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En el dltimo afio (de diciembre de 2008 a noviembre de 2009) se han publicado en ArcHivos bE BRONCONEUMO-
Locia 16 articulos sobre asma (tabla 1), 9 de los cuales son Originales, lo que supone el 17,6% de los origina-
les que se publicaron en el mismo periodo.

Afortunadamente, no parece confirmarse la tendencia a una disminucién del interés sobre el asma de los
neumdlogos como se temia hace unos afios’; por el contrario, parece que la investigacion se incrementa.

En este trabajo se revisan todos los articulos que aparecieron en esta revista en el periodo mencionado.
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A total of 16 articles (Table 1), were published in the ArcHivos bE BRoncoNEUMOLOGIA in the past year (December
2008 to November 2009), 9 of which were Originals, which was 17.6% of the originals published in that

Fortunately, the tendency of a decreasing interest in asthma by pneumologists does not seem to have
materialised as was feared a few years ago', on the contrary it seems that research is increasing.
All articles that appeared in the journal during the period mentioned are reviewed.
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En enero de 2009 se publica la Normativa de la Sociedad Espaiio-
la de Neumologia y Cirugia Toracica (SEPAR)? Guia del asma en condi-
ciones ambientales extremas, redactada por sélo 2 autores, los docto-
res Drobnic y Borderias, conocidos expertos en asma y medicina del
deporte. Se trata de una guia muy oportuna, ya que actualmente la
mayoria de los individuos con asma controlan su enfermedad y pue-
den hacer la misma vida que los pacientes que no la tienen, y esto
puede incluir la practica de las actividades a la que se refiere la nor-
mativa. Los autores hacen una revisién de toda la evidencia disponi-
ble, incluida la opinién de expertos en la materia. Ademads, en su
andlisis incluyen lo que estipula la legislacién espafiola para la prac-
tica de determinadas actividades cuando se tiene asma.

A partir de estos puntos, la normativa hace recomendaciones para
la prevencién y el tratamiento del asma durante el ejercicio de afi-
cionados y deportistas de elite, las actividades en la montafia a dife-
rentes altitudes, deportes de invierno, en ambientes naturales espe-
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ciales (tropicos, desiertos, etc.), en catastrofes naturales como los
incendios, en ambientes contaminados, durante estancias en lugares
aislados, en la practica de actividades subacudticas y, también, en
viajes en avién y vuelo sin motor.

Quiza la recomendacién general mas importante y comun a todas
las actividades sea la necesidad de que el paciente con asma tenga la
enfermedad bien controlada y, por lo tanto, debe hacer una revisién
médica previa a la realizacién de cualquiera de estas actividades ex-
tremas. También se sefiala la importancia de llevar siempre la medi-
cacién que se pueda necesitar y que el asmatico tenga un plan de
accién por escrito en caso de deterioro de la enfermedad.

En este mismo capitulo de Guias, Plaza et al> exponen las “luces y
las sombras” de las guias de practica clinica (GPC) en un articulo pu-
blicado en el suplemento 1 de 2009 de la revista ArcHivos DE BRONCONEU-
MoLocia. Por un lado, se cuestiona la eficacia de las GPC, fundamental-
mente por el escaso seguimiento de éstas por parte de los médicos. En
un estudio? realizado en Espafia en el que participaron 1.066 profesio-
nales sanitarios, se constatd que la mayoria de ellos conocian la Guia
Espariiola para el Manejo del Asma (GEMA) e incluso la consideraban
Gtil, pero que sélo una minoria seguia sus recomendaciones.
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Se sabe que en la practica clinica el porcentaje de pacientes con
asma bien controlada es escaso y que el uso de los glucocorticoides
inhalados no estd lo suficientemente extendido. Por otro lado, los
autores destacan que hay datos que demuestran que la morbilidad y
el uso de recursos por parte de los pacientes con asma han mejorado
mucho en las Gltimas décadas. En un estudio, Rodriguez-Trigo et al®
constatan que cuando se siguen las recomendaciones basicas, mejo-
ra el control de la enfermedad, incluso en pacientes con crisis de
riesgo vital previa.

