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Listado de acronimos

AB,A: agonista B, adrenérgico.
AMP: adenosin monofosfato.
ATP: adenosin trifosfato.

BAI: breath actuated inhalers.

Inhaladores activados por la inspiracion.

B,: beta 2.
CFC: clorofluorocarbono.
Cl: cAmara de inhalacion.

DMMA: mediana del didmetro
aerodinamico de la masa.

DPI: dry powder inhaler. Inhaladores
de polvo seco.

EPOC: enfermedad pulmonar
obstructiva crénica.

ESI: intervencion educativa
estandarizada en el manejo de los
inhaladores.

FEV : volumen espiratorio forzado en el
primer segundo.

FPF: fraccién de particulas finas.
FVC: capacidad vital forzada.

GEMA: Guia Espaiola para el Manejo
del Asma.

HFA: hidrofluoroalcanos.

ICS: Inhaled glutocorticoids.
Glucocorticoides inhalados.

L/min: litros por minuto.
I: litros.

LABA: agonista 3, adrenérgico de
accion larga.

LAMA: anticolinérgicos de accion larga.
m/s: metros por segundo.

MART: estrategia terapéutica de
mantenimiento y de alivio.

mg: miligramos.

min: minutos.

mL: mililitros.

H: micras.

°C: grados centigrados.

OMS: Organizaciéon Mundial de la Salud.
OR: odd ratio.

PASAPQ: Patient Satisfaction And
Preference Questionnaire.

PDDS: Pulmonary Drug Delivery System.
PEF: flujo espiratorio maximo.

pMDI: pressurized metered dose inhaler -
Inhalador de cartucho presurizado.

s: segundos.

SABA: agonista 8, adrenérgico de
accion corta.

SAMA: anticolinérgicos de accién corta.
SMI: soft mist inhaler.

og: desviacion estandar geométrica.
TAI: Test Adhesion a los Inhaladores.

VM: ventilacién mecanica.



Prélogo

a Guia Espariola para el Manejo del Asma (GEMA) es una guia de préactica clinica
sobre asma basada en la evidencia cientifica publicada en revistas indexadas.
Tiene como principal objetivo incrementar el control del paciente con asma
mediante la mejora de la calidad asistencial del profesional sanitario que le
debe atender. Paraello, el documento, de forma deliberada, se elabora de for-
ma escuetay clara, con la intencién de que sus recomendaciones sean asumi-
blesy aplicables portodos los niveles asistenciales. De ahi que la guia sea menos extensa
que otras similares y que algunos temas los aborde probablemente de forma excesiva-
mente escueta. Esta circunstancia sucede con el apartado de los dispositivos paralain-
halacién de farmacos. Conscientes de que una seccién tan importante como la terapia
inhalada necesitaba un texto complementario a GEMA en el que se abordase de forma
mas extensa este tema, es para nosotros una gran satisfaccion como coordinadores
del proyecto presentar GEMA inhaladores. Fundamentos, dispositivos y aplicaciones prdc-
ticas. Esta guia responde, por otro lado, a una antigua peticién que, de forma reiterada,
diversos profesionales sanitarios habian formulado al Comité Ejecutivo de GEMA.

El documento no se ha elaborado como una guia de practica clinica, con clasifica-
cion de evidencia y recomendaciones, sino como un texto de revisiéon de la literatura
especializada en el tema. Para ello hemos invitado a redactar los textos a reconocidos
expertos en el tema de nuestro ambito, de diferentes especialidades, norma habitual
en los proyectos GEMA. Nuestra labor de coordinacién se ha basado fundamental-
mente en unificar términos, supervisar los textos y consensuar con los autores los
contenidos especificos de cada capitulo.

Como el subtitulo indica, Fundamentos, dispositivos y aplicaciones prdcticas, la obra
giraen torno a estos tres apartados. En el primero se describen los principios basicos
de las propiedades y cinética de los aerosoles; en el segundo, se enumeran las prin-
cipales caracteristicas de los diferentes inhaladores hoy disponibles; y en el tercero
se aborda la aplicacién de dicho conocimiento en la practica clinica diaria, concreta-
mente en la seleccion apropiada del dispositivo para cada paciente, en su ubicacién
en el Programa de Educacion de Asma y en la medicion de la adhesion terapéutica.
Asi mismo, con la idea de que el documento resulte de la mayor utilidad posible para
la practica clinica, hemos incluido dos anexos: en el primero se han enumerado los dis-
positivos y principios activos comercializados en nuestro pais, y en el segundo se han
actualizado las maniobras y pasos para el uso correcto de los inhaladores.

En definitiva, esta GEMA inhaladores viene a cumplir un viejo anhelo y a suplir una
justificada carencia. Creemos que el texto supondra un complemento docente de in-
terés para el profesional y conflamos en que se convierta en la referencia “obligada”
del tema. Finalmente, queremos agradecer a los autores su trabajo y a Mundipharma
el patrocinio del proyecto.

Vicente Plaza Moral y Jordi Giner Donaire
Coordinadores de GEMA inhaladores
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1.1. DINAMICA DE LOS
AEROSOLES EN LA VIA AEREA

Dr. Victor Bustamante Madariaga

Introduccion

La funcién principal de las vias aéreas es la conduccién del aire desde el exterior al
interior del pulmon, alavez que los gases inhalados son acondicionados para preservar
el medio interno, fundamentalmente el pulmén. Es bien conocido que el aire respirado
no esta formado Unicamente por gases: en él se encuentran suspendidos tanto particu-
las organicas e inorganicas (inertes en su mayoria) como organismos vivos infecciosos
o particulas inmundgenas. Todos ellos son capaces de producir patologia respiratoria.
Por tanto, no es extrafno que la estructura de las vias aéreas cumpla también una fun-
cion de defensa, que se realiza por filtrado, depdsito y aclaramiento de particulas, y que
estd basada en las propiedades del flujo aéreoy en las interacciones moleculares entre
las particulas y la superficie de las vias aéreas o su recubrimiento mucoso. Por ello, no
es extrano que, pese a que la terapia inhalada tenga ventajas inequivocas debido al
maximo depdsito local de medicacién con un minimo depdsito sistémico, sean muchas
las dificultades técnicas que deben superarse para poder proporcionar un tratamiento
inhalado para cada caso concreto de paciente, enfermedad y contexto clinico.

En este capitulo examinaremos las caracteristicas fundamentales de la via aérea
que van a condicionar el depésito de particulas de aerosol y la dindmica de flujo aéreo
enlas mismas, que es el medio en el que se transportan las particulas del aerosol y que
determina su destino final en el sistema respiratorio.

Estructura de las vias aéreas

Las vias aéreas son funcionales desde el nacimiento, aunque sufren modificacio-
nes de crecimiento y de desarrollo hasta la edad adulta. A partir de su maximo creci-
miento, sufren un proceso de deterioro o envejecimiento.

Distinguimos en la via respiratoria fundamentalmente una regién de conduccién
y una regioén respiratoria. La cavidad nasal, la faringe, la traquea, los bronquios y los
bronquiolos constituyen fundamentalmente la regién de conduccién, mientras que
las vias aéreas distales, los bronquiolos y los alveolos, donde tiene lugar el intercam-
bio gaseoso, constituyen la denominada zona respiratoria’?.

Las vias aéreas centrales tienen en su estructura elementos cartilaginosos que van
desapareciendo con las sucesivas generaciones bronquiales. Por tanto, el didmetro
de las vias aéreas centrales tiende a mantenerse, mientras que las vias aéreas distales
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se mantienen abiertas o no en funcién de la presién transpulmonar. Un elemento que
puede modificar la resistencia, independiente de estos aspectos geométricos, es el
componente del musculo liso integrado en la estructura de la pared bronquial.

Las fosas nasales constituyen el elemento con mayor resistencia en todo el siste-
ma, con transicion a faringe-laringe-traquea vy, a partir de la carina traqueal, con di-
visiones bronquiales que suceden de forma bastante regular en angulo recto hasta
completarse 15 generaciones bronquiales, que consideramos de conducciéon; mien-
tras que, de la 16 en adelante, pueden incluirse alveolos respiratorios, conductos y
sacos alveolares que ya se consideran elementos respiratorios.

La division en angulo recto implica la configuracién de carinas de separacion en
cada division de generacién bronquial, mientras que es caracteristico que el drea de
corte transversal de las vias aéreas en cada generacién bronquial se vaya incremen-
tando de forma exponencial. Estas dos caracteristicas condicionan la dindmica del flu-
jo aéreo'y, por tanto, el depdsito de particulas.

Dinamica de flujo en la via aérea

Los gases fluyen de las regiones de alta presion a las zonas de baja presién. La di-
namica de fluidos de un gas no difiere esencialmente de cualquier liquido y se asimila
ala corriente eléctrica, ya que la intensidad del flujo es directamente proporcional al
gradiente de presion que lo genera e inversamente proporcional ala resistenciade las
vias en las que sucede. Aunque existen situaciones intermedias, debemos distinguir
fundamentalmente un flujo laminar y un flujo turbulento®.

Flujo laminar

El gas fluye por un conducto recto no ramificado en forma de cilindros concéntri-
cos que se desplazan uno sobre el otro. El cilindro mas periférico, adyacente ala pared
del conducto, permanece estacionario, mientras que los cilindros interiores se des-
plazan concéntricamente unos sobre otros, con un gradiente de velocidad superior
en los cilindros centrales que en los periféricos, lo que configura un cono de avance.
La capa estacionaria periférica da lugar a que las caracteristicas de la pared tengan
pocainfluenciaen laresistencia producida por las vias aéreas, y que el componente de
fluido que circula por el centro de los conductos avance a una velocidad muy superior
a los componentes periféricos. En este modelo de flujo, la resistencia es constante y
dalugar a representaciones lineales en la grafica de presion-flujo.

