tratamiento, La combinacién puede ser con
Budesonida/Formoterol o beclometasona/Formoterol. En pacientes con o sin
antecedentes de exacerbaciones graves, esto reduce el riesgo de exacerbaciones
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graves en comparacion con otras opciones (GCI-LABA de mantenimiento, GCl a dosis
mas altas) con SABAademanda, con un nivel similar de control de los sintomas.
La dosis baja de GCI-Formoterol también puede ser usada antes del ejercicio.

b. Tratamiento alternativo en el paso 3 para adolescentes:
Mantenimiento GCI-LABA a dosis bajas mas SABA a demanda (Via 2)
Para pacientes cuya asma no esta controlada con GCI a dosis bajas, la combinacién
GCI-LABA a dosis bajas mas SABA segun sea necesario reduce las exacerbaciones
graves en aproximadamente un 20% y la funcién pulmonar es mayor, con poca diferencia

en el uso de broncodilatadores (SABA).

c. Otrasopciones de controladoren el paso 3:

GCIl a dosis intermedias o GCI a dosis bajas mas ARLT (Montelukast). Estas opciones
son menos efectivas que el mantenimiento con GCI-LABA.

PASO4.

a. Tratamiento preferido (via 1) paraadolescentes:
Dosis intermedias de GCI-Formoterol como mantenimiento y rescate (MART)
Antes de considerar un incremento en el tratamiento, verifique adherencia, técnica de
inhalacion, exposiciones ambientales y comorbilidades.
Anivel de grupo, el mayor beneficio de los GCl se obtiene a dosis bajas, pero la respuesta
individual alos GCl varia, y algunos pacientes cuya asma no se controla con el MART del
paso 3 a pesar de una buena adherencia y una técnica correcta pueden beneficiarse
aumentando la dosis de mantenimiento de GCI-Formoterol a niveles intermedios.
La dosis de mantenimiento de MART se puede aumentar duplicando el numero de
inhalaciones de mantenimiento. Sin embargo, el rescate debe seguir siendo GCI-
Formoterol a dosis bajas. La dosis maxima recomendada en un solo dia es la misma que

en el paso 3 (Consultar dosis).

b. Tratamiento alternativo en el paso 4 para adolescentes:
Dosis intermedias o altas de GCI-LABA mas SABA ademanda (Via 2)
Algunos pacientes cuya asma no esta controlada o que tienen exacerbaciones
frecuentes con dosis bajas de GCI-LABA a pesar de una buena adherencia y una técnica
correcta pueden beneficiarse de GCI-LABA a dosis intermedias, si no se dispone de
MART.
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c. Otrasopciones de controladoren el paso 4:
Incluye antagonistas muscarinicos de accién prolongada (LAMA) podria ser considerado
como una terapia inhalada adicional para pacientes 26 afios (Tiotropio). Agregar un
LAMA a un GCI-LABA en dosis media/alta, mejora modestamente la funcion pulmonar.
Pero no hay una reduccion clinicamente importante en los sintomas. Antes de considerar
el uso de un LAMA complementario para pacientes con exacerbaciones, aumente la
dosis de GCl al menos a un nivel intermedio o cambie a MART.

PASOS5.

a. Tratamiento preferido (via1Y 2) paraadolescentes:
Refiera parainvestigacion fenotipica * tratamiento complementario
Los pacientes con sintomas no controlados y/o exacerbaciones a pesar del tratamiento
del paso 4 deben ser evaluados por factores agravantes, optimizacion del tratamiento y
ser referidos para una evaluacion experta que incluya fenotipo inflamatorio de asma

grave y un posible tratamiento complementario.

Figura N° 1. Manejo de Asma en Adolescentes

Sintomas diarios o despertares
nocturnos >1 vez/sem, funcién

Sintomas casi

. . ) diari

SINTOMAS (ngclue/ntes (Sj'lnt(;mas 2-5 deslz«:rotsaroes pulmonar baja

INICIALES -2 dias/sem dias/semana  “P"C T

0 menos) vez/sem NIVEL 5

NIVEL 4 Determinacion

Vvia 1 NIVEL 3 Dosis baja de ~ de fenotipo +/-

TRATAMIENTO NIVEL1y 2 Dosis baja de | Mantenimietno dosis altas de

CONTROLADOR mantenimietno GCl-formoterol CGl/formoterol

A demanda, uso de dosis

PREFERIDO Y DE bajas de GCl-formoterol

RESCATE
Usar GCI- formoterol

GClI-formoterol

RESCATE: A demanda dosis bajas de GCI-formoterol

como rescate reduce el
riesgo de exacerbacion
comparado con usar
SABA como rescate

NIVEL 5

NIVEL 4 Agregar LAMA.
Via 2 NIVEL 3 Mantenimiento Determinacién
TRATAMIENTO NIVEL 2 Mantenimiento a dosis de fenotipo +/-
CONTROLADOR NIVEL 1 mantenimiento a dosis bajas medias/altas  dosis altas de
ALTERNATIVO Y DE GClI cada vez a dosis bajas GCI-LABA GCI-LABA GCI- LABA
RESCATE que se use GCl

SABA

RESCATE: A demanda SABA o GCI-SABA

Otras opciones Dosis bajas GCI cada vez que se Dosis media Agrega LAMA  Ultimo recurso

use SABA, o ARLT diarios, 0 GCl, o ARLT, ©ARLTo GCO bajas dosis
agregar ITSL o agregar agregar ITSL o (efectos
ITSL cambiar solo a adversos)
altas dosis de
GCl

Nivel 4 y 5: Referir a especialista
* Ver tabla dosis- edad
*Adaptado de GINA 2024. http://ginasthma.org/
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2.3 Manejode Asmaen Escolares
PASO1.

a. Tratamiento preferido paranifios 6-11 anos:
Uso de GCl cadavez que se use SABA
Para nifios de 6 a 11 afos con sintomas de asma que estan bien controlados con dosis
bajas de corticoides inhalados o en quienes usan solo SABAY tienen sintomas menos de
2 veces ala semana, la recomendacion es uso de corticoides inhalados cada vez que se
use SABA.
En nifios de 6 a 11 afos, adolescentes y adultos El tratamiento con solo SABA no esta
recomendado, a pesar de que los SABA son altamente efectivos en aliviar los sintomas
de asma, los nifios cuya asma es tratado sélo con SABA, comparado con aquellos que
usan corticoides inhalados, se encuentran en un mayor riesgo de muerte relacionada por
asmay exacerbaciones, incluso sitienen un buen control de sintomas.
En los nifios, el uso de 3 o mas canister de SABA por afio esta asociado a incremento del

riesgo de exacerbacion que requiera manejo de Emergencia.

PASO 2.

a. Tratamiento preferido para nifios 6-11 anos:
Mantenimiento con dosis bajas de GCl mas SABA ademanda
La opcidn preferida en el paso 2 es corticoides inhalados diario a dosis bajas con SABAa
demanda.

b. Otras opciones incluyen uso de corticoides en dosis bajas siempre que se use SABA.

c. Otra alternativa es El uso diario de ARLT (Montelukast) que es menos eficaz para
reducir las exacerbaciones. Es importante alertar a los padres sobre los posibles efectos

adversos.

PASO 3.

a. Tratamiento preferido para nifios 6-11 afnos:
Mantenimiento con dosis medias de GCI o dosis bajas de GCI-LABA mas SABA a
demanda, o MART con dosis muy bajas de GCI-Formoterol
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Después de verificar la técnica de inhalacion, la adherencia y de tratar los factores de riesgo

modificables, hay 3 opciones preferidas para los nifios:

- Mantenimiento con corticoides inhalados a dosis intermedias mas SABA a demanda.

- Mantenimiento con GCI-LABA a dosis bajas mas SABA a demanda. La combinacién de
GCI-LABA no es inferior a solo GCI para reducir las exacerbaciones graves, sin
diferencias en el control de los sintomas o el uso de medicacién de rescate.

- La terapia de mantenimiento y rescate con una dosis muy baja de Budesonida-
Formoterol mostré una gran reduccion de las exacerbaciones graves en nifios en
comparacion con la misma dosis de Budesonida-Formoterol diario y SABA de rescate o
comparado a dosis mas altas de corticoide inhalado.

Es importante mencionar que las respuestas individuales de los nifios varian, por lo que cada
una de estas opciones se puede probar antes de considerar un incremento del tratamiento al

paso4.

PASO4.

a. Tratamiento preferido para nifios 6-11 anos:
Referir a evaluacion por especialista, o incrementar dosis de GCI-LABA de
mantenimiento a niveles intermedios mas SABA a demanda o terapia MART con dosis
bajas de GCI-Formoterol
Si el asma no se controla bien con corticoides inhalados a dosis intermedias, continue con el
tratamiento diario que contiene corticoides inhalados y consulte para obtener el
asesoramiento de un experto.
Otras opciones después de lareferencia son: Incrementar a dosis altas de GCI-LABA, tiotropio
en =6 afnos y uso de Montelukast si antes no fue usado, considerar efectos adversos.

PASOS5.

a. Tratamiento preferido paranifios 6-11 afnos:
Referir a evaluacion por especialista, fenotificar y agregar terapia complementaria
Nifios con sintomas de asma persistentes o exacerbaciones, a pesar de una técnica
inhalatoria adecuada y buena adherencia con tratamiento del paso 4 y en quienes otras
opciones controladoras han sido consideradas, deberian ser referidos al especialista con

experiencia en manejo de asma severa si esta disponible.
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Figura N° 2. Manejo de Asma en Escolares

Sintomas diarios o despertares
nocturnos >1 vez/sem, funcién

Sintomas casi

SINTOMAS Infreguentes Sllntomas 2-5 d:;;z:;rzs pulmonar baja
INICIALES (1-2 dias/sem dias/semana Nocturnos o1
0 menos) vez/sem
NIVEL 4
NIVEL 3

NIVEL 2 Consulta al
CONTROLADOR NIVEL 1 Dosis baja e
PREFERIDO Dosis bajas  LABA-GClo  Dosis media de

) ) _ de GCI dosis media GCI-LABA, o

Para prevenir Dosis bajas N GCl o dosis dosis baja GCI-

exacerbaciones y de GCI diario muy baja GCI- formoterol

controlar sintomas  350ciado a Toiiaicral] (mantenimiento y

SABA cada (mantenimient rescate MART)
vez que se 0 y rescate

use (en MART)

combinacién

oen

inhaladores

separados)

Otras opciones Dosis bajas GCI Dosis baja Agrega Ultimo recurso
cadavezque  GCl + ARLT tiotropio o GCO bajas
se use SABA, o ARLT dosis (efectos

adversos)

RESCATE

ARLT diario

SABA A DEMANDA (o GCI- formoterol de rescate en terapia MART,

Nivel 4 y 5: Referir a especialista

* Ver tabla dosis- edad

*Adaptado de GINA 2024. http://ginasthma.org/

paso 3y 4)

2.4 Manejode AsmaenPreescolares (<5 anos)

PASO1.

a.

Tratamiento preferido para nifios <5 afios:

b2 agonistas de accion corta (SABA) a demanda.

Todos los nifios que presenten episodios de sibilancias deben recibir SABAinhalado para
aliviar los sintomas.

El uso de SABA para alivio de los sintomas, en promedio mas de 2 veces por semana en
el periodo de un mes indica la necesidad de prueba terapéutica con un corticoide
inhalado a dosis bajas.

El primer episodio de sibilancias en nifios < 1 afio frecuentemente ocurre en el contexto
de una bronquiolitis infecciosa y esta debe ser manejada de acuerdo con las guias de
bronquiolitis de cada institucion. Los SABA generalmente son inefectivos en las
bronquiolitis.

Otras opciones:

En nifios con sibilancias inducidas por virus intermitentes y sin sintomas entre episodios

de sibilancias, particularmente aquellos con antecedentes de atopia (API modificado
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positivo) en quienes el SABA inhalado no es suficiente, El uso de corticoides a dosis altas
intermitentes podria ser considerado, pero debido al riesgo de efectos adversos, sé6lo

valorarlo si el médico considera que el tratamiento sera usado adecuadamente.

PASO 2.

a.

Tratamiento preferido para nifios <5 anos:

Dosis bajas diarias de GCl mas SABA ademanda

Las dosis bajas diarias de corticoides inhalados es recomendado como el tratamiento
inicial de preferencia para controlar el asma en nifios de 5 afios y menores. Este
tratamiento inicial debe ser dado por al menos 3 meses para establecer su efectividad y
buen control del asma.

Otras opciones:

En nifios pequefios con asma persistente, el tratamiento regular con antagonista de
receptores de leucotrieno (ARLT) reduce modestamente los sintomas y la necesidad de
corticoides orales comparado con placebo. Sin embargo, para nifios pequefios con
sibilancias inducidos por virus recurrentes, una revisién concluyé que ni el tratamiento
regular o intermitente con ARLT reduce las exacerbaciones que requieran corticoides
sistémicos. Ademas, una revision sistematica encontré que en el Nifio preescolar con
asma o sibilancias recurrentes el uso diario de corticoides inhalados fue mas efectivo en
mejorar los sintomas y reducir las exacerbaciones que el uso diario de ARLT como

monoterapia.

PASO 3.

a.

Tratamiento preferido para nifios <5 anos:

Duplicar la dosis baja diaria de GCI + SABA a demanda. Considerar referir al

especialista

Siluego de 3 meses del inicio de la terapia con GCl a dosis bajas no se logra el control de

sintomas, o si las exacerbaciones continuan, verifique lo siguiente antes de pasar al

siguiente nivel de tratamiento:

- Confirme que los sintomas sean debido a asma en vez de a una condicion alternativa
o concomitante.

- Verifique latécnicainhalatoria correcta.

- Verifique la adherencia con ladosis indicada

- Verifique factores de riesgo como exposicién al humo de tabaco o alergenos.

Opcion preferida: Dosis medias de GCI (Duplicar las dosis bajas de GCI)

Duplicar la dosis baja inicial de GCI es la mejor opcion. Evalué la respuesta luego de 3

meses. El nifio deberia ser referido a la evaluacion del especialista si los sintomas y/o

exacerbaciones permanecen, o si efectos adversos del tratamiento son identificados o

sospechados.
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b. Otrasopciones:
Agregue ARLT a las dosis bajas diarias de GCI. Es importante alertar a los padres sobre
los posibles efectos adversos.

c. Norecomendado:
No hay suficiente evidencia acerca de la seguridad y eficacia del uso de GCI-LABA en

nifios <4 afilos como para recomendar su uso.

PASO4.

a. Tratamiento preferido para ninos <5 afos:
Continue el tratamiento controladory refiera a un especialista
Si la opcién del paso 3, duplicar la dosis inicial de GCI no logra el control de sintomas,
cuidadosamente verifique la técnica inhalatoria, la adherencia a la medicacién ya que
constituyen problemas frecuentes en este grupo etario. A su vez evalue el control de
factores ambientales y reconsidere el diagnostico de asma.
Refiere al especialista.

Figura N° 3. Manejo de Asma en Preescolares

NIVEL 3
NIVEL 2 Duplicar "dosis
TRATAMIENTO e X L
NIVEL 1 Dosis bajas de GCI bajas" de GCI
CONTROLADOR
DE ELECCIGN
Otras opciones  Considerar ARLT diarios o cursos cortos Dosis bajas FgEgEr AL, @
(indicaicones cursos cortos  intermitentes de GCl al inicio de GCI+LABA. if”"eme’fta; el
- X . A R recuencia de GCl, o
limitadas o menor intermitentes  anfermedades respiratorias Considera referir a seregar GCI
evidencia de eficiao de GCl en especialista greg
. intermitente
seguridad) cuadros virales
RESCATE SABA A DEMANDA
CONSIDERA Sibilancias ° Patrén de sintomas no consistente con Diagnostico de  [Asma no
virales asma pero cursa frecuentemente con
ESTE NIVELEN | . P sa frec : asma, y asma no [controlado al
~ ) infrecuentes y |episodios de sibilancias que requieren SABA |-qntrolado con duplicar dosis de
NINOS CON: escasos 0 (>3 episodios/afio). Prescribir prueba dosis bajas de  |GCl
nulos sintomas [terapéutica por 3 meses. Gel
entre episodios |Considerar referir a especialista.
° Patrdn de sintomas consistentes con Antes de subir de nivel, verifica
asma, y sintomas de asma no estan diagndsticos alternativos, verifica
controlados o 23 exacerbaciones/afio técnica inhalatoria, verifica adherencia

* Ver tabla dosis- edad
*Adaptado de GINA 2024. http://ginasthma.org/
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Herramientas para evaluacion del Control del Asma

Debe considerarse que los esquemas no son estaticos. Se debe adecuar en forma
dindmica la medicacion a medida que el paciente se encuentre mejor controlado,
siempre teniendo en cuenta los sintomas y la funcion pulmonar. De esta manera, un
paciente controlado deberd mantener el minimo tratamiento necesario, mientras que
aquellos parcialmente controlados o no controlados deberan aumentar el nivel de
tratamiento para alcanzar el control de la enfermedad.

La duracién del tratamiento sera determinada en funcién de la evolucién clinica y
funcional. Se recomienda evaluar cada 3 meses la evolucion de la enfermedad. Para ello
podemos hacer uso de los siguientes cuestionarios segun grupo etario (Cuadros 6y 7)

Desescalonamiento del tratamiento del asma

Se debe considerar disminuir el nivel del tratamiento cuando los sintomas del asma se
hayan controlado adecuadamente y la funcion pulmonar se haya mantenido estable
durante 3 o mas meses. El descenso variara de un paciente a otro dependiendo de su
tratamiento actual y factores de riesgo. Los factores asociados con un mayor riesgo de
exacerbacion (post reduccion), incluyen antecedentes de exacerbaciones y/o visita al
servicio de emergencias en los 12 meses anteriores, y un VEF1 basal bajo. En cuyo caso
deben seguir una supervision cercanay reevaluacion dentro de las proximas 4 semanas.
Es importante escoger el momento apropiado (no infecciones respiratorias, no viajes, no
embarazos)

Reducir las dosis de GCl un 25-50 % a intervalos de 3 meses es factible y seguro para la
mayoria de los pacientes.?

Comorbilidades asociadas

Las comorbilidades vienen a ser patologias que se presentan concomitantemente con el
asma en el mismo paciente, y cuya presencia se asocia a un control inadecuado o pobre
control de la enfermedad. En un solo paciente pueden estar presentes una o mas
comorbilidades las cuales debemos detectar y manejar para asi aumentar la
probabilidad de que el asma esté bien controlada.

Entre las comorbilidades mas importantes tenemos: rinitis alérgica, rinosinusitis,

obesidad, enfermedad por reflujo gastroesofagico, entre otras.
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Figura N° 3. Manejo de Asma en Preescolares

Diagnostico

Control de los sintomas

y factores de riesgos

(incluyendo la funcion pulmonar)
Técnica de inhalacién y cumplimiento
Preferencia del paciente

Sintomas

Crisis Medicaciones para el asma
Efectos adversos Estrategias no farmacoldgicas
Satisfaccion Tratamiento de factores

del paciente de riesgo modificables

Funcién pulmonar

Cuadro N° 6. Evaluacion del Control del Asma nifios > 5 afos

Grado de control
En las dltimas 4 semanas, el paciente tuvo: Controlado Parcial control  Sin control
¢ Sintomas diumos mas de 2 veces por semana ? NO Si
¢Algun despertar por asma ? NO Si ° QF}\@ Q)Q\}O%
¢Medicacion de rescate mas de 2 veces por semana?  NO Si &Q ‘0‘19 ‘o‘xb
¢Limitacion en la actividad fisica? NO Sl >

* Por cada pregunta respondida como Si, considere un punto

*Adaptado de GINA 2024. http://ginasthma.org/

Cuadro N° 7. Evaluacién del Control del Asma nifios < 5 afios

Grado de control
En las dltimas 4 semanas, el paciente tuvo: Controlado Parcial control  Sin control
¢ Sintomas diumos mas de 1 vez por semana ? NO Si
¢ Presento alguna limitacion de las actividades durante la
ultima semana? (correr, jugar menos que otros nifios o se NO Si <© Q\’\o% Q\,\@
cansa facilmente) & ‘0%6?’ ‘ob‘&
¢ Medicacion de rescate mas de 1 vez por semana? NO si N )
¢ Algun despertar nocturmo o tos noctuma por asma ? NO Si

* por cada pregunta respondida como Si, considere un punto

*Adaptado de GINA 2024. http://ginasthma.org/
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Rinitis alérgica

Se define como la irritacion e inflamacion de las membranas mucosas de la nariz. Puede
estar acompafiada de sintomas oculares. La mayoria de los pacientes con asma tienen
ademas rinitis alérgica (RA). Ademas, se ha estimado que de 10-40% de pacientes con
RA tienen asma. De acuerdo con el tipo de sensibilizacién alérgica la RA puede ser
estacional (en casos de sensibilizacion a polen) o perenne (en caso de sensibilizacién a
acaros del polvo o mascotas). Las manifestaciones clinicas de la RA son rinorrea
anterior/posterior, congestion nasal, prurito, estornudos frecuentes, que se presentan
tipicamente al despertar y también pueden manifestarse en la noche o tras exposicion al
alergeno al cual el paciente se encuentra sensibilizado.

Se cree que existe interaccion entre el tracto respiratorio superior e inferior ya que ambos
comparten caracteristicas anatémicas, funcionales e inmunoldgicas, es asi que la
enfermedad alérgica de la via aérea representa un proceso continuo mas que un cuadro
inflamatorio aislado en cada érgano.

Los estudios complementarios en esta condicion son: dosaje de inmunoglobulina E total,
Inmunoglobulina E especifica o prick test.

El manejo se basa en el uso de corticoides intranasales, antihistaminicos orales,
antileucotrienos e inmunoterapia. La eleccién de los farmacos mencionados en cada
paciente de forma individual o en conjunto dependeran de la gravedad de la enfermedad
y de la respuesta al tratamiento. Por otro lado, todos los pacientes deben adoptar un
estilo de vida dirigido a la evitacion a los alergenos a los que esta sensibilizado, con
especial énfasis en los que le generan sintomas.

Rinosinusitis crénica

Se define como la inflamacién de la nariz y de los senos paranasales que se expresa
clinicamente con descarga nasal anterior y/o posterior, obstruccion nasal, dolor facial y
disminucion de la olfacion. Para ser considerada cronica el tiempo de enfermedad debe
ser mayor a 12 semanas. Como parte del plan de trabajo se puede considerar
nasoendoscopia y/o tomografia de senos paranasales en busqueda de los signos
inflamatorios, asi como de deteccién de pdlipos nasales. Dentro del manejo se debe
considerar el uso de lavados nasales, corticoides intranasales y en algunos casos
considerar el uso de antileucotrienos, antibiéticos orales, corticoides orales, cirugia.

Enfermedad por reflujo gastroesofagico

La enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) tiene diferentes manifestaciones
clinicas siendo las mas frecuentes pirosis, regurgitaciones, dolor epigastrico y dolor
toracico. Sin embargo, también puede asociarse a manifestaciones respiratorias como
tos seca persistente o sibilancias recurrentes. Esto se produce debido a que el reflujo
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gastroesofagico a través de estimulacion vagal y microaspiracion de pequefias
cantidades de contenido gastroduodenal desencadena la sintomatologia respiratoria.
Ademas, la hiperinsuflacion pulmonar en el asmatico incrementa el gradiente de presiéon
toracoabdominal lo cual favorece el reflujo.

En pacientes con asma y sintomas sugerentes de ERGE se recomienda llevar a cabo
cambios en el estilo de vida como terapias posturales y pérdida de peso si el caso lo
amerita, y considerar uso de prueba terapéutica con medicacion antirreflujo como un
inhibidor de bomba de protones. De no mejorar los sintomas se pueden realizar

examenes auxiliares como pHmetria o endoscopia.

Sindrome de apnea obstructiva del suefio (SAOS)

Los episodios de obstruccién completa o parcial de cierre de via aérea superior en SAOS
estan asociados con alteraciones en el intercambio de gases y en la arquitectura del
suefio. Esta comorbilidad suele ademas coexistir con ERGE y obesidad. En nifos el
SAQOS se encuentra asociado principalmente asociado a hipertrofia amigdalar, hipertrofia
adenoidea, obesidad y alteraciones ortodoncicas. Se debe sospechar esta condicién en
pacientes que presentan ronquido nocturno, respiracién bucal, pausas respiratorias
durante el suefio, somnolencia diurna, cefalea matutina o enuresis. En casos
sospechosos se debe realizar idealmente una polisomnografia en un centro capacitado
en laimplementacion de dicho estudio.

Obesidad

La obesidad constituye una enfermedad que se asocia a un mal control del asma. Esto
estaria relacionado con diferentes factores como un proceso inflamatorio de via aérea de
caracteristicas particulares, coexistencia con otras comorbilidades como SAOS y ERGE,
efecto deletéreo en la mecanica pulmonar y su asociacion a disanapsis (incongruencia
entre el crecimiento del parénquima pulmonary el calibre de las vias aéreas). Ante ello se
recomienda la medicién del indice de masa corporal en todos los pacientes con asma, y
de detectarse obesidad se debe trabajar en conjunto con nutricion para implementar
estrategias que permitan una alimentacion saludable y nutritiva, asi como recomendar

tener actividad fisica regular.

Alergia alimentaria

Las alergias alimentarias pueden exacerbar los sintomas de asma, aunque esto no es
algo frecuente. En pacientes con sospecha de alergia alimentaria es importante
complementar la evaluacion con pruebas complementarias como prick test o dosaje de
inmunoglobulina E especifica. En casos confirmados de alergia alimentaria se deben
adoptar estrategias de evitacion a dichos productos.
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Aspergilosis broncopulmonar alérgica

La causa de esta condicion es la inhalacién repetida de esporas de Aspergillus fumigatus
con posterior reaccion de hipersensibilidad. Entre las manifestaciones clinicas podemos
encontrar: exacerbaciones frecuentes, tos productiva con expectoracion de tapones
mucosos, hemoptisis, fiebre, pérdida de peso, fatiga. Para la confirmacién diagnostica se
requiere la presencia de una combinacion de criterios entre las que se encuentra dosaje
de Inmunoglobulina E > 500, IgE especifica elevada o prick test positivo a Aspergillus
fumigatus, eosinofilia, bronquiectasias centrales, precipitinas positivas a Aspergillus
fumigatus y cultivo de esputo positivo a dicho hongo. Para el manejo se utiliza corticoides
sistémicos y en caso de pacientes que no mejoran se puede valorar el uso de itraconazol

o anticuerpos monoclonales.

Disfuncion de cuerdas vocales

Es la aduccién involuntaria de las cuerdas vocales durante la inspiracion gatillada por
ejercicio, infecciones respiratorias virales, estrés psicoldgico, exposicion a irritantes).
Genera sintomas como disnea y estridor. Esta condiciéon puede simular asma en un
paciente que no tiene dicha condicion o puede acompanar al asma y ser un factor de mal
control de la misma. El estandar de oro para el diagnéstico es la laringoscopia cuando el
paciente esta sintomatico o tras exposicion a un gatillante conocido.

Ansiedad y depresion

Los trastornos psiquiatricos son mas frecuentes en los pacientes con asma incluyendo
los trastornos depresivos y de ansiedad. Estos trastornos se asocian a un mal control de
asma y a mala adherencia a la medicacion. En casos sospechosos se debe considerar
una evaluacién psiquiatrica con el objetivo de confirmar el diagnéstico e instaurar el
manejo apropiado en cada caso.
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V.

ASMA GRAVE EN LA INFANCIAY ADOLESCENCIA

1.

Asma de dificil control y asma grave

Segun ATS/ERS, el asma grave o severa se define como aquella que requiere

tratamiento con dosis altas de corticoides inhalados y ademas un segundo controlador

para prevenir su “descontrol” o persiste “no controlada” a pesar de esta terapia. Cabe

resalta que hay que diferenciarla del asma de dificil control que es aquella que tiene

pobre control debido a un diagnéstico incorrecto, comorbilidades asociadas, pobre

adherencia a la medicacion, factores ambientales y psicologicos'

Se estima una prevalencia de asma severa de aproximadamente el 3% en nifios con

asma’.

Lafalta de control sera objetivada mediante:

— Test de Control del Asma (ACT) < 20 o Cuestionario de Control del Asma (ACQ) >
1,5.

— 22 exacerbaciones graves o haber recibido = 2 ciclos de glucocorticoides orales (de
= 3 dias cada uno) en el afio previo.

— 21 hospitalizacién por exacerbacion grave en el afio previo.

— Limitacién crénica del flujo aéreo (relacion FEV1/FVC < 0,7 o FEV1 < 80 % del
predicho) después del uso de un tratamiento adecuado (siempre y cuando el mejor
FEV1 sea superioral 80 %)°.

Manejo inicial del paciente con asma grave:

Frente a un paciente con asma no controlada y/o exacerbaciones graves (= 2 al afo)
recibiendo dosis altas de corticoide inhalados, b2 agonistas de accion prolongada y/o
corticoides orales se debe:

Confirmar el diagnostico

- Mediante una historia clinica compatible y demostrar obstrucciéon variable o
hiperrespuesta bronquial.

- Descartar enfermedades simuladoras de asma, se estima que 12 a 30% de los
pacientes con sospecha de asma grave no controlada padecen de otra enfermedad.
Dentro de los diagnésticos diferenciales podemos considerar: colapso dinamico de
via aérea, obstrucciéon laringea inducible, bronquiolitis obliterante, disneas
funcionales, sindrome de hiperventilacién, bronquiectasias, fibrosis quistica,
aspergilosis broncopulmonar alérgica, granulomatosas eosinofilica con poliangeitis,

eosinofilias pulmonares, entre otras’.
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b.

Optimizar el tratamiento

- Comprobar adhesion terapéutica y técnica inhalatoria adecuada, mediante
educacion continua al paciente y aplicacién de cuestionarios.

- ldentificar y tratar adecuadamente los factores de riesgo asociados y/o

comorbilidades tales como enfermedad rinosinusal, reflujo gastroesofagico,
obesidad, sindrome de apnea obstructiva del suefio, enfermedades psiquiatricas
como ansiedad y depresion, fibromialgia.
Factores relacionados con desencadenantes de exacerbaciones: verificar si existe
exposicion a tabaco, cigarrillos electronicos, inhalacién de marihuana, exposicion a
alérgenos (acaros, pélenes, hongos, epitelios, cucarachas, etc.), contaminacion del
aire en interiores y exteriores, agentes ocupacionales, mohos y productos quimicos
nocivos, medicamentos como los B-bloqueantes no cardioselectivos,
antinflamatorios no esteroideo (AINE), inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina (IECA).

Identificar fenotipos de asma grave para tratamiento dirigido:

Se define fenotipo como una caracteristica observable del asma grave que puede estar
asociada con un mecanismo subyacente llamado endotipo.

Se han definido 2 patrones inflamatorios: T2 (presente en el asma alérgica y eosinofilica)
ynoT2

- Asmaalérgica(T2)
Este fenotipo abarca aproximadamente 40-50% de los casos de asma grave, su
base esta en la activacion de células T colaboradoras tipo 2, produccion de
interleucina (IL) 4, IL-5 e IL-13 y produccion de IgE. Cursan con un patron
inflamatorio eosinofilico puro o mixto (eosinofilia y neutrofilia) en el esputo.
El diagnostico requiere la demostracion de la sensibilizacion a un alérgeno vy el
desencadenamiento de la sintomatologia con la exposicion a éste.

- Asmaeosinofilica(T2)
La mayoria de los estudios indican que este es el fenotipo mas predominante (40-
83%). Caracterizado por presencia de eosindfilos en las biopsias bronquiales y en el
esputo. Pueden cursar con rinosinusitis cronica y pélipos nasales. Pese a que su
prevalencia de atopia es menor, la IgE y FENO pueden estar elevadas.
Su base fisiopatolégica radica en alteraciones en el metabolismo del acido
araquidonicoy elevada produccion de IL-5.
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AsmanoT2:

Este fenotipo cursa sin eosinofilia, ni en sangre periférica, ni en esputo. Con
frecuencia muestra perfil paucigranulocitico, neutrofilia, escasa eosinofilia local,
niveles bajos de FENO y una pobre respuesta a los glucocorticoides (se debe tener
en cuenta que los biomarcadores pueden ser suprimidos por el uso de corticoides
orales)’

Tratamiento del asma grave

Los nifios con sintomas persistentes y exacerbaciones frecuentes a pesar de una técnica

de inhalacion adecuada y de buena adherencia a los tratamientos estandar del asma

(GINA paso 4), deben ser referidos a un especialista en asma con experiencia en el

manejo del asma grave. Si se confirma que los sintomas se deben al asma, confirmando

una adecuada técnica en el uso del inhalador, adecuada adherencia, y se han abordado

factores de riesgo modificables como exposicién a aeroalérgenos y humo de tabaco. Se

sugiere el manejo de acuerdo con el escalon 5 de la GINA.™*

3.1

3.2

3.3

3.4

Glucocorticoides inhalados (GCI):

Generalmente se utilizan a dosis altas asociadas a una agonista beta de accion
prolongada (LABA).’ Pocos nifios se benefician de dosis superiores a 500 mcg de
propionato de fluticasona o su equivalente, ya que se relacionan con un mayor riesgo
de efectos adversos.*

Glucocorticoides orales:

No se cuenta con evidencia disponible sobre la eficacia de los corticoides orales de
mantenimiento en nifos tratados con GCIl a dosis elevadas mas LABA y/o
Montelukast. Tras la disponibilidad del tiotropio y de los anticuerpos monoclonales
han sido relegados a un segundo escal6n, por sus efectos adversos. Si son
necesarios, habria que usarlos a la menor dosis y durante el menor tiempo posible y
monitorizar sus efectos adversos.*

Antimuscarinico de accion prolongada (Tiotropio):

Sugerimos el uso de tiotropio como tercer controlador debido a su adecuado perfil
riesgo/beneficio en los pacientes con asma grave.’ Existe un pequefio beneficio en la
mejoria de los sintomas, en la funcién pulmonar y en la reduccién de las
exacerbaciones cuando se agrega tiotropio al esquema de tratamiento con
corticoides inhalados y LABA en nifios a partir de 6 afios.**

Antileucotrienos

No hay evidencia de alta calidad que demuestre eficacia y seguridad del uso de los
antileucotrienos adicionados a la terapia estandar en pacientes con asma grave. Sin
embargo, el adecuado perfil de seguridad y el potencial beneficio sugiere su uso en
pacientes bien seleccionados, principalmente en pacientes que presentan rinitis

alérgica de forma concomitante.’
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3.5 Biologicos

b)

En los ultimos afos han sido aprobados diversos agentes biolégicos para su uso en
el asma severa. Estan dirigidos a tratar la inflamacién subyacente mediante el
bloqueo de diferentes mediadores.

Omalizumab

Es un anticuerpo monoclonal anti inmunoglobulina E, que se puede utilizar en nifios
de 6 a mas afios con asma alérgica persistente moderada o grave no controlada con
dosis altas de GCI y LABA que estén sensibilizados a al menos un aeroalérgeno y
que presenten cifras de IgE altas. Su uso demostré mejoria significativa del control
del asma, de la calidad de vida, disminucion del uso de medicamentos de rescate y
reduccién del riesgo de necesidad de corticosteroides sistémico.*’

Se administra por via subcutanea cada 2-4 semanas con dosis ajustadas a la IgE
total y al peso corporal. En varios estudios realizados en practica clinica habitual en
nifos con asma alérgica grave, al quinto mes de tratamiento con omalizumab se
observé mejoria en el control del asma, reduccién de las tasas de exacerbaciones e

ingresos y de las dosis de GCI.*

Mepolizumab

Anticuerpo monoclonal anti-IL5, eficaz en asma grave eosinofilica. Se asocidé a una
reduccion significativa del riesgo de exacerbaciones y mejoria significativa en la
calidad de vida. Laboratorialmente se observa una reduccion significativa de los
eosindfilos en esputo y en sangre, una reduccion del 51% tanto en la tasa de
exacerbaciones que requirieron hospitalizacion y de las consultas a emergencias.*’
Actualmente existe indicacion para su uso en niflos de 6 0 mas afios de edad. La
dosis recomendada es de 40 mg entre los 6-11 afios y 100 mg a partir de los 12 afios,
administrada por via subcutanea cada 4 semanas.’

Dupilumab

Anticuerpo monoclonal dirigido contra la subunidad alfa del receptor de interleucina-
4 (IL-4), bloquea la sefializacion de dos citocinas clave en el asma de tipo 2; IL-4 e IL-
13. Reduce las exacerbaciones, mejora la funcion pulmonar y disminuye la
necesidad de glucocorticoides orales en el asma grave eosinofilica.’ Su eficacia ha
sido probada en nifios de 6 a 11 afos, con una dosis cada 2 semanas de 100 mg o
300 mg cada 4 semanas en pacientes con peso inferior a 30 kg y de 200 mg cada 2
semanas o 300 mg cada 4 semanas en los que tienen un peso de 30 a 60 kg y de 200
mg cada 2 semanas en un peso mayor a 60 kg.*
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d) Tezepelumab:

Anticuerpo monoclonal dirigido frente a linfopoyetina estromal timica (TSLP),
citocina del grupo de las alarminas, derivada del epitelio bronquial.

Adosis de 210mg por via subcutanea cada 4 semanas reduce significativamente las
exacerbaciones (66-71%) y la hiperrespuesta bronquial’, mejora la funcion
pulmonar, el control de la enfermedad y la calidad de vida, independiente de los
niveles basales de biomarcadores de inflamacion T2 (FeNO, eosinofilia periférica,
IgE). Por lo tanto, es el unico farmaco bioldgico que por el momento demuestra
eficaciaenelasmaT2yno T2’

3.6 Azitromicina:
Tienen un efecto inmunomodulador y antibacteriano. En casos muy seleccionados,
la azitromicina puede ser beneficiosa. Se recomienda su utilizacién en mayores de 6
afios y administrado 3 veces por semana.*

Se recomienda su uso en asma no controlada grave de tipono T2.*’

-51-



BIBLIOGRAFIA

10.

1.

Haktanir Abul M, Phipatanakul W. Severe asthma in children: Evaluation and management. Allergology
International. abril de 2019;68(2):15

Manti, S., Magri, P., De Silvestri, A., De Filippo, M., Votto, M., Marseglia, G. L., & Licari, A. (2024). Epidemiology of
severe asthmain children: a systematic review and meta-analysis. European respiratory review : an official journal
of the European Respiratory Society, 33(174)

Global Initiative for Asthma (GINA). Global Strategy for Asthma Management and Prevention. Updated 2008
Disponible en: https://ginasthma.org/wpcontent/uploads/2024/05/GINA-2024-Strategy-Report-
24_05_22_WMS.pdf)

Asociacion Latino~Americana de Térax. Guia de practica clinica Latinoamérica de Asma Grave. 2020.

Guia espafiola para el manejo del Asma, GEMA 5.4.2024. Disponible
enhttps://www.semg.es/index.php/consensos-guias-y-protocolos/427-gema-5-4-guia-espanola-para-el-manejo-
del-asma).

Liu Y, Zhang S, Li D wei, Jiang S juan. Efficacy of Anti-Interleukin-5 Therapy with Mepolizumab in Patients with
Asthma: A Meta-Analysis of Randomized Placebo-Controlled Trials. PLOS ONE. 27 de marzo de
2013;8(3):e59872.

Xiong XF, Zhu M, Wu HX, Fan LL, Cheng DY. Efficacy and safety of dupilumab for the treatment of uncontrolled
asthma: Ameta-analysis of randomized clinical trials. Respir Res. 2019;20(1):1-11.

Gibson PG, Yang IA, Upham JW, Reynolds PN, Hodge S, James AL, et al. Effect of azithromycin on asthma
exacerbations and quality of life in adults with persistent uncontrolled asthma (AMAZES): a randomised, double-
blind, placebo-controlled trial. Lancet [Internet]. 2017;390(10095):659-68. Available from:
http://dx.doi.org/10.1016/S0140- 6736(17)31281-3

Diver S, Khalfaoui L, Emson C, Wenzel SE, Menzies-Gow A, Wechsler ME, et al. Effect of tezepelumab on airway
inflamatory cells, remodelling, and hyperresponsiveness in patients with moderate-to-severe uncontrolled asthma
(CASCADE): a double-blind, randomised, placebo-controlled, pase 2 trial. Lancet Respir Med 2021 Nov;
9(11):1299-312

Menzies-Gow A, Colice G, Griffiths JM, Aimgvist G, Ponnaramil S, Kaur P, Ruberto G, Bowen K, HellgvistA, Mo M,
Garcia Gil E. NAVIGATOR: a Phase 3 multicentre, randomized, double blind, placebo-controlled, parallel-group
trial to evaluate the efficacy and safety of tezepelumab in adults and adolescents with severe, uncontrolled asthma.
Respir Res. 2020 Oct13;21(1): 266.

Sardon-Prado, O., Diaz-Garcia, C., Corcuera-Elosegui, P., Korta-Murua, J., Valverde-Molina, J., & Sanchez-Solis,
M. (2023). Severe Asthma and Biological Therapies: Now and the Future. Journal of clinical medicine, 12(18), 5846.
https://doi.org/10.3390/jcm12185846

-52-


https://doi.org/10.3390/jcm12185846

VL.

EDUCACION EN EL ASMA

1.

Técnicainhalatoria

Para realizar una correcta técnica inhalatoria se deben seguir los siguientes pasos ':

Los padres, familiares o cuidadores deben asistir al menor, manteniéndolo en posiciéon
sentada.

Destapar el inhalador y comprobar si esta intacto.

Agitar vigorosamente el dispositivo 5 veces.

Sostenga el dispositivo en posicion vertical con su dedo indice en la parte superior de
cartucho y su pulgar apoyando la parte inferior del inhalador y con la otra mano sostenga
laaerocamara (Ver Figura 1: Ay B).

De preferencia usar aerocamaras valvuladas y con paredes antiestaticas (no de
plastico), ya que garantiza una adecuada llegada del medicamento con menor efectos
secundarios.

De preferencia, y si el nifio colabora, se debe respirar por la boca.

Para nifios mayores de 4 afios y colaboradores, usar la aerocamara con boquilla y
colocar esta ultima entre los dientes y por encima de la lengua. Se debe cerrar los labios
firmemente alrededor de la boquilla de la aerocamara. Para menores de 4 afios o en
nifios no colaboradores, se debe usar la aerocamara con mascarilla nasobucal, la cual
debe estar firmemente adherida a la cara cubriendo completamente la nariz y boca.
Asegurese que la lengua del menor no bloquee la abertura de la boquilla de la
aerocamara.

Presione la parte superior del dispositivo con el dedo indice para liberar el medicamento.
Al mismo tiempo, indique al menor que respire por la boca (inhale y exhale) por lo menos
20 a 30 segundos. En nifios que usan mascarilla, exhortar a respirar por la boca.

Para nifios > 5 afios con crisis de asma leve o sin sintomas, se podria realizar 1 sola
inhalacién, lenta y profunda de aproximadamente 5 segundos, y contener luego la
respiracion por 10 segundos.

Si el menor necesita mas de una inhalacion, espere entre 30 a 60 segundos entre las
inhalaciones. Agitar nuevamente el dispositivo antes de la siguiente inhalacion. No
cargar la aerocamara o espaciador con mas de un puff del medicamento en una misma
inhalacién.

Cuando termine, vuelva a tapar la boquilla del dispositivo.

Si el inhalador contiene corticoide, el menor debe enjuagarse la boca y hacer gargaras
con agua después de cada inhalacion. Luego debe escupir el agua (no deglutir).

Se puede usar la misma aerocamara o espaciador para mas de un tipo de medicamento.
Extraer primero el cartucho que contiene el medicamento y limpiar la aerocamara o
espaciador sumergiéndola en agua tibia jabonosa y enjuagar con agua. Luego, retire el
primerinhalador (MDI) e inserte el otro.
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Figura N° 1. Tipos de Aerocamaras

Cuidados de aerocamaras

Las aerocamaras valvuladas con paredes antiestaticas deben de lavarse de manera
semanal con agua hervida fria y 10 gotitas de detergente liquido, luego enjuagarse y
secar al ambiente. Estas aerocamaras deben de cambiarse de acuerdo con las
recomendaciones del fabricante.

Adherencia

La mala adherencia se define como el fracaso del tratamiento a ser tomado segun lo
acordado por el paciente y el médico. Aproximadamente el 50 % de los adultos y nifios en
tratamiento a largo plazo para el Asma no toman los medicamentos segun el tiempo
indicado.

En la practica clinica, la mala adherencia puede identificarse por una pregunta empatica
que reconoce la probabilidad de adherencia incompleta o también comprobando la fecha
de la ultima receta, o la cantidad de dosis que queda en el inhalador puede ayudar a
identificar la mala adherencia.

Es importante entender las razones detras del comportamiento de los pacientes al no
usar los inhaladores, obtener sus creencias y preocupaciones sobre el Asma y los
medicamentos para el Asma. Tanto los factores intencionales como los no intencionales
contribuyen ala mala adherencia (efectos secundarios, creencias, etc.).

Pocas intervenciones de adherencia se han estudiado exhaustivamente en el Asma;
algunos ejemplos de intervenciones exitosas:

La toma de decisiones compartida para la eleccion de la medicacion/dosis mejoro la
adherenciay los resultados del asma.

Recordatorios electronicos del inhalador, ya sea de forma proactiva o para dosis
perdidas.

En un estudio, la administracion observada directamente del tratamiento de
mantenimiento para el asma en la escuela, combinada con la supervision de la
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telemedicina, se asoci6é con mas dias libres de sintomas y menos visitas urgentes que la
atencioén habitual *.

Evitar exposicion afactores desencadenantes

La sensibilizacién a los aeroalérgenos inhalados en interiores es generalmente mas
importante que la sensibilizacion a los alérgenos al aire libre para la presencia y/o el
desarrollo del Asma. Si bien parece haber una relacion lineal entre la exposicion y
sensibilizacién al acaro del polvo doméstico, la relacién para los alérgenos animales
parece ser mas compleja. Algunos estudios han encontrado que la exposicion a
alérgenos de mascotas esta asociada con un mayor riesgo de sensibilizacién a estos
alérgenos, y de Asma; sin embargo, otros estudios han demostrado un menor riesgo de
desarrollar alergia con la exposicion a mascotas. Los analisis de datos de grandes
poblaciones de nifios en edad escolar de cohortes realizadas desde el nacimiento en
Europa no han encontrado ninguna asociaciéon entre las mascotas con exposicion
temprano en la vida y mayor o menor prevalencia de asma en nifios. Para los nifios con
riesgo de asma, la humedad, el moho visible y el olor a moho en el entorno doméstico
estan asociados con un mayor riesgo de desarrollar Asma. En general, no hay datos
suficientes para recomendar esfuerzos para reducir o aumentar la exposicién prenatal o
en la vida temprana a alérgenos sensibilizantes comunes, incluidas las mascotas, para la
prevencion de alergias y el Asma.

El tabaquismo materno durante el embarazo es la via mas directa de exposiciéon
ambiental prenatal al humo del tabaco. Un metaandlisis concluy6 que el tabaquismo
prenatal tuvo su efecto mas fuerte en los nifios pequefios, mientras que el tabaquismo
materno postnatal solo parecia afectar el desarrollo del asma en los nifios mayores. Un
estudio de 2019 sugirié que hasta 4 millones de nuevos casos de asma pediatricos (13%
de la incidencia global) pueden atribuirse a la exposicion a la contaminacion del aire
relacionada con el trafico. Las exposiciones prenatales a NO2, SO2 y PM10 estan
asociadas con un mayor riesgo de asma en lainfancia.

Inmunizaciones **

a. Influenza
La Influenza causa morbilidad y mortalidad significativa en la poblacién general, y
contribuye a algunas exacerbaciones agudas del asma. En el 2020, el primer afio de
la pandemia de COVID-19, muchos paises reportaron una reduccion de las
enfermedades relacionadas con la Influenza, probablemente debido al lavado de
manos, las mascarillas y el distanciamiento socialffisico introducidos debido a la
pandemia. No hay evidencia de un aumento en las exacerbaciones del Asma
después de la vacunacion contra la Influenza en comparacién con el placebo. Una

revision sistematica de estudios en individuos de 2 a 49 afos con Asma leve-
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moderada no encontré problemas de seguridad significativos o mayor riesgo de
resultados relacionados con el Asma después de la vacunacion contra la influenza

con un virus vivo atenuado.

Virus Sincitial Respiratorio (VSR)

La infeccién por el virus sincitial respiratorio (VSR) causa enfermedad del tracto
respiratorio inferior en bebés, incluyendo bronquiolitis y neumonia. También causa
infecciones del tracto respiratorio inferior en nifios mayores y adultos, y puede
exacerbar el asma. Los nifios y los ancianos tienen mas probabilidades de
experimentar una enfermedad grave con infeccion por VRS. Las vacunas para el
VSR previenen la infeccion respiratoria aguda relacionada con el VSR; una vacuna
con subunidad de VRS adyuvada redujo la enfermedad del tracto respiratorio
superior € inferior en adultos de 60 afos o mas, incluso en aquellos con condiciones
coexistentes subyacentes como elAsma.

Otras Vacunas

Las personas con Asma, particularmente los nifios y los ancianos, tienen un mayor
riesgo de enfermedad neumocoécica. La vacuna de Neumococo protege contra la
infeccion neumococica invasiva, pero el Asma por si sola no es una indicacion
especifica para la vacunacién neumocdcica. La infeccion por Tos Ferina puede
desencadenar o imitar las exacerbaciones del asma, y la vacunacién contra la Tos
Ferina reduce el riesgo de enfermedad severa por Tos Ferina, pero hay pruebas
limitadas sobre la eficacia y seguridad de las vacunas para prevenir las
exacerbaciones del asma en adultos y por lo tanto para una recomendaciéon
especifica paraelAsma.

Los pacientes con Asma moderada a grave deben recibir la vacuna contra la
Influenza a partir del mes de abril de cada afio.

Todos los nifos, adultos y ancianos con Asma deben de seguir su calendario de
inmunizacién nacional, incluidas las vacunas contra el Neumococo, la Tos Ferina,
Influenza, el VSR y la COVID-19. La vacunacion contra la COVID-19 y la vacuna

contrala Influenza se pueden administrar el mismo dia.
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