En otro estudio multicéntrico espafiol®, se demuestra la disminu-
cién de los ingresos por asma en las unidades de cuidados intensivos
en los Gltimos afios, probablemente, al menos en parte, al segui-
miento de las recomendaciones de las GPC.

Dentro de las sombras, hacen una comparacion de las recomen-
daciones sobre diagnéstico, clasificacién y tratamiento de las princi-
pales guias nacionales e internacionales: British Guideline on the
Management of Asthma, The Global Initiative for Asthma, National
Asthma Education and Prevention Program guidelines, GEMA 2003 y
la Guia de la Asociacién Latinoamericana del Térax y la Sociedad Es-
paiiola de Neumologia y Cirugia Toracica (ALERTA). Los autores ob-
servan una serie de diferencias que, aunque probablemente no sean
fundamentales, crean confusion y no contribuyen a generalizar las
recomendaciones de los profesionales médicos. Para reducir este
efecto, se ha propuesto una iniciativa internacional para la elabora-
cién de las GPC en enfermedades respiratorias prevalentes’.

En enero de 2009, Blanco-Aparicio et al® publicaron un trabajo
sobre la adaptacién al espafiol de un cuestionario de calidad de vida
para asma y enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), el
Airways Questionnaire 20 (AQ20), con version original en inglés®. El
AQ20 es un instrumento disefiado para su uso en la practica clinica,
por lo que es breve y sencillo.

Mediante el método de traduccién-retraduccién, se realiza la
adaptacién al espaiiol y se efectiia un estudio piloto con 15 pacientes
con asma y 15 con EPOC. Se comprueba que la version espafiola del
AQ20 tenia una elevada consistencia interna.

Sobre este mismo tema de cuestionarios de calidad de vida, se pu-
blicé un articulo de Zaragoza y Lugli-Rivero' en el nimero de febrero
de la revista. A partir de 2 cuestionarios conocidos de calidad de vida,
el Saint George y el SF-36, y afladiendo nuevos items, los autores
construyen un nuevo instrumento para medir la calidad de vida en
pacientes con enfermedades respiratorias crénicas: el CV-PERC. Los
autores justifican el disefio de este nuevo cuestionario, basado en las
limitaciones que tienen los ya existentes, por la falta de tratamiento
de todos los aspectos que influyen en la calidad de vida.

El cuestionario definitivo contiene 50 items. Para analizar la fiabi-
lidad y la validez, lo aplican a 255 pacientes con asma y EPOC. Encuen-
tran una estructura factorial de 7 dimensiones (funcion fisica, funcién
sexual, funcién laboral, percepcion de salud y bienestar, funcién psi-
cosocial, funcién cognitiva y funcién social), y obtienen una consisten-
cia interna de cada dimension y de la escala total superior a 0,67.

Con estos datos, el CV-PERC parece un instrumento completo, va-
lido y fiable para medir calidad de vida en pacientes con enfermeda-
des respiratorias crénicas, aunque probablemente poco ttil para su
uso en la practica clinica por el tiempo que consume su aplicacién,
sus autores estiman que es de unos 20 min.

En un trabajo original, Sanchez-Bahillo et al'' se plantean analizar
la evolucién de las tasas de mortalidad por asma en Espafia entre
1960y 2005 en el total de la poblacién y en el grupo de edad entre 5
y 34 afios, donde puede ser mas real, dado que en este rango etario
los errores diagnésticos probablemente puedan ser menores. Los da-
tos necesarios para los calculos se recogen del Instituto Nacional de
Estadistica (INE) y de la base de datos Salud de INEbase, que se en-
cuentra disponible en la pagina web de dicho instituto (www.ine.es).
En cada caso se obtuvieron los valores totales, por grupo de edad y
sexo. A partir de estos datos, se calcularon las tasas brutas de morta-
lidad por asma por 100.000 habitantes.

Tabla 1
Tipo de publicaciones sobre asma

Tipo de articulo Nimero de publicaciones

Originales

Normativas

Técnicas y procedimientos
Cartas

Editoriales

Articulos especiales
Articulos en suplementos
Total

= N = O

[=2]

Los resultados reflejan que la tasa de mortalidad por asma para
todas las edades ha disminuido en el periodo analizado; en 1960 era
del 9,36 y en el 2005 de 2,22, con una reduccién mayor en varones
(12,26 a 0,96) que en mujeres (6,58 a 3,44). En el grupo entre 5 y 34
afios, la tasa de mortalidad para ambos sexos oscil6 entre 0,4 y 0,1,
con una gran variabilidad durante los afios analizados. Las tasas de
Espaiia son similares a las de otros paises de nuestro entorno, con la
misma variabilidad para el grupo comprendido entre 5 y 34 afios.
Evidentemente, estos resultados tienen algunas limitaciones para su
interpretacién como consecuencia de cambios producidos en la co-
dificacién de enfermedades (CIE), y la fiabilidad de lo expresado en
los certificados de defuncion.

Esta disminucién de la mortalidad no se correlaciona con la pre-
valencia. Se sabe que en los paises occidentales, incluida Espafia’?, la
prevalencia del asma aumenté en el mismo periodo. Probablemente,
el incremento de la prevalencia esté en relacién con el desarrollo
industrial, mientras la mortalidad sea un reflejo de un mejor cuidado
de los pacientes.

En la seccion de Técnicas y procedimientos, Fortuna et al’* publi-
can un articulo cuyo objetivo era obtener valores de referencia en in-
dividuos sanos de la concentracion del éxido nitrico alveolar (C,yo).
Describen ademas los procedimientos utilizados para su determina-
cién. Utilizan la técnica de espiracién a mdaltiples flujos y, para el cal-
culo matematico, las formulas de Tsoukias y George™ y Silkoff et al'.
Seleccionaron a 36 voluntarios sanos no fumadores, sin antecedentes
de atopia y con espirometria dentro del margen de referencia.

El valor medio de la fraccién exhalada de é6xido nitrico (FE,,) fue
del5 = 6 ppb (rango: 5,5-27 ppb), y el de C,y, de 3,04 = 1,30 ppb
(rango: 1,45-6,31 ppb). No encontraron correlacién significativa en-
tre FE, ¥ Cano €D este grupo de individuos.

Disponer de una herramienta que determine la inflamacién en la
via aérea mas periférica puede ser de gran utilidad para el segui-
miento y el tratamiento en algunos tipos de asma refractaria.

En mayo de 2009, Perpifia Tordera et al'® publicaron un estudio de
validacién en Espafia de 2 instrumentos, con version original en in-
gés, para medir las creencias sobre la salud y los medicamentos en la
poblacién asmatica espafiola. Se trata del Health Beliefs Questionnai-
re' y el Beliefs about medicines questionnaire’, ambos autoadmi-
nistrados.

Inicialmente, se sometieron los cuestionarios a un doble proceso
de traduccién para elaborar la versién en espafiol. Posteriormente,
126 pacientes con asma que acudieron a la consulta externa de neu-
mologia rellenaron los cuestionarios.

El Cuestionario de Creencias sobre la Salud (CCS) tiene 19 items
divididos en 6 dominios (actitud, barreras, frustracion, preocupacion
por la salud, beneficios para la salud y gravedad percibida). EI Cues-
tionario de Creencias sobre los Medicamentos (CCM) tiene 18 items
en 2 subescalas (genérica y especifica); la subescala genérica esta
constituida por 8 items agrupados en 2 dominios (abuso y dafio), y la
especifica por 10 items agrupados en otros 2 dominios (necesidad y
preocupacion).

El estudio de validez de contenido que realizan los autores del
CCS no reproducia la estructura de 6 dominios propuesta por los au-
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tores de la version original, manteniendo solamente 4 factores inter-
pretables (falta de confianza, confianza en el médico, preocupacién
por la salud, actitudes pesimistas sobre la enfermedad y creencias en
el destino y/o azar), por lo que los investigadores espafioles analizan
un nuevo disefio con sélo estos 4 factores y que denominan CCS-re-
formulado.

El CCM presenta una buena consistencia interna y su estructura y
composicion se ajusta a la propuesta de los autores de la versién
original. Los autores concluyen que el CCS-reformulado y el CCM ras-
trean con razonable confianza una serie de actitudes y creencias de
los pacientes con asma respecto a su enfermedad.

El enorme interés de este estudio deriva de la necesidad de dispo-
ner de instrumentos para conocer aspectos de mucha influencia en
el cumplimiento terapéutico, que serviran para incidir individual-
mente en estos aspectos dentro de las estrategias educativas en
asma.

El estudio ISAAC™ en Espaiia en fase IIl demostré importantes di-
ferencias en la distribucién geografica de la prevalencia del asma y
rinitis alérgica. Una de las hipétesis planteadas fue que las diferen-
cias podian tener relacién con los contaminantes del aire de los res-
pectivos lugares. Arnedo-Pena et al®° realizan un estudio transversal
de base poblacional. Participaron 7 centros y 20.455 escolares de 6 y
7 afos de edad. Los datos sobre contaminantes fueron recogidos de
los sistemas de deteccién de las agencias del medio ambiente de las
respectivas comunidades auténomas, y las variables de resultados
(sintomas recientes de asma, rinitis alergia y eccema atépico) se re-
cogieron del cuestionario ISAAC. Ademas de este cuestionario, los
padres cumplimentaron un cuestionario ambiental, sobre factores
de riesgo, desarrollado por el centro ISAAC de Nueva Zelanda.

La concentracién media anual (CMA) de diéxido de azufre (SO,) se
asoci6 de forma significativa con una incidencia mayor de asma gra-
ve reciente, rinitis y rinoconjuntivitis; la CMA de monéxido de car-
bono (CO) se asocié con una prevalencia mayor de rinitis, rinocon-
juntivitis y eccema atépico; la CMA de di6xido de nitrégeno (NO,) y
del total de particulas en suspensién presentaron asociaciones inver-
sas con la prevalencia de tos seca nocturna.

En una carta al director, Pacheco?' hace una reflexién sobre el
mito del control planteado desde el punto de vista de las GPC y la
realidad reflejada en varios estudios?>?. En ella expone unas indica-
ciones que podrian mejorar el control real: una mayor puntualiza-
cién de las dosis de esteroides que deben aplicarse en cada caso, y
precisar los factores que puedan interferir con la accioén antiinflama-
toria, como el tabaquismo.

En septiembre del 2009, Fraga-Iriso et al*, del grupo del Dr. Ra-
mos-Barbdn, publicaron un estudio de investigacion bésica, trabajo
que es comentado en un editorial®® del mismo niimero de la revista.

Desarrollan un modelo murino de asma experimental, sensibili-
zando a ratones Balb/c con ovoalbiimina (OVA) por via intraperitoneal
y luego les realizan broncoprovocacién con OVA o excipiente 3 veces
por semana durante 12 semanas; posteriormente, a las 48 h de la dl-
tima provocacién, obtienen lavado broncoalveolar (BAL) y fijan los
pulmones a presién para procesarlos para distintas determinaciones.

Hacen el experimento en 16 ratones, 8 con OVA y en otros 8 con
suero salino tamponado, que sirven de controles. Los ratones del
grupo OVA presentan inflamacién de las vias respiratorias (la celula-
ridad del BAL era 10,6 veces superior que en los controles con predo-
minio de eosindfilos y linfocitos, y en las secciones de tejido presen-
taban un incremento de eosinéfilos y mastocitos) y remodelacién
estructural (en los del grupo OVA observaron hiperplasia de células
caliciformes hipersecretoras, incremento de la masa del tejido re-
tractil y del deposito de matriz extracelular en vias grandes, media-
nas y pequefias).

Con este modelo, estos investigadores y otros grupos pueden ya
trabajar con objetivos mas especificos sobre mecanismos patogéni-
cos de asma, lo que en el futuro dara lugar a la identificacién de nue-
vas dianas terapéuticas.

Mir Messa et al?® realizan un trabajo con el objetivo de valorar si
las determinaciones de FE,, en nifios menores de 4 afios afectados de
bronquitis sibilante presentan valores diferentes a los determinados
en nifios sanos del mismo rango etario, y evaluar si las medidas ini-
ciales de FE,, pudieran predecir qué nifios evolucionaran a bronqui-
tis sibilante persistente.

Se incluy6é de forma consecutiva a 63 pacientes menores de 4
afios de edad, que hubieran presentado durante el tltimo afio 3 o
mas episodios de bronquitis aguda sibilante, y a un grupo de 30 ni-
fios sanos (grupo control), sin antecedentes familiares ni personales
de atopia. Un tercio de los nifios seguia tratamiento con esteroides
inhalados.

El grupo con bronquitis presenté una fraccién de FE, mas eleva-
da de forma significativa (5,3 = 1,3 ppb), que el grupo control (4,6 +=
1,1 ppb). Los nifios en tratamiento con esteroides inhalados no mos-
traron estas diferencias.

El valor inicial de FE,, no era diferente para los pacientes que
posteriormente presentaron sibilancias transitorias, infrecuentes o
frecuentes.

Con estos resultados, los autores concluyen que la determinacién
de FE,, en nifios menores de 4 afios no predice el desarrollo futuro
de asma.

En ocasiones, la complejidad de las cosas surge desde la perspec-
tiva en que se abordan. El articulo especial de Perpifida Tordera?’
afronta con maestria la vision de la complejidad actual de la enfer-
medad asmatica, y como el enfoque reduccionista de la investigacion
ha proporcionado resultados satisfactorios, pero puede resultar nulo
en el abordaje de sistemas que interactdan con el medio, y donde la
suma de las partes no pueden explicar la totalidad, al surgir interac-
tuaciones que proporcionan nuevas propiedades que no son explica-
bles por la agregacién simple de la individualidad?*?°. Un nuevo en-
foque desde el conocimiento de los sistemas de redes complejas®!
es posible que proporcione soluciones y disminuya la incertidumbre
y las barreras en una situacién compleja como el asma.

El asma es una enfermedad compleja, cuyo paradigma es el asma
refractaria, en la que se han identificado maltiples asociaciones a co-
morbilidades y poliformismos concretos, ademads con interrogantes,
por ejemplo, para explicar las asociaciones entre diferentes entida-
des con componente inflamatorio de base. Perpifid Tordera resume
los 2 grandes grupos de redes complejas, y aporta una representa-
cién grafica para su mejor comprension: a) las que poseen una topo-
logia de Poisson, y b) las que presentan una topologia libre de esca-
las®233, Las primeras tienen una conexién entre nodos homogénea, y
si bien algunos tienen un mayor nimero de conexiones, todos tienen
el mismo promedio de conectividad; mientras que las redes libres de
escala tienen una elevada heterogeneidad, con nodos con poca, me-
dia y alta conectividad; no se adaptan a los patrones de una distribu-
cién “gausina”; siguen el principio matematico de la ley de potencia,
donde el nimero de episodios es una potencia de la magnitud del
evento®. Estas caracteristicas confieren a las redes libres de escala
una estructura sélida ante la supresion aleatoria de nodos con pocas
conexiones®%?2, mientras que la eliminacién de puntos con muchas
conexiones puede inducir un cambio del sistema.

El asma puede ser incorporada dentro de un sistema de redes
complejas, y ser abordada en su investigacién desde esta perspecti-
va, para comprender adecuadamente el fenémeno inflamatorio y su
relacién con otros 6rganos, relacionados embriolégicamente, donde
la teoria de los impactos inflamatorios mdltiples es un ejemplo a
considerar.

En octubre se publica el estudio AsmaCost de Martinez-Moragén
et al*>. Se trata de un estudio prospectivo observacional de cohortes,
en el que se analiza como objetivo principal los costes directos e in-
directos asociados a la enfermedad asmatica en Espafia. Se recogie-
ron pacientes en las consultas externas hospitalarias y de centros de
especialidades de neumologia. Para la seleccién de los pacientes, se
estratificé por variables por gravedad, por grupos de edad y por zo-
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nas geograficas. Se analizaron 627 pacientes (21,2% con asma inter-
mitente, 24,6% con asma persistente leve, 27,6% con persistente mo-
deraday 26,6% con asma grave). El coste anual por paciente asmatico
en Espafia es de 1.726 euros (intervalo de confianza [IC] del 95%,
1.314-2.154). Los costes son superiores en los individuos asmaticos
mayores de 65 afios (2.078 euros) y por espectro de gravedad, que
oscila entre 959 euros para el asma leve intermitente y 2.635 euros
para el asma grave. El coste total anual para esta entidad es de 1.480
millones de euros (IC del 95%, 382-2.565 millones), si se considera la
prevalencia por el diagndstico sintomatico asociado a la hiperreacti-
vidad bronquial, y de 3.022 millones de euros (IC del 95%, 2.472-
3.535 millones) para una prevalencia basada en el diagnéstico sinto-
matico.

Este articulo ha sido comentado por el Serra Batlles®® en este mis-
mo ndmero de la revista.

En noviembre de 2009 aparece un articulo de Plaza et al*” sobre el
impacto que tiene el tratamiento preventivo con agonistas-#, de ac-
ci6én larga (AAB,AL) y los glucocorticoides inhalados (GCI) en la mor-
bimortalidad de las crisis graves de asma.

Se trata en realidad de un subandlisis de un estudio multicéntrico
observacional® (Proyecto EAGLE), promovido por el Area de Asma de
la SEPAR y el Departamento de Asma de la ALAT, en el que se evalua-
ron de forma retrospectiva las caracteristicas clinicas de las exacer-
baciones graves de asma.

El objetivo de este andlisis fue valorar la responsabilidad de los
AAB,AL en las crisis de asma, tanto en su aparicién como en su gra-
vedad. Se analizan datos de 1.543 pacientes con asma grave o mode-
rada que ingresaron en un hospital por crisis, dividiéndolos en 3
grupos segin el tratamiento de mantenimiento anterior a la hospi-
talizacién: GCl y AAB,AL, GCI solos y sin tratamiento.

Los del grupo que tomaba AAB,AL no presentaron mayor morbi-
lidad ni mayor gravedad de la crisis, y curiosamente al alta tenian
una funcién pulmonar mayor. Por el contrario, los que no recibian
ningln tratamiento presentaban crisis mas graves (peor pH y un
porcentaje mayor de ingresos en la unidad de vigilancia intensiva).

Con sus datos concluyen que el uso preventivo de GCI y AAB,AL
no lleva a crisis mas graves. No analizan a los pacientes que sélo to-
maban AAB, AL por el escaso nimero de ellos que podian incluirse
en esta pauta.

Todavia sigue la polémica sobre la seguridad de los AAB,AL susci-
tada por el estudio SMART*y el metaanalisis posterior de Salpeter et
al°, Sin embargo, en otros estudios*'#? no se constata el supuesto
efecto dafiino, al menos usandolos en asociacién con GCI en concor-
dancia con el estudio del Plaza et al*".

En un estudio prospectivo, Morell et al** analizan todos los epi-
sodios de agudizaciones asmaticas (AA) en individuos mayores de
14 afios, atendidos en los servicios de urgencia hospitalaria de 5
hospitales de Barcelona, durante los meses de octubre y noviembre
de 2003, en un total de 56 dias. Ademas, se identificaron también
las AA atendidas en el domicilio por el servicio de urgencia domici-
liario. El objetivo principal era calcular la incidencia diaria que pre-
sentaba la poblacién adscrita a estos hospitales, y describir las ca-
racteristicas clinicas de los pacientes atendidos en los 3 hospitales
de nivel terciario, y compararlo con un estudio previo, realizado por
los mismos autores 2 afios antes*. Se identificaron una media de
4,6 AA/dia, que corresponden a una tasa de 0,37 AA/10%/dia, inci-
dencia similar a la obtenida en el afio 2002. De los 143 casos aten-
didos en los hospitales universitarios, el 60% fueron mujeres y el
41%, fumadores. En el 63% se sospeché como causa de la agudiza-
cién infeccién virica.

En el tratamiento previo que seguian los pacientes antes del in-
greso, un 40% referia tratamiento con esteroides inhalados, cifra su-
perior a la determinada en el estudio previo* que fue del 31%. Se
pudo constatar que solamente un paciente habia afiadido esteroides
orales a las 12 h previas al ingreso. El tratamiento en el curso de la
hospitalizacién y al alta se ajustaba a las normativas actuales.

Conflicto de intereses
Los autores declaran que no existe conflicto de interés.
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