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Durante las dltimas dos décadas han surgido nuevos
conceptos sobre la etiopatogenia del asma que han varia-
do de manera significativa su enfoque terapéutico.
Inicialmente el broncospasmo era considerado el compo-
nente fundamental de esta enfermedad y, por lo tanto, su
tratamiento estaba basado principalmente en el uso de far-
macos broncodilatadores. Posteriormente, ha podido com-
probarse que desde el inicio de la enfermedad, existe un
componente inflamatorio crénico, en todos los pacientes
con asma, incluso en los casos de asma leve; esta inflama-
cién bronquial es la responsable de que se produzcan fe-
némenos de destruccién y reparacién de la via aérea que
van a llevar a su remodelado y en muchos casos a la obs-
truccion irreversible de la misma’. Estos hallazgos han con-
dicionado un cambio sustancial en el tratamiento del asma,
siendo la medicacién antiinflamatoria el pilar mas impor-
tante para el tratamiento de base de la enfermedad.

La elaboracién en los dltimos afios de las diferentes guias
terapéuticas ha supuesto uno de los mayores logros en el
manejo del asma, estdn bien adaptadas para el adulto; sin
embargo, presentan problemas para su uso en pediatria y
no siempre es facil categorizar la gravedad del asma en un
paciente concreto. Dos de los consensos mas difundidos,
el GINA? y Canadian Asthma Consensus Group?, proponen
un tratamiento escalonado del asma dependiendo de su
gravedad y la misma se define segtin los sintomas clinicos
del paciente y su funcién pulmonar. Esta sistematica de es-
tudio plantea varios problemas fundamentales en la edad
pedidtrica: en primer lugar, es dificil de aplicar en los nifios
menores de 5 afios que al no colaborar para la realizacion
de estudios de funcién pulmonar tenemos que basarnos
exclusivamente en la sintomatologfa clinica del paciente.
En segundo lugar, como hemos visto anteriormente, pare-
ce que el principal condicionante de la evolucién a largo
plazo del asma es la inflamacién y existe una mala corre-
lacién entre la inflamacién bronquial y la funcién pulmo-
nar o la clinica del paciente y, asi, se ha podido compro-
bar que pacientes con asma leve intermitente, que no
requeririan tratamiento de base, tienen un grado de infla-
macién bronquial que va a condicionar un remodelado de
la via aérea sin apenas mostrar sintomas. Podemos concluir

que, entre los problemas para el uso en pediatria de las
guias terapéuticas, cabe destacar la dificultad para clasifi-
car la gravedad del asma en determinados pacientes y para
seleccionar el tratamiento idéneo en cuanto a la eleccion
de farmacos, dosis y, sobre todo, tiempo de mantenimiento
de los mismos. Por estas dificultades el objetivo de la po-
nencia es hacernos una serie de preguntas, que habitual-
mente nos planteamos en la practica clinica habitual y con-
testarlas con los mejores niveles de evidencias disponibles.

CORTICOIDES INHALADOS

Los corticoides inhalados son los medicamentos que has-
ta ahora han demostrado ser més eficaces en el control a
largo plazo del asma. Aunque no se conocen completa-
mente los mecanismos por los cuales los corticoides inha-
lados disminuyen la inflamacién en el asma, se cree que
estimulan la formacién de nuevas proteinas como la lipo-
cortina-1 (un inhibidor de la fosfolipasa Ay de las vias de-
pendientes de la ciclooxigenasa y lipooxigenasa) e inhiben
la sintesis de protefnas como citoquinas (interleucina 3 y
5 y factor estimulante de las colonias de granulocitos y ma-
cr6fagos). Los corticoides tienen también efecto vasocons-
trictor disminuyendo el edema de las vias aéreas. Reducen
la secrecion de glucoproteinas y potencian la respuesta de
los receptores betaadrenérgicos*. En los pacientes tratados
con corticoides inhalados se produce una reduccién im-
portante en el nimero de mastocitos, macréfagos, linfoci-
tos T, y eosinofilos en el epitelio bronquial y submucosa®,
ademads se produce una reparacion del dafo en el epitelio
bronquial que aparece en los pacientes asmaticos®.
Igualmente los corticoides inhalados reducen de forma sig-
nificativa el grado de hiperreactividad bronquial” y limitan
el broncospasmo maximo que puede producirse con un
estimulo bronquial®.

Tras la suspensién del tratamiento con corticoides inha-
lados, se produce la recaida de un ntmero importante de
pacientes, tanto de los sintomas como de la hiperreactivi-
dad bronquial. Esta recaida es mayor cuanto menor haya
sido la duracion del tratamiento. Probablemente es nece-
sario el mantenimiento de una dosis baja de corticoides in-
halados durante un largo plazo que no ha sido atn deter-
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minado’ y esto nos llevaria a la primera pregunta: hasta
cuando mantener los corticoides inhalados?

La respuesta en principio es dificil en parte por que no sa-
bemos con exactitud qué pardametro debemos controlar para
considerar bajar o suspender el tratamiento: los sintomas, la
funcién pulmonar, la hiperreactividad bronquial, la toleran-
cia al ejercicio o la existencia de inflamacién bronquial.

Sabemos que la mayorfa de los pacientes con asma co-
mienzan con sus sintomas durante la infancia precoz, aun-
que un porcentaje elevado de los nifios con episodios de
broncospasmo en los primeros afios de la vida dejan de te-
ner sintomas a los 5 o 6 afios de edad. Una vez que el
asma se establece, sobre los 6 afios de edad, persiste a lo
largo de la adolescencia y edad adulta, con una frecuencia
mayor de lo que se crefa'”.

Uno de los tépicos del que mas se habla en los tltimos
afios es el de la posibilidad de modificar el curso natural
de la enfermedad con un tratamiento precoz con medica-
ci6n antiinflamatoria.

Sin embargo, la intervenciéon precoz con corticoides in-
halados puede tener algunos efectos adversos'!, lo cual,
unido a que existen mds dudas sobre cudl es el papel de
los corticoides en el asma del nifio pequeno nos lleva a la
segunda pregunta: jlos corticoides inhalados son eficaces
en el nifio preescolar?

INMUNOTERAPIA

Quizas uno de los aspectos mas discutidos en el trata-
miento del asma sea el de la indicacién de la inmunotera-
pia con antigenos especificos en estos pacientes. Todas las
guias terapéuticas indican que, de utilizar la inmunotera-
pia, ésta debe considerarse en pacientes muy selecciona-
dos, monosensibles, y sélo cuando la evitacién alergénica
rigurosa y el tratamiento farmacolégico, incluyendo los
corticoides inhalados, hayan fracasado en el control del pa-
ciente asmético?>. Los estudios realizados en nifios son es-
casos y a menudo con resultados contradictorios, por lo
cual necesitamos una revisién actualizada para intentar res-
ponder a la pregunta: la inmunoterapia en el asma infan-
til, ;tiene algtin papel?

TERAPIA COMBINADA

No en todos los pacientes con asma bronquial infantil,
se logra un control adecuado, con dosis bajas o medias de
corticoides inhalados y si se incrementa posteriormente la
dosis, no siempre se acompafia de un aumento propor-
cional de su efecto, pero sin embargo, si se incrementa de
forma evidente su actividad sistémica, con la posibilidad
de aparicién de efectos secundarios en el nifio. Los estu-
dios en adultos han demostrado que la combinacién de
formoterol y budesonida en dosis bajas controla mejor la
sintomatologia del paciente que las dosis altas de budeso-
nida'2. En la edad pediatrica, el efecto aditivo de los bron-
codilatadores de accién prolongada es mas discutido!>.
Un problema posible es la apariciéon de tolerancia, ha-
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biéndose encontrado que los pacientes con una alteracién
especifica de la expresion de los receptores betaadrenér-
gicos (homocigotos para Gly-16) tienen mas probabilidad
de desarrollar tolerancia a estos formacos'®.

El hecho de que los corticoides no bloqueen todos los
componentes de la inflamacién bronquial, y fundamental-
mente, tengan un efecto pequefio sobre la liberacion de

los leucotrienos!®

, sugiere que la asociacion entre corticoi-
des inhalados e inhibidores de los receptores de los leu-
cotrienos tenga en la actualidad un especial interés. La co-
modidad de la posologia y su uso por via oral simplifica de
forma importante su uso en asma infantil. En un estudio
reciente!”, se ha comprobado la eficacia de la asociaciéon
de montelukast a budesonida en nifios no controlados pre-
viamente con 400 pg de budesonida al dfa, tanto en la me-
jorfa de la funcién pulmonar como en la disminucion del
uso de broncodilatadores de rescate y en el aumento de
dias libres de sintomas. En resumen, podemos decir que
actualmente disponemos de dos grupos de farmacos para
la terapia combinada con corticoides inhalados, los bron-
codilatadores de accién prolongada y los inhibidores de
los receptores de los leucotrienos, el dilema estd en qué
grupo de pacientes con asma infantil elegiriamos uno u
otro: terapia combinada en asma infantil, jcon qué?

ASMA E INFECCION. 3 CUAL ES SU RELACION?

Las infecciones virales son el factor precipitante mas fre-
cuente de crisis asméticas en la infancia'®. Los nifios que
acuden a guarderias durante los primeros 2 a 3 anos de
vida, van a tener un ntimero mayor de infecciones del trac-
to respiratorio superior y de episodios de broncospasmo
inducido por virus, pero a la larga, estos nifios no tienen
un riesgo mayor de desarrollar asma, incluso algunos es-
tudios sugieren que los nifios que van pronto a guarderias
tienen un riesgo menor de tener asma en la edad escolar®.
El papel que hace afios se atribuia a los virus en la etiopa-
togenia del asma en la infancia estd hoy dfa muy discuti-
do, incluso se atribuye a las infecciones virales un papel
protector del desarrollo futuro de asma®’. Por todo lo ex-
puesto, es necesario hacer una revisiéon mds amplia con
trabajos publicados hasta la fecha, para posicionar actual-
mente la relacion entre asma e infeccion.
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