Flujo turbulento
En determinadas situaciones, se produce una desorganizacion del flujo laminar con
un movimiento mas desorganizado que provoca que el avance del fluido sea en un frente

plano. Esto sucede fundamentalmente con resistencias aumentadas o flujos elevados y
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esta condicionado por irregularidades en la pared del conducto, ramificaciones o desvia-
ciones del flujo, pero sobre todo por el grosor del conducto, la velocidad del fluido, su den-
sidad y su viscosidad. Con el flujo turbulento se pierde la linealidad en la relacién entre
presién y flujo, con la caracteristica de que el flujo aumenta con la raiz cuadrada del gra-
diente de presién, inverso a la densidad del gas e independientemente de su viscosidad.
De esta forma, para un conducto lineal o ramificado se puede predecir la naturaleza
del tipo de flujo en funcién del nimero de Reynolds® que se determina de la expresion:

Velocidad lineal del gas x diametro del tubo x densidad del gas

Viscosidad del gas

Cuando este nimero es menor de 2.000, el flujo es predominantemente laminar,
mientras que con un valor de 4.000 es fundamentalmente turbulento. Entre 2.000 y
4.000 puede existir un tipo de flujo mixto.

Influencia de la resistencia de las vias aéreas

La relacion entre geometria y resistencia establece que la presion requerida es in-
versamente proporcional a la quinta potencia del radio del tubo. La resistencia de las
vias aéreas se debe a la friccion del aire con las vias respiratorias. En el sujeto sano,
las pequenas vias aéreas suponen una minima parte del total de la resistencia debido
aque poseen un area transversal sumatorio muy superior alas centrales; el flujoen la
periferia es dominantemente laminar, muy lento o ausente, ya que los gases se mue-
ven en las zonas mas distales por simple difusion.

Debido aello, laresistencia principal de las vias aéreas depende fundamentalmen-
te de las resistencias de las grandes vias. El flujo de aire en estas es complejo, con
numeros de Reynolds* muy variables en cada generacién bronquial debido a las ra-
mificaciones sucesivas que llevan a la induccién de turbulencias y a muy diferentes
constantes de tiempo que permiten alcanzar o no el flujo laminar en cada segmento.

Factores adicionales que ocurren en situacién normal pero, sobre todo, en deter-
minadas patologias y que afectan a esta geometria y a estas dindmicas son los cam-
bios de diametro de las pequefias vias aéreas y bronquiolos por broncoconstriccion o
alteraciones en la pared bronquial; también afectan decisivamente a la conductancia
pulmonar los cambios en el volumen pulmonar de cada porcién del pulmon.

Concepto de aerosol

Se define como aerosol al conjunto de particulas sélidas o liquidas que se encuen-
tran en suspension en el aire.

*El nimero de Reynolds es un nimero adimensional utilizado en mecénica de fluidos para caracterizar el
movimiento de un fluido. Su valor indica si el fluido sigue un modelo laminar o turbulento.
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Los aerosoles pueden tener un didmetro de 100 hasta 0,01 p. Desde el punto de
vista practico, tienen interés todas las particulas que presentan un didametro entre 10
y 0,1 p por su posible interaccion con el aparato respiratorio. Los sistemas de defen-
sa tienen una mayor eficacia en el filtrado de particulas superiores a este rango y las
particulas menores, si bien pueden penetrar hasta la profundidad del sistema respira-
torio, con frecuencia son exhaladas de la misma manera que se inhalaron sin dejar de
permanecer en suspension.

Los procesos fisicoquimicos que producen aerosoles en la naturaleza estan rela-
cionados con la actuacion de diferentes energias sobre sustratos liquidos o sélidos,
como actividad de volcanes, combustién, efecto de vientos, mareas u oleaje.

Las particulas que se emiten como consecuencia de estas interacciones presen-
tan una gran diversidad de tamafios que siguen un tipo de distribucién denominada
log-normal. Este tipo de distribucion se equipara con una distribucién normal en una
representacion semilogaritmica, donde el eje logaritmico es el de ordenadas. Su ten-
dencia central viene definida por la mediana del didmetro aerodindmico de la masa
(DMMA), didmetro alrededor del cual la mitad de la masa de aerosol tiene tamafio de
particula mayor y la otra mitad menor, y en cuanto a dispersion se caracteriza por la
desviacidon estandar geométrica (og), que representa la media geométrica de variabi-
lidad de los didmetros de las particulas del aerosol (fig. 1).

Dado que las particulas son de formas diversas, su didametro aerodindmico de masa
se refiere a la equiparacién con una particula esférica de una densidad determinada.

Los aerosoles medicamentosos® también son generados por la aplicacién de una
alta energia sobre unafase liquida o sélida. En los nebulizadores de tipo jet y eninhala-

Concentracion (particulas/cm?)

-1 T T
100 1 10 100
Escala logaritmica: diametro en um Escala logaritmica: diametro en ym

Concentracion (particulas/cm?)
(=
w

Figura 1. Representacion grafica de la distribucion de un aerosol. A la izquierda: la tendencia
central de la distribucién de particulas se caracteriza por la mediana del didmetro de masa aero-
dindmica: DMMA. La desviacion de la distribucién se describe por la desviacion estandar geomé-
trica: og. En ocasiones se diferencia una “fraccion de particula fina” o FPF (fine particle fraction)
equivalente a la materia particulada de didmetro menor a 2,5 um. A la derecha se representan un
aerosol homodisperso o monodisperso (estrecha, og < 1), con la mayor proporcién de particulas
alrededor de laDMMA, y un aerosol heterodisperso o polidisperso (linea gruesa, og < 1).
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dores de cartucho presurizado (pMDI) es la energia procedente de un gas a presion la
que produce la disrupcion de la fase liquida con generacion de un aerosol de particu-
las liquidas que contienen el fArmaco, bien en solucién o bien en suspension. La mayor
dificultad de la inhalacién en estos dispositivos es que se adecue el flujo inspiratorio
del paciente a la emision del aerosol por el dispositivo.

En el caso de los inhaladores de polvo seco (DPI) la energia es proporcionada por
el mismo paciente, que debe realizar una maniobra de inhalacion a través del disposi-
tivo que liberara las particulas para su suspension en el flujo de inhalacion del pacien-
te. El reto técnico consiste en conseguir un aglomerado de particulas, casi siempre
estabilizado y asociado a particulas de un carrier, generalmente grandes particulas
de lactosa no inhalable, de las que se deben desprender las particulas de medicacién
de forma relativamente constante con diferentes rangos de flujo. Un requerimiento
fundamental para estos dispositivos es que se mantenga el medicamento completa-
mente seco para evitar la aglomeracién de las particulas que imposibilitaria que se
desprenda el aerosol.

A pesar de que la distribucién de particulas de un aerosol es necesariamente
dispersa, el desarrollo tecnolégico ha permitido disefar unos dispositivos que pro-
porcionan un rango relativamente estrecho y favorable de particulas con el fin de
conseguir un depésito éptimo de medicacion en la via aérea. Asi, en los nuevos dis-
positivos de cartucho presurizado de dosis medida pMDI, la interaccién entre valvula
dosificadora, propelentes, medicacién, disolventes y sustancias tensoactivas da lugar
a particulas mas homogéneas, de didmetro menor, ultrafino, que ademas son emitidas
a menor velocidad. El sistema Respimat®, que cuenta con medicacién en disolucion,
presurizado mediante un muelle da lugar a un aerosol en forma de niebla fina, es decir
a particulas ultrafinas emitidas a escasa velocidad.

Los dispositivos de polvo para inhalacién® se han modificado de forma que las
particulas a inhalar son configuradas mediante la desecacién de aerosoles también
extrafinos. Estas particulas son combinadas con carriers de lactosa. Mediante unos
sistemas de tipo ciclén o tamiz se desagregaran con la consiguiente liberaciéon del
aerosol, incluso con flujos inspiratorios bajos. Carecen de carrier de lactosa los dis-
positivos de tipo Turbuhaler® en los que las particulas del farmaco se encuentran
aglomeradas en el depdsito del dispositivo. Una cierta resistencia y un minimo de
flujo inspiratorio son necesarios para la correcta desagregacion en el aerosol. En los
dispositivos en polvo DPI es necesario que este flujo minimo se genere desde el prin-
cipio de la inhalacién, ya que es al inicio de la inspiracién cuando mas farmaco es
emitido por el dispositivo.

Destino de las particulas de aerosol en la via aérea
La composicién de un aerosol es importante, ya que el tamano de cada particula
condiciona el lugar de depésito de la misma de la via aérea.

Simplificando, podemos considerar tres tamanos principales de particula®:
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1) Particulas grandes, de 5a 10 .
2) Medianasde 2 a5 p.
3) Pequenas, inferiores a 2 p.

Las particulas grandes son impelidas desde la generacion del aerosol a mayor velo-
cidad, debido a su componente inercial. Tienden a depositarse en las vias aéreas supe-
riores por mecanismo directo de impactaciéon. Se debe senalar que las cdmaras de in-
halacion o espaciadores evitan muy significativamente el depdsito orofaringeo, no solo
porque laimpactacion ocurre en la misma camara, sino también porque las particulas se
frenan en su trayectoria a través de la cdmaray, al tratarse de gotas pequeias, pueden
evaporar los disolventes y excipientes, con lo que la particula disminuye su masa, su dia-
metro aerodindmico y su inercia, y con ello pasa a formar parte de la fraccion inhalable.

Las particulas medianas acompanan el flujo de aire, con lo que no se detienenenla
via respiratoria mas alta, sino que progresan por las vias respiratorias hasta su depo-
sito, que sucede generalmente por un mecanismo de sedimentacién. Esta sedimenta-
cién precisa de un tiempo en el que la fuerza gravitacional supera la fuerza de flota-
ciénen el gasy la viscosidad del mismo. Se ve légicamente facilitada por la realizaciéon
de una pausa de apnea en la maniobra inhalatoria.

Las particulas pequenas, lamadas también ultrafinas, llegan hasta las zonas mas
periféricas del aparato respiratorio suspendidas en el aire. Estas particulas interaccio-
nan con las moléculas de aire, produciéndose el caracteristico movimiento browniano
que hace que, por difusién, alcancen zonas muy distales de la porcién respiratoria,
donde incluso no existe flujo aéreo. Estos movimientos provocan que las particulas
contacten con la via aérea desde las porciones mas superiores y se dé lugar a su depé-
sito, ya que su movimiento independiente de la corriente del flujo aéreo les permite
salirse de las corrientes de flujo laminar que circulan por las vias aéreas. Por su didame-
tro menor pueden llegar a las zonas mas periféricas del pulmén, donde el flujo aéreo
es nulo y el movimiento de gases sucede por difusién. Algunas particulas ultrafinas,
preferentemente las menores de una micra, pueden incluso ser exhaladas nuevamen-
te si no se ha producido su depésito.

Se debe sefalar que las particulas inhaladas sufren transformaciones dentro del
aerosol, lo que esta condicionado por la interaccién con otras particulas, con el medio
aéreo en el que estan inmersas o con las paredes del aparato respiratorio hasta que se
produce el depésito. Estos mecanismos estan reflejados en la figura 2.

Al igual que las particulas presentan una evaporacién de su componente liquido,
también pueden sufrir condensacién en el interior de la via aérea, saturada de vapor
de agua, con lo que aumentan de didmetro. Las particulas pueden coalescer, es decir
unirse en agregados o disgregarse. El contacto con la superficie de la via aérea puede
producirse como se ha comentado por impactacion, sedimentacion o difusién. Por los
movimientos de inercia y browniano, las particulas grandes y pequefas pueden des-
viarse de la corriente de flujo aéreo y contactar con la pared, para las particulas gran-
des en el tramo superior y para las mas finas en todo el sistema. Las particulas media-
nas son las que menor desviacion presentan dentro de las columnas de flujo laminar.
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Evaporacién Hidratacion
Coalescencia Disgregacion

Intercepcion

Atraccion

Impacto
electrostatica

inercial

- L4
(J
Sedimentacion gravitacional

Figura 2. Parte superior: fenémenos de interaccién de las particulas entre si y con el medio
aéreo. Las particulas liquidas pueden sufrir una perforacion de sus excipientes y disolventes,
mientras que es igualmente posible que las particulas de polvo para inhalaciéon se hidraten en
un medio saturado de vapor de agua como son las vias aéreas, con la consiguiente modificacién
de sus diametros. Parte inferior: se ilustran los mecanismos por los que las particulas se depo-
sitan en el sistema respiratorio. Las particulas de mayor tamaio presentan un comportamiento
inercial que causa su impacto en las vias respiratorias altas. Las particulas que superan este
tramo presentan igualmente este componente inercial que ocasiona un depésito principal en
carinas de bifurcacién bronquial. La intercepcién sucede cuando las particulas siguen la cor-
riente de aire, pero se aproximan a la pared bronquial contactando con la misma. Las fuerzas
electrostaticas pueden dar lugar a que la particula se adhiera a la pared bronquial por su car-
ga eléctrica. Cuando el flujo aéreo se detiene, las particulas medianas pueden sedimentar por
efecto de la gravedad y contactar con la via respiratoria. Las particulas mas finas presentan un
componente de movimiento browniano que explica su difusién fuera de las corrientes de flujo
aéreo, responsable también del movimiento de particulas a las zonas mas distales del pulmdn.

Difusién browniana

Su depésito sucede por sedimentacion, sobre todo cuando el flujo se detiene, o bien
por intercepcion. El mecanismo de intercepcion se refiere a que el adelgazamiento
progresivo de los conductos da lugar a que las particulas viajan con una proximidad
cada vez mayor a las paredes de los mismos, hasta aproximarse al radio de la particu-
la, con lo que cuando esta encalla en la pared, las interacciones moleculares y, sobre
todo, las fuerzas electrostaticas intervienen decisivamente en estos procesos.
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Nuestro conocimiento de las caracteristicas de los aerosoles proviene de estudios
basicos en los que se definen los aerosoles por medio de sistemas dpticos o que se sir-
ven de las caracteristicas aerodindamicas de las particulas para detectarlas: impacta-
dores en cascada, sistemas de filtros, contadores, espectémetros o fotodetectores. El
depdsito en la via aérea o en determinadas localizaciones del arbol traqueobronquial
y del pulmdn ha podido ser determinado mediante estudios escintigraficos con parti-
culas marcadas radiactivamente. El conocimiento de los mecanismos e interacciones
que dan lugar al depésito pulmonar con los métodos modernos de computacién per-
mite hacer estudios in silico, en los cuales, a partir de los datos de las caracteristicas
del aerosol, de la estructura tridimensional de la via aérea y de las condiciones de in-
halacién, es posible hacer un mapa por computacion del depésito en cada nivel de la
via aérea, ilustrado de forma muy simplificada en la figura 3.

Los parametros que caracterizan la efectividad de un dispositivo de inhalacion son
los siguientes:

N
J

: Concentracién (particulas/cm?)

-1
100
Escala logaritmica: diametro en pm
N\ ® . J
( B ’ < ) )
I‘! !
- I J J

Figura 3. Principios de la modelacion in silico del depésito de particulas en la via aérea.
A. A partir de las caracteristicas de un aerosol, mediante un sistema de impactador en cascada,
se determina la proporcién de particulas de cada didametro aerodinamico. B. Se puede disponer
de un modelo tridimensional de via aérea, generado por reconstruccion virtual de imagenes de
tomografia computarizada. C. Se introducen los calculos de dindmica de particulas para cada
segmento del modelo. D. Se obtienen datos y una representacién visual de los depdsitos de
farmaco en cada sector.
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e Dosis nominal: es la cantidad de fdrmaco que se emplea en cada activaciéon de un
inhalador.

e Dosis emitida: es la dosis que es expulsada fuera del dispositivo en forma de ae-
rosol.

e Dosis inhalada: es la dosis que el paciente introduce en su organismo.

e Dosis de via alta: es el depdsito ineficaz en via aérea qué sera enjuagada y deglu-
tida, y por tanto ineficaz.

e Dep6sito pulmonar: es la dosis que llega hasta nivel intratoracico, excluida la do-
sis exhalada.

Estas caracteristicas de dosis o fracciones de la dosis nominal pueden tener una
importancia relativa y no se debe ignorar el hecho de que el calculo de las mismas se
realiza con frecuencia en condiciones ideales.

En cada paciente deberemos tener en cuenta que la eficacia relativa de estos pa-
rametros dependera de:

El flujo respiratorio del paciente.

La resistencia del dispositivo.

El volumen de inhalacién.

Aspectos relativos al manejo individual de cada dispositivo.

Finalmente debemos tener en cuenta que nuestros calculos provienen principal-
mente de la valoracion de sujetos sanos. La dindmica de flujo aéreo puede variar muy
significativamente en sujetos con asma. Incluso en crisis de asma no graves se da la
exclusion de amplias zonas del pulmén, a las que el acceso de la medicacién por via
inhalada estaria muy limitada.

Direcciones futuras en la terapia inhalada

En el momento presente, larealidad de la terapia inhalada ha derivado en una varia-
bilidad de sistemas suficientemente compleja. Lejos de haber hallado el inhalador ideal
para todas las situaciones clinicas, existe cada vez un mayor nimero de dispositivos
que nos proporcionan opciones que pueden ser personalizadas para cada paciente.

Pese a sus ventajas, este hecho conlleva la necesidad de que los profesionales de la
salud puedan contar con el conocimiento y las habilidades suficientes para utilizarlos
y conseguir que los pacientes los utilicen.

La necesidad de proporcionar otras terapias con medicamentos costosos, como la
antibioterapia inhalada o los fadrmacos vasoactivos para la hipertensiéon pulmonar, ha
introducido, en la practica, sistemas nebulizadores de malla vibrante inteligentes que
emiten aerosoles muy homogéneos en las fases respiratorias de mayor rendimiento
para conseguir un depdsito pulmonar superior al 70 %. Direcciones futuras pueden
ser facilitadoras del transporte de farmacos dentro del pulmon?®:
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e Empleo de surfactantes para facilitar la distribucién espacial de los aerosoles.

e Modificaciones de los aerosoles con el fin de facilitar su interaccién con las su-
perficies epiteliales y modificar bien su transporte mucociliar o bien a través del
moco.

e Evolucién de los dispositivos actuales de cartucho presurizado o polvo seco con
el fin de poder generar aerosoles mas homogéneos con velocidades inferiores de
emision de particulas, basados en sistemas micelares o en la utilizacion de exci-
pientes o moléculas de transportadores (carriers).

e Desarrollo de liposomas, diferentes polimeros u otras nanoparticulas que pue-
den servir como transportadores de farmacos, siempre con un tamano de parti-
cula estandar.

En la actualidad, ya es posible administrar tobramicina inhalada mediante un sis-
tema Podhaler™ en particulas perladas (PulmoSpheres®). Este sistema evita que los
pacientes de fibrosis quistica tengan que estar pendientes de completar la inhalacion
a partir de un nebulizador, lo que mejora la adhesién.

La distribucién regional de un aerosol en el pulmén esta relacionada con la ven-
tilaciéon. Sistemas que pueden modificar esta distribucién incluyen la utilizacién de
campos magnéticos con particulas previamente modificadas.

El empleo futuro de estas tecnologias esta aun por determinar. En el presente ya
disponemos de sistemas eficientes que no solo deben incluir los de alto depdsito pul-
monar, sino también los que proporcionan un rendimiento estable de este depdsito,
incluso con maniobras muy diferentes de inhalacion. Conseguir mayor depdsito pue-
de ser entonces una funcién de incrementar la dosis proporcionada, si no se dieran
efectos secundarios insalvables por depdsitos a otros niveles.

Conocer los sistemas de inhalacién y sus fundamentos debe ser una obligacion de
todo médico y trabajador sanitario con responsabilidad en su prescripcion, adiestra-
mientoy control. Solo de esta manera pueden reconocerse el potencial de nuevos sis-
temasy evitar errores y defectos en su uso.
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Dra. Ana Viejo Casas

La terapia inhalada es Util para la administracion de fArmacos en el tratamiento del
asmay presenta claras ventajas como la de actuar directamente sobre el 6rgano diana
de unaforma rapiday eficaz. Los farmacos inhalados para tratar el asma se clasifican en
dos grupos: de control o mantenimientoy de alivio, también llamados “de rescate”. Entre
los primeros, que administraremos a diario durante periodos prolongados, se encuen-
tran los glucocorticoides inhalados (ICS), agonistas B, adrenérgicos (AB,A) de accién
larga (LABA) y anticolinérgicos de accién prolongada (LAMA). Dentro del grupo de los
de alivio, que utilizaremos a demanda, se encuentran los Ap_A de accién corta (SABA) y
anticolinérgicos de accion corta (SAMA)’. Existen ademas otras medicaciones indicadas
en el asma que se administran por otras vias diferentes a lainhalada (antagonistas de los
receptores de leucotrienos, anticuerpos monoclonales anti IgE), pero en este capitulo
vamos a desarrollar Gnicamente los farmacos dispensados por via inhalada.

Broncodilatadores

Aumentan el calibre de la luz bronquial al relajar el musculo liso de la via aérea.
Existen dos clases: AB,Ay anticolinérgicos.

Agonistas (3, adrenérgicos

El término “simpaticomimético” o “agonista adrenérgico” se utiliza para denomi-
nar aquellos farmacos que provocan una respuesta fisiolégica similar a las que produ-
ce la estimulacion de las fibras adrenérgicas posganglionares. Segun su duracion de
accion, los clasificaremos en:

De accion corta (SABA)

Los AB,A de accién corta (salbutamol y terbutalina) se utilizan a demanda para in-
tentar lograr un control rapido de los sintomas, pero su efecto dura pocas horas. Son,
por tanto, los medicamentos de alivio o de rescate. El fenoterol es el que menos se
utiliza de los tres, debido a que es cardiotéxico, al ser menos selectivo que salbutamol
y terbutalina. Son farmacos hidréfilos y permanecen exclusivamente en la fase acuosa
que rodea la membrana, lo que permite una difusién rapida al receptor, pero perma-
necen poco tiempo en la membrana, lo que supone un inicio rapido de accién aun-
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que un corto efecto broncodilatador. Podemos prescribirlos por distintas vias, pero
la inhalada es la mejor por su eficacia y amplio margen terapéutico. Por esta via, su
accion comienza a los 2-3 minutos, produciendo una marcada broncodilatacién a los
15 minutos, con un efecto maximo a los 60-90 minutos, persistiendo de 3 a 6 horas.
Existen presentaciones con inhalador presurizado, en polvo seco y en solucién para
nebulizacion.

Principales efectos secundarios: taquicardia.

Salbutamol se comercializa en pMDI, DPI (Novolizer®) y solucion para nebulizar.
Terbutalina se comercializa en DPI.

De accion prolongada (LABA)

Los AB,A de accién prolongada (salmeterol y formoterol) tienen gran selectividad
por los receptores 3, y mantienen la broncodilatacion durante 12 horas tras su in-
halacién. Salmeterol es un derivado del salbutamol, pero mas lipéfilo, por lo que la
mayor parte del fArmaco pasa rapidamente la bicapa lipidica desde donde difunde
lentamente al receptor, lo que explicaria tanto el inicio lento de accién como la dura-
cioén prolongada de su efecto broncodilatador. Formoterol tiene mayor potencia que
salmeterol, es moderadamente lipofilico, por lo que penetra en la bicapa lipidica, pero
también permanece cantidad suficiente del farmaco en la fase acuosa, lo que produce
una respuesta inmediata al unirse al receptor. La moderada lipofilia de este farmaco
le permite atravesar la membrana plasmaticay ser retenido por la misma. Desde esta
bicapa lipidica, la molécula difunde lentamente para activar el receptor durante un
periodo de tiempo prolongado. Ademas, queda suficiente farmaco disponible en la
biofase acuosa para lograr una interaccion inmediata con el sitio activo del receptor,
lo que justificaria su rapido comienzo de accion®.

Ambos farmacos son seguros, tienen una eficacia similar y producen efectos ad-
versos dosisdependientes. Posiblemente, |a Unica diferencia farmacolégica que tiene
relevancia clinica entre ellos es el comienzo de accién de ambos farmacos: unos 3 mi-
nutos para formoterol y unos 10-20 minutos para salmeterol®.

El perfil farmacoldgico de formoterol permitiria utilizarlo en el asma, no solo como
terapia de mantenimiento, sino también como medicacion a demanda.

Principales efectos secundarios: cefalea, temblor, palpitaciones y calambres muscu-
lares.

Ambos se comercializan solos o en combinacién con ICS en DPI, pMDI y breath
actuated inhaler (BAI).

De accién ultra prolongada (ultra LABA)

Vilanterol trifenatato pertenece a la Gltima generacién de broncodilatadores ago-
nistas selectivos del receptor 3, con efecto ultra prolongado. Su efecto es en parte
atribuible a la estimulacién de adenilato ciclasa intracelular, la enzima que cataliza

la transformacion del adenosin trifosfato (ATP) adenosin monofosfato-3’5’ ciclico
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Tabla I. Caracteristicas de los agonistas 8, adrenérgicos inhalados’

Cantidad por inhalacién (ug) Tiempo del efecto (min)
Farmaco pll'::::'?::cio Polvo seco Inicio Maximo Duracion
Accién corta
Salbutamol 100 100 3-5 60-90 180-360
Terbutalina - 500 3-5 60-90 180-360
Accioén larga
Formoterol 12 4,5-9-12 3-5 60-90 660-720
Salmeterol 25 50 20-45 120-240 660-720
Vilanterol - 22 3-5 - 1.440

(AMP ciclico). El aumento en los niveles del AMP ciclico produce la relajacion del
musculo liso bronquial y la inhibicién de la liberacién de mediadores de la hipersen-
sibilidad inmediata de las células, especialmente de los mastocitos. Si comparamos
vilanterol con salmeterol, aquel tiene un inicio de accién mas rapido y prolongado®1%,

Efectos secundarios mds frecuentes en su combinacion con ICS: cefalea y nasofarin-
gitis.

No se dispensa como terapia Unica, sino en combinacién con ICSy en DPI.

Enelasma, los broncodilatadores de accién prolongada no deben emplearse como
terapia de mantenimiento sin ir acompafnados conjuntamente de un tratamiento an-
tiinflamatorio*2.

Anticolinérgicos

Los anticolinérgicos reducen la hipersecrecion de moco de las vias aéreas, inhiben
la broncoconstriccion refleja colinérgica y atendan el tono vagal de la via aérea. La
actividad del sistema parasimpatico produce la contraccién del musculo liso y libera
moco dentrode las vias aéreas. Estas acciones estan mediadas por los receptores mus-
carinicos y nicotinicos, de los cuales hay tres tipos en el arbol bronquial: M1, M2y M3.
La estimulacion de M1y M3 produce un efecto broncoconstrictor y la estimulacion
de los receptores M2 inhibe la liberacion de acetilcolina, protegiendo contra la bron-
coconstriccién; por ello, el anticolinérgico ideal seria el que inhibiera los receptores
M1y M3y escasamente los M2. Por su tiempo de accién los dividiremos en:
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Anticolinérgicos de accion corta (SAMA)

La atropina fue el primero de estos agentes utilizado en la clinica, pero sus efectos
secundarios hicieron que pronto dejara de utilizarse. Aflos después, modificaciones en
su molécula dieron origen al desarrollo de los anticolinérgicos derivados del amonio
cuaternario, entre ellos el bromuro de ipratropio, con una capacidad de fijacién a los
3 receptores M mayor que la atropina y una accién entre un 30 %y un 50 % mas durade-
ra.Se utiliza por viainhalada con uninicio de accion de 5 minutos, con un efecto maximo a
los 30-60 minutos, manteniéndose su eficacia entre 3-6 horas después de su inhalacion.
Se hademostrado la efectividad de ipratropio en las exacerbaciones asmaticas, especial-
mente en aquellos pacientes con una mala respuesta inicial al tratamiento con Ag,A.

Efectos secundarios mds frecuentes: cefalea, tos, sequedad de boca, acidez gastrica.

Existe presentacion en soluciéon para nebulizacion y pMDI.

Anticolinérgicos de accion prolongada (LAMA)

En el aflo 2002 se introdujo tiotropio en la practica clinica en Europa. Es un antico-
linérgico con una potencia muy superior a ipratropioy una selectividad cinética Unica,
lo que hace que pueda mantener la broncodilatacién durante 24 horas. Se une a los
tres subtipos de receptores M con una afinidad prolongada por los receptores M1y
M3 (14,6 y 34 horas respectivamente) y una rapida disociacion de los M2 (aproxima-
damente alas 4 horas). En el asma es Util para el tratamiento de las formas mas graves
(escaldn 5y 6) cuando los ICS + LABA no las han controlado.

Efectos secundarios mds frecuentes: boca seca, retencion urinaria, nduseas, estrefi-
miento y cefalea. Deben utilizarse con precaucion en pacientes con hiperplasia pros-
taticay en aquellos con glaucoma de angulo abierto.

Se comercializa en DPI e inhalador de nube de vapor suave (soft mist inhaler [SMI]).

Glucocorticoides inhalados

Los ICS constituyen el tratamiento mas efectivo de mantenimiento para el asma
persistente, tanto para controlar los sintomas diarios como para disminuir el riesgo
de exacerbaciones®, Reducen la inflamacién y la respuesta inmunitaria especifica
gracias a que aumentan la produccién de proteinas antiinflamatorias y disminuyen la
sintesis de las proteinas proinflamatorias, limitando asi la hiperrespuesta bronquial.

En la actualidad, existen los siguientes glucocorticoides por via inhalatoria: beclo-
metasona dipropionato, budesénida, fluticasona propionato y furoato, mometasona
furoatoy ciclesonida.

Los factores que determinan la biodisponibilidad pulmonar de los ICS son la dosis
diaria, la frecuencia de administracion, la duracién del tratamiento y el sistema de ad-
ministraciéon. Estan indicados en los escalones 2-6 del tratamiento del asma, ya que
reducen el nimero de reagudizaciones y la intensidad de los sintomas, consiguiendo
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un buen control de la enfermedad. En el asma leve persistente estan indicados a dosis
bajas, y en el resto de escalones combinados con un broncodilatador de accién pro-
longada. Se debe pautar la minima dosis necesaria de ICS para conseguir el control del
asma. La dosis habitual oscila entre 200 y 400 pg/dia de budesénida o equivalente. La
dosis equipotente de los ICS utilizados se muestra en la tabla ll.

En general, con las dosis terapéuticas habituales, los efectos secundarios son poco
significativos; aun asi, en algunos estudios se ha demostrado que estos medicamen-
tos tienen actividad sistémica, incluso empleados a dosis bajas. Entre los potenciales
efectos adversos cabe destacar:

e Efectos a corto plazo: tos, disfonia, candidiasis orofaringea, inhibicién de la se-
crecion de lahormona adrenocorticotropa, de laformacién éseay de la secrecion
de hormonas sexuales.

e Efectos a medio plazo: supresién del eje hipotalamo-hipofisario, reduccion de la
velocidad de crecimiento lineal, sindrome de Cushing, aumento de peso, hiper-
glucemia, hipocaliemia, adelgazamiento cutaneo, glaucomay psicosis.

e Efectosalargo plazo: insuficiencia adrenal, retraso del crecimiento, osteoporosis
y cataratas?’.

Actualmente los ICS se comercializan en pMDIy DPI (Anexo |).

Tabla Il. Dosis equipotentes de los glucocorticoides inhalados’

Dosis baja Dosis media Dosis alta
(ng/dia) (ng/dia) (ug/dia)

Beclometasona dipropionato 200-500 501-1.000 1.001-2000
Beclometasona extrafina 100-200 201-400 >400
Budesoénida 200-400 401-800 801-1.600
Ciclesonida 80-160 161-320 321-1.280
Fluticasona furoato - 92 184
Fluticasona propionato 100-250 251-500 501-1.000
Mometasona furoato 100-200 201-400 401-800

Terapia combinada

A partir del escalon 3 de la estrategia terapéutica de la GEMA®#*2 se debe anadir
un LABA al ICS a dosis bajas. El hecho de disponer de ambos farmacos en un solo dis-
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positivo es una ventaja a la hora de la adhesién al medicamento, pero también se ha
observado que su combinacion disminuye los sintomas, mejora la funcion pulmonar
y reduce las exacerbaciones y el uso de medicacién de alivio de forma mas pronun-
ciada que aumentando la dosis de ICS. Los estudios clinicos con estas combinaciones
confirman que al menos son tan eficaces como sus componentes administrados en
dispositivos de inhalacion separados, e incluso mas eficaces por una accién sinérgica.

Las combinaciones comercializadas en Espafia son: fluticasona propionato con
salmeterol, budesénida con formoterol, beclometasona con formoterol, fluticasona
propionato con formoterol y fluticasona furoato con vilanterol disponibles en DPI,
pMDI o BAI.

Como hemos comentado anteriormente el formoterol es un LABA de inicio
rapido: por este motivo, si se elige la combinacién de budesénida/formoterol o
beclometasona/formoterol, puede utilizarse tanto como tratamiento de manteni-
miento como de alivio (estrategia MART). Dicha estrategia proporciona una reduc-
cion de las exacerbaciones y con una dosis menor de |CS8-2°,
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2.1.INHALADORES DE
CARTUCHO PRESURIZADO

Dr. Javier Dominguez Ortega

Caracteristicas generales de los cartuchos presurizados

Los inhaladores de cartucho presurizado se utilizan en el tratamiento del asma
desde la sexta década del siglo XX y todavia siguen siendo los mas prescritos en el
mundo?™. En 1956, Riker Laboratories introdujo en el mercado el primer dispositivo
conocido como pMDI, por sus siglas en inglés (pressurized Metered Dose Inhaler), o de
dosis medida en espafol, que contenia isoproterenol en un sistema denominado Me-
dihaler®?2, La introduccion de un dispositivo de inhalacion, asociada a la portabilidad
que su tamano pequeio confiere, ofrecia la ventaja de aplicar el tratamiento indepen-
dientemente de la localizacién del paciente, una mayor implicacién del mismo como
responsable de su tratamiento y menor presencia de efectos adversos, al ser el farma-
co directamente aplicado en la propia via respiratoria.

En lineas generales, los pMDI constan de un cartucho presurizado, metalico, en
el que el farmaco se encuentra almacenado en fase liquida a presion, disuelto en el
propelente como una solucién, o también puede hallarse como una suspension, en la
que las particulas del principio activo se encuentran en fase sélida suspendidas en el
propelente liquido®. El cartucho se rodea de una carcasa en la que se apoya la valvula
dosificadora. Al permanecer los ingredientes en el cartucho cerrado y rodeado de una
carcasa, estan protegidos de agentes degradantes como la luz, el oxigeno, la conta-
minacion microbiana o la humedad. Al ser presionado el dispositivo por el paciente
expone el interior de la valvula del cartucho a la presién atmosférica, transformando
el liquido en gas, como microgotas que contienen el principio activo. Estas microgo-
tas de propelente se evaporan enseguida, constituyendo microcristales aerosolizados
de farmaco, que son dispensados a través de la boquilla de la carcasa. Las particulas
seran transportadas hasta la via respiratoria en la corriente de aire que el paciente
genera al inspirar. Lo hacen a gran velocidad [> 30 m/s para los antiguos propelen-
tes fluorocarbonados y de 2 a 8,4 m/s para los nuevos hidrofluoroalcanos (HFA)]?4.
La coordinacién en la maniobra, asi como la velocidad de la inspiracion resultan, por
tanto, fundamentales. La velocidad de salida del dispositivo es bimodal, con un primer
pico en el momento que el aerosol sale por la boquilla, mientras que el segundo pico
ocurre entre 60 y 115 milisegundos después, segun el dispositivo empleado, produ-
ciéndose una progresiva disminucién de la velocidad entre los dos picos? (fig. 1).

El disefio de estos dispositivos permite generar dosis fijas del farmaco, si bien
cuando se encuentran en suspension se requiere agitacion previa a la administracion,
con el objeto de alcanzar una dosis homogénea en cada aplicaciéon. No obstante, el
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4 ™
Al presionar el cartucho se abre el canal
Cartucho entre lacdmaray la atmoésfera para

transformar el propelente liquido en gas
‘ y producir la nube de aerosol

4

Esquema de la valvula dosificadora

Camara de medicion

Carcasa

.\ Orificio de salida

Camarade
expansién

Figura 1. Descripcion del cartucho presurizado.

contenedor metalico ha de ser capaz de soportar la presion creada por el propelente
y, ademas, contar con un diseiio adecuado para que en la pared interior del mismo se
reduzca la adhesion de particulas y su degradacion quimica?.

En septiembre de 1987, la aprobacién del tratado de Montreal para la Proteccion
de la Capa de Ozono supuso un cambio en la composicion de los propelentes en los
inhaladores pMDI?’. A lo largo de las Ultimas tres décadas se ha sustituido el clorofluo-
rocarbono (CFC) que, al exponerse en la estratosfera a la luz solar, libera radicales clo-
rinas resultando lesivos para la capa de ozono atmosférico. En su lugar, se utilizan hoy
los hidrofluoroalcanos (HFA)? no clorados, particularmente HFA-134 y HFA-227%.
Con los datos de venta de 2014 en todo el mundo, la sustitucién del propelente en los
inhaladores supone una reduccién en laemisién a la atmdsfera de cerca de 2.600 tone-
ladas métricas de clorinas?®?. Ademas, estos HFA no son inertes desde el punto de vista
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farmacoldgico. Tienen un leve efecto relajador del musculo liso y el HFA-134, e incluso
tiene propiedades anestésicas®. Ademas, los HFA han sido testados primero en ani-
males y en sujetos sanos®!, comprobando su seguridad y, posteriormente, comparados
en parametros de seguridad y eficacia con los CFC en ensayos disefados para ello32%,

El amplio uso de los pMDI se ve facilitado por su competitivo precio y la buena
aceptacion por parte de los pacientes de este tipo de dispositivos. A pesar de que un
paciente no realice la maniobra correctamente (solamente un 12 % en un estudio
reciente)®*, la mayoria de los pacientes refieren encontrarse al menos “parcialmente
satisfechos” con el inhalador. En Espafia un estudio de 2017 reflejé que entre 566
pacientes con asma en tratamiento con una combinacion de ICSy AB,A de accion pro-
longada (ICS/LABA), los que usaban un dispositivo pMDI presentaban una tasa signi-
ficativamente mayor de persistenciay adhesion al tratamiento que con un dispositivo
de polvo seco®.

No contienen lactosa, aunque pueden contener algiin otro elemento. Algunos tie-
nen caracteristicas solventes con objeto de disminuir el fenémeno de floculacion de las
particulas de farmaco®, y también conservantes. Entre otras sustancias a modo de ex-
cipientes se encuentran entre los primeros el acido oleico, la lecitina de soja, el etanol
anhidro, glicerol y, como conservante, el cloruro de benzalconio (que ha sido descrito
como agente sensibilizante de contacto, por ejemplo, en dispositivos de aplicacién té-
pica nasal®” y ser causante incluso de broncoespasmo y anafilaxia por estar presente en
soluciones para nebulizar)®. La combinacion fluticasona-formoterol contiene cromog-
licato disddico. En el pasado, algunos inhaladores comercializados contuvieron sulfitos
en cantidades suficientes como para inducir broncoespasmo. Por ello, es posible que
estos surfactantes, conservantes y cosolventes puedan llegar a producir, por si mismos,
efectos irritantes sobre la mucosa, disfonia o hiperrespuesta bronquial.

Tipos de inhaladores presurizados

e Convencionales: utilizan el mecanismo descrito en el parrafo anterior. Las par-
ticulas generadas tienen un DMMA, de entre 1y 4 p vy, por tanto, se sitdan en
el rango necesario para poder depositarse en la via respiratoria inferior (1-5 p).
Salen a gran velocidad por lo que, si no existe una buena coordinaciéon, una gran
parte puede impactar en la orofaringe. Se puede producir el denominado efecto
frio-fredn por el que se induce una caida del paladar blando al notar el aerosol
frio y el impacto de las particulas en la pared posterior de la faringe. El paciente
detiene lainspiracion e incluso puede toser. En algunos casos, se ha llegado a pro-
ducir, paradéjicamente, un broncoespasmo®”.

e De dosis controlada de particula extrafina: se trata de una solucion de parti-
culas de pequeno tamafo, DMMA alrededor de 1,4 u, en un propelente HFA. Al
ser solucion, no precisa agitacion previa. Con apariencia similar a los convencio-
nales, sin embargo el orificio de salida es menor. Ofrece asi una salida mas lenta
del aerosoly, con ello, facilita la coordinacién durante la maniobra de inhalacién,
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menor impacto de farmaco en la orofaringe y un mejor depdsito pulmonar, de
hasta el 56 % de la dosis emitida, incluso con flujos inspiratorios bajos de alre-
dedor de 30 L/min“. El efecto frio-fredn es menor que con los convencionales.
Ademas, laemisidon de particulas pequefas permite alcanzar adecuadamente las
pequenas vias respiratorias, aquellas menores de 2 mm*.. Solo particulas < 2 py
llegan incluso hasta las divisiones 8 a 23 del arbol bronquial, cuya inflamacién
contribuye determinantemente a la expresion clinica del asma, tanto en pacien-
tes con asma grave como con asma mas leve*?,

En distintos paises de Europa, incluyendo Espana, esta comercializado el sistema
Modulite®, desarrollado por Chiesi Farmaceutici S.p.A. (Parma, Italia)?, y que contie-
ne una combinacion de diferentes dosis de beclometasona y una Unica dosis de for-
moterol. Dispone de contador de dosis. Por el contrario, el sistema Alvesco® solo esta
comercializado en Espafa para el glucocorticoide ciclesonida, pero este sistema no
dispone de contador (fig. 2).

Figura 2.

Maniobra de inhalacion

Es importante conocer adecuadamente la maniobra de administracién de un far-
maco en un dispositivo pMDI. Existen distintos trabajos realizados entre personal
sanitario que atienden a pacientes con asma en los que el grado de conocimiento de
la técnica de inhalacion es claramente insuficiente?’. En Espaiia, solo el 14,2 % de los
médicos tiene un conocimiento adecuado de la terapia inhalada y solo el 27,7 % com-
prueba siempre que la técnica de inhalacion es correcta®t. Entre el personal de enfer-
meria que atiende a estos pacientes, el conocimiento adecuado de la terapia inhalada
es similar, también en torno al 14 %,

Aungue existen muchos factores personales, de organizaciéon sanitaria o socioeco-
némicaque puedenhacer queun paciente norealice adecuadamente el tratamientoin-
halado del asma, una de las causas mas frecuentes es la inhalacién incorrecta, bien por
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lapropiadificultad delatécnicadeinhalacion, o bien porlaposible confusiénenlacom-
prension sobre las instrucciones recibidas para la misma“. La utilizacion de un pMDI
requiere poco esfuerzo inspiratorio, pero necesita coordinacion entre la pulsacion
y lainspiracion, lo que propicia los errores en la maniobra. Una técnica de inhalacién
inapropiada se asocia a peor control del asma y a una mayor necesidad de visitas a
Urgencias*’. En una revision sistematica de 2015 que incluyé 144 estudios y hasta
54.354 pacientes y 59.584 observaciones, Sanchis et al.*® mostraron que los pMDI
son los inhaladores que con mayor frecuencia se asocian a errores de inhalacion. Los
errores mas frecuentes se producian en los pasos considerados criticos: coordinacién
de lamaniobra deinspiraciény activacién del dispositivo; velocidad y profundidad de
la inspiracién, asi como la falta de apnea posinspiratoria. Estos errores eran superio-
res al 40 % para cada uno de estos pasos. Ademas, no se apreciaban diferencias sig-
nificativas entre los estudios mas recientes y los mas antiguos. Si atendemos al por-
centaje de pacientes con asma o enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC)
que usando un pMDI presenta al menos un error en la técnica de inhalacién, la tasa
alcanza al 86,8 %*. En nifios, el manejo correcto de pMDI claramente es muy bajo.
En una revision sistematica de 21 estudios que analizaban la técnica de inhalacion
en niflos con asma tratados con pMDI*° se encontraba un porcentaje de maniobras
correctas enunrango del O al 57 %. Los errores mas frecuentes también se producian
en la maniobra inspiratoria y en la ausencia de apnea posinspiracién. Un mejor uso
del inhalador se observaba en nifos de mayor edad y en aquellos que hubieran sufri-
do una exacerbacion reciente o hubieran leido informacién sobre el asmay el uso de
inhaladores; también en los niflos que se habian entrenado por ellos mismos, o en las
familias instruidas adecuadamente en el manejo del inhalador.

Salvo cuando se trata de utilizar una medicacién de alivio, es aconsejable combinar
el inhalador pMDI con una camara de inhalacién, particularmente en nifos>! y perso-
nas con problemas para efectuar la maniobra de coordinaciéon adecuadamente como
personas de mayor edad>?.

Mantenimiento y limpieza

Aungue de uso sencillo, se deben tener en cuenta algunas consideraciones basicas
de cara al mantenimiento y limpieza del dispositivo.

Antes de usar el inhalador por primera vez, asi como si el inhalador no se ha uti-
lizado durante mas de 7 dias, debe cebarse el inhalador. El inhalador también debe
cebarse antes de su uso después de la exposicién a condiciones de congelacioén o re-
frigeracion. Para ello, se realizaran dos o tres pulsaciones al aire, evitando el contac-
to directo con el aerosol emitido. Ademas, en caso de haber estado sometido a bajas
temperaturas, es necesario que, antes de realizar la maniobra de inhalacién, se espere
unos minutos hasta alcanzar una mayor temperatura. Por otra parte, al contener li-
quido presurizado no debe exponerse a temperaturas superiores a 50°Cy el cartucho
metalico no tiene que ser perforado en ningln caso.
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Es importante limpiar el inhalador al menos una vez por semana. Para realizar este
proceso, es conveniente seguir estos pasos:

e Extraer el tubo metalico de la carcasa de plastico del inhalador y quitar la cubier-
ta de la boquilla.

e Lavar la caja de plastico y la cubierta de la boquilla en agua tibia. Hay que elimi-
nar posibles restos de medicamento u otros agentes depositados en la boquilla
con objetos punzantes, tipo aguja o similar. Se puede afadir un detergente suave
al agua, y aclarar luego con agua corriente limpia antes de proceder al secado.
Aunque resulte evidente, no debe sumergirse el tubo metélico en el agua. Actual-
mente, algunos inhaladores pueden limpiarse simplemente con la aplicacién de
un pano himedo.

e Parasecar lacarcasa vy la cubierta de plastico, lo mas conveniente es dejarlos en
un lugar seco y calido, evitando el calor excesivo.

De modo especifico, en el caso del sistema Modulite®, la limpieza del dispositivo se
realiza exclusivamente con un pafno seco. Ademas, antes de la dispensacion al paciente
se ha de conservar en el frigorifico (durante un maximo de 15 meses), aunque tras la
dispensacién no es preciso, si bien no debe conservarse a una temperatura superior a
25°C (durante un maximo de 5 meses)*3. Flutiform® tampoco es necesario limpiarlo mas
que con un pano seco’*.

Uno de sus principales problemas en el pasado con los dispositivos pMDI fue la
ausencia de un contador de dosis que permitiera conocer la situacion efectiva del con-
tenido disponible del farmaco. Hacer flotar el cartucho de metal en agua o escucharlo
mientras se agita no son técnicas fiables para averiguar cuanto medicamento queda
en el inhalador. De hecho, aunque se pueda llegar a observar salir el aerosol, esto
no significa que quede medicamento en el pMDI, ya que dicho aerosol puede ser el
propulsor restante. En 2004, GSK®lanzé el primer pMDI en Europa con contador de
dosis integrado en el dispositivo, y desde entonces las autoridades sanitarias indican
que los nuevos pMDI deben constar de dichos contadores. Un estudio retrospectivo
de 93.980 pacientes separados en dos grupos® mostré que aquellos pacientes que
usaban medicacion de alivio con un pMDI provisto de contador de dosis presentaban
una menor tasa de visitas a departamentos de Urgencias que aquellos cuyo pMDI no
disponia de contador. Los autores sugerian que el hecho de que el paciente pudiera
conocer que su dispositivo carecia de dosis efectiva o que estaba préximo a terminar
constituiria una intervencion sencilla que mejoraria el manejo del asma en el momen-
to en el que el paciente sufre una exacerbacion.

A continuaciénserecogen las ventajasy limitaciones de la utilizacion de un pMDI%,

e Ventajas:
— Portétiles, compactos y preparados para su uso tras agitarse.
— Rapidez a la hora de administrar la dosis terapéutica. Se pueden usar en pa-
cientes con ventilacién mecanica.
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Dispositivos con capacidad para multiples dosis.

Relativamente econémicos.

Mantiene el contenido estable y casi independientemente de las influencias
ambientales (humedad, luz, etc.).

Dosis precisa en cada dispensacion (cuando se utiliza adecuadamente).
Requieren un bajo flujo inspiratorio (< 20 L/min).

Disponible para diferentes principios activos, solos o en combinacién, impli-
cados en el tratamiento del asma.

Posible preferencia por parte de los pacientes. Se percibe la inhalacion.

Limitaciones:

Requieren contar con propelentes. Potencial efecto irritante.

Necesidad de coordinacién entre la respiracién y la activacion del inhalador
(aunque se pueden usar cdmaras de inhalacidn y los nuevos sistemas retardan
la velocidad de emisioén de las particulas).

Potencialmente puede derivar en un alto depdsito orofaringeo (entre el 50y
el 80 %).

Posibilidad de desarrollo de efectos adversos como disfonia y candidiasis.

No disponibles para algunas sustancias empleadas en el tratamiento del asma
como los LAMA.

Algunos dispositivos no disponen de contador de dosis, lo que potencia el
riesgo de uso inadecuado y el infratratamiento.
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Dr. Xavier Flor Escriche

Se utiliza el término “espaciador” indistintamente, tanto para los espaciadores sim-
ples como paralos que tienen valvulas (cdAmaras de inhalacién)®’. El dispositivo mas sen-
cillo es el espaciador: este separa la boquilla del cartucho presurizado de la boca del
paciente. Su volumen ha de ser lo suficientemente grande (al menos 100 mL y una dis-
tanciaentre el pMDI y labocade 10-13 cm) como para permitir la expansion del aerosol
generado por el pMDI y la evaporacién del gas propelente. Si el espaciador fuese mas
pequeno, la dosis efectiva administrada se puede ver reducida en un 60 % y no ofrece-
ria ventajas para la coordinacién disparo-inhalacién. Las cAmaras de inhalacién son de
mayor tamario (140-800 mL). Poseen una valvula en su boquilla habitualmente unidi-
reccional que permite la inspiracion del aire de la cdmara, pero no la espiracién dentro
de ella. Las cdmaras suelen tener una o dos valvulas unidireccionales, permiten que las
particulas del aerosol queden en suspension en el interior de la cdAmara y puedan ser
inhaladas sin necesidad de coordinar el disparo con la maniobra de inspiracién®®. Las
particulas pequefas (activas terapéuticamente) se mantienen unos segundos en sus-
pension en espera de ser inhaladas, mientras que las grandes (inactivas) chocan con
las paredes de la cAmara y quedan retenidas. De esta forma, se produce un menor de-
poésito orofaringeo y una reduccion en la absorcién oral y gastrointestinal, generando
una mayor concentracién de particulas activas en la via aérea inferior?+>7-1, Este hecho
permite emplear una menor cantidad de farmaco, reduciendo los efectos secundarios
tanto locales como sistémicos. La longitud de la cAmara de 13-20 cm es la idénea para
generar unadistribucién 6ptima de particulas de DMMA entre 1-5 um, cuya vida media
depende del material de la cdmara. Las cdmaras metdlicas y algunas de plastico mas
recientes, fabricadas con material antiestatico, tienen menor carga electrostéticay la
prolongan, lo que favorece que se deposite mayor cantidad de farmaco en los pulmo-
nes. En cambio, las clasicas de plastico ejercen un efecto electrostatico en sus paredes,
atrayendo las particulas del fArmaco y disminuyendo su vida media en el ambiente de la
camara. En estas, una alternativa para disminuir la carga electrostatica es lavarlas con
undetergente suave, enjuagarlas con aguay dejarlas secar al aire, sin frotar824¢-68 Otra
opcién es impregnarlas con varias dosis del fArmaco antes del primer uso.

Existen diferentes tipos®” (fig. 1):

e Con valvula unidireccional: elimina la necesidad de coordinar la maniobra inspi-
ratoriay la pulsacién del pMDI.

e Espaciadores simples sin valvulas: separan la boca del cartucho.

e Adaptables ala boca: con mascarilla oronasal.
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Espaciadora

Contenedoras

Figura 1. Cdmaras de inhalacién: espaciadoras y contenedoras.

En el tratamiento de las exacerbaciones de asma (excepto las de riesgo vital), el
efecto de un broncodilatador administrado con cadmara de inhalacién es equivalen-
te al de un nebulizador®s8¢, Es una alternativa en pacientes incapaces de lograr un
flujo inspiratorio suficiente. Las diferencias entre cdmaras no son clinicamente re-
vantes®>¢’, La tabla | muestra las cdmaras de inhalacion comercializadas, su compati-
bilidad con los diferentes pMDI y su financiacién o no por el sistema publico de salud.

Ventajas del pMDI con camara espaciadora

e Se emplean cuando hay problemas de coordinacién entre la pulsacion del pMDI
y lainspiracion.

o Aumentan el depdsito pulmonar del farmaco en un 20 % aproximadamente.

e Necesitan bajos flujos inspiratorios.

e Las particulas de mayor tamaio sedimentan en la cdmara, por eso existen menos
efectos secundarios locales, disminuyendo el depésito orofaringeo del farmacoy
reduciendo la velocidad de llegada del aerosol a la boca.
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e Se pueden adaptar mascarillas a algunas cdmaras, lo cual permite utilizarlas en
nifios (menores de 5 afos) y ancianos, en crisis asmaticas’’*¢, personas que reali-
zan una mala técnica y en personas con problemas de salud como paralisis facial
o demencia.

Inconvenientes del pMDI con camara espaciadora

e Enalgunos casos su tamano las hace poco manejables.

e No todas son universales. Existen incompatibilidades entre diferentes fabrican-
tes de cdmaras y cartuchos presurizados.

e Necesitan limpieza con frecuencia, al menos una vez a la semana, con aguayy ja-
bon, y dejar secar al aire.

o Elefecto electrostatico hace que lleguen menos particulas farmacoactivas al pul-
mon (esto ocurre menos en camaras de metal y algunas de plastico con material
antiestatico).

e No todas estan financiadas.

Limpieza

Debe hacerse al menos una vez por semana. Es necesario desmontar todas sus pie-
zas y lavarlas con agua templada y detergente suave (agua jabonosa). Luego se han de
dejar secar sinfrotar ya que, si se frota, podria aumentar la carga electrostatica atrayen-
do las particulas del aerosol a las paredes y asi reducir su aporte intrapulmonar®2+57-¢8,
Adiestramiento
Después de la prescripcion de un inhalador o de una cdmara, es necesario dedicar al

paciente tiempo para su aprendizaje. Al mismo tiempo, se deberia citar al paciente al
cabo de unos dias para revisar la técnica®”8¢¢.
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Tabla I. CAmaras de inhalacion para adultos.

Comercializadas en nuestro pais a fecha de junio de 2018

Camaras Volumen (mL)/ Mascarilla Tipo de valvula | Financiacion
espaciadoras | compatibilidad/detalles
Aerochamber | 149/ Conysin 2 vélvulas No
plus® Entrada universal/ unidireccionales
Flow-Vu® Antiestatica con silbato de bajaresistencia
(Sandoz)
Fisonair® 800/ No Unidireccional No
(Avensis, Entrada universal
Pharma) (*)
Optichamber® | 140/ Si,venta 2 vélvulas No
Diamond Entrada universal/ independiente | unidireccionales
(Philips- Camara antiestatica de bajaresistencia
Respironics) (sonora)
Prochamber® | 145/ Si,venta Unidireccional Si
(Philips- Entrada universal/ independiente
Respironics) Camara antiestatica
Volumatic® | 750/ No Unidireccional Si
(GSK) Solo licencia Glaxo
Inhalventus® | 760 No Unidireccional Si
(Aldo-Unién) | Entrada universal
DosiVent® 150 Si Unidireccional de | No
(Palex) Entrada universal/ baja resistencia
Antiestatica con silbato
AeroPEP 150/ No Unidireccional No
Plus® (Palex) | Entrada universal Valvula
() espiratoria de
presion positiva
Compact 160/ Si,venta Unidireccional de | No
Space Entrada universal independiente | baja resistencia
Chamber
Plus® (Brill) (*)
DosiVent® 150/ Si Unidireccional de | No
(Palex) Entrada universal baja resistencia
Antiestatica con silbato
Nebulfarma® | 250/ Si Unidireccional No
(Nebulfarma) | Entrada universal
")
Camara 210/Entrada universal | Cony sin Unidireccional No
VORTEX®

(*) Actualmente dificil de conseguir en oficinas de farmacia
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POR LA INSPIRACION

Dr. Jordi Giner Donaire

Los dispositivos inhaladores activados por la inspiracion estan disefados para fa-
cilitar y simplificar el manejo del dispositivo al administrar fArmacos por via inhalada.

El error mas frecuente al usar un pMDI es no coordinar pulsacion e inhalacion*. Dicho
error conduce aunaadministracién deficiente del farmaco, aun control del asmaolaEPOC
inferior al dptimo y, en consecuencia, a un mayor uso de recursos sanitarios®®’°. Con el ob-
jetivo de salvar ese error, se comercializaron los dispositivos llamados de “autodisparo’.

Concretamente, a Espafa llegaron dos autodisparo: Autohaler™ (Qvar, 3M) y
Easy-Breathe™ (Olfex Bucal, Bial Aristegui)?2. A pesar de que estos dispositivos fue-
ron considerados compactos, comodos y faciles de usar, tuvieron un éxito comercial
marginal y, actualmente, no estan disponibles en el mercado espainol. Entre sus prin-
cipales limitaciones se encontraban: una oferta farmacolégica limitada (salbutamol o
beclometasona), altos costes de fabricacion’! y, probablemente, poco interés de sus
fabricantes en el drea de respiratorio. El funcionamiento de estos dispositivos se basa
en su activacion mediante la maniobra inspiratoria del paciente, que requiere de un
minimo flujo inspiratorio que pueden incluso efectuar pacientes con obstruccion gra-
ve’2 En el interior, incorporan un cartucho presurizado. En general, al abrir la tapa del
dispositivo (situada en la boquilla) automaticamente se presiona el cartucho presuri-
zadoy se prepara la dosis del farmaco. Al inhalar el paciente se libera la dosis cargada.

Newman, S. et al.”® demostraron obtener en pacientes tratados con el dispositivo
Autohaler® un depdsito pulmonar tres veces superior respecto a usuarios de un pMDI
convencional con mala coordinacion. En un estudio comparativo’, los pacientes mos-
traron un buen conocimiento de estos dispositivos y fueron de los mejor utilizados,
frente a otros dispositivos pMDI o DPI. Algunos autores’ indican que el aumento en
el uso de dispositivos activados por la inspiracion podria mejorar el control del asmay
reducir el coste general del tratamiento.

Recientemente, se ha comercializado un nuevo dispositivo BAI llamado K-Haler®,
cuyo funcionamiento se basa en la novedosa tecnologia de la valvula-k™ (figs. 1y 2).
Cuando se abre la tapa naranja del dispositivo, se carga una dosis del farmaco y perma-
nece retenida en dicha valvula. Al inspirar suavemente el paciente, la valvula se abre y
libera la dosis. La escasa resistencia del dispositivo, junto a su minimo flujo de activacion
(30 L/min), propician que el 99 % de los pacientes pueda activarlo en su primer intento,
independientemente de su volumen espiratorio en el primer segundo (FEV,) o edad”.
Este mismo ensayo clinico también demostré que casi todos los pacientes con asma o
EPOC podian ser entrenados rapidamente para usar el dispositivo K-Haler™ BAIl, siendo
el 93 % de los mismos capaces de usar correctamente el dispositivo tras 1 o 2 intentos.
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Cartucho

Contador Contador
de dosis —) dedosis —p
<«—— Carcasa
Flap
Viélvula
Tapadela dosificadora
boquilla —)» <—Carcasa

Tapadela
boquilla
Boquilla

vdlvula-k™

Figura 1. Imagen exterior y esquema del interior de Flutiform® K-Haler™.

La dosis queda retenida
en la vdlvula-k™

Cuando el paciente
inhala la valvula se abre,
liberando una dosis

Figura 2. Esquema del funcionamiento de la valvula-k™.

Los datos de preferencia y facilidad de uso de este dispositivo fueron claramente
favorables frente a los DPI o pMDI, donde = 2/3 pacientes consideraron K-Haler™
mas facil de utilizar, y Unicamente menos de un 20 % de los pacientes prefirié conti-
nuar con su dispositivo tras utilizar K-Haler™7s,

Este dispositivo estd disponible con la combinaciéon de farmacos propionato
de fluticasona y fumarato de formoterol, mas hidrofluoroalcano como propelente
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(Flutiform® K-Haler®, Mundipharma), y esta indicado para el tratamiento de manteni-
miento del asma en adultos y adolescentes > 12 aflos””.

Enun estudio escintigrafico’® realizado en voluntarios sanos, pacientes con asma o
con EPOC, el depésito pulmonar in vivo obtenido fue, respectivamente, del 27 %, 45 %
y 39 % (% respecto a la dosis emitida). Estas cifras pueden ser consideradas elevadas
si se comparan con las publicadas por otros dispositivos’’.

Recientemente, Price et al.?°, en un estudio con mas de 3.500 pacientes con asma
tratados con combinaciones ICS/LABA usuarios de inhaladores DPIl y pMDI, identifi-
caron qué errores eran criticos al usar el inhalador, entendiéndose criticos aquellos
errores que se asocian, por si solos, a un mal control y/o presencia de exacerbaciones.
Entre los errores criticos mas frecuentes se encontraron el no realizar unainspiracion
suficientemente enérgica (32-38 % de los pacientes con DPI) y no coordinar pulsacion
e inhalacion (25 % de los pacientes con pMDI).

Estos dos errores mayoritarios podrian ser minimizados con el uso de K-Haler™
al no requerir una inhalacién enérgica para desagregar el polvo como ocurre con los
DPI ni precisar cAmara espaciadora para superar la no coordinacién como sucede con
los pMDI.

Por todo ello y a modo de resumen, los BAI son una interesante opcion de trata-
miento en la terapia inhalada, cuyos beneficios se enumeran seguidamente:

e Ventajas del BAI":
— Portéatil y duradero.
— Requiere menor esfuerzo inspiratorio.
— Administracién de dosis independiente del flujo inspiratorio.
— Liberacion a baja velocidad del farmaco-menor depdésito orofaringeo y mayor
depdsito pulmonar.
— Norequiere cdmara espaciadora.
— No requiere coordinacién.
— Facil de aprender y usar.
— Puede ser utilizado por nifos y ancianos.
— Coste-efectivo a largo plazo.
e Limitaciones:
— Debe agitarse antes de su uso.
— Requiere propelentes.
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2.4.INHALADOR DE NUBE
DE VAPOR SUAVE

Dr. Jordi Giner Donaire

El dispositivo inhalador de nube de vapor suave (SMI, del inglés soft mist inhaler)
es un dispositivo hibrido entre los pMDI y los nebulizadores, que recoge las ventajas
de los pMDI (el tamaiio, la portabilidad y la facilidad de uso) y de los nebulizadores:
generacion de un aerosol facilmente respirable, obviar la necesidad de propelentes.
Tras un complejo desarrollo, que se inicié en el afio 1991, en 2004 se comercializé el
dispositivo Respimat® Soft Mist™. El dispositivo se basa en la aerosolizacién de una
solucion de farmaco en forma de nube de vapor suave®’.

El Respimat® Soft Mist™ consta de un cartucho que contiene el o los farmacos, la
solucién del farmaco formulada con agua y conservantes afadidos para garantizar la
estabilidad microbiana®®?y el dispositivo. Antes de su uso, el cartucho debe cargarse
en el dispositivo. Para la formacién del aerosol, el dispositivo utiliza la fuerza mecanica
generada por un muelle, que al girar la base del inhalador se comprime y prepara 15 pl
de la solucion procedente del depédsito del dispositivo (fig. 1). Al pulsar un botén dispa-
rador, se sueltael resorte del muelle,forzando alasolucién a atravesar el uniblock (fig. 2).
Estapieza consiste en un cristal dessilicio, de unas dimensionesde 2,5x2x 1,1 mm® que
medianteelusodetécnicasdegrabadofotolitograficasformaunosmicrocanalesdeunos
5x8um?através de los cuales pasa la solucién. Estos canales convergen en dos salidas,
situadas una enfrente de la otra, en un angulo que hace que impacten entre ellas y se
desintegre la solucion para producir el aerosol en forma de nube de vapor suave®.

Hay tres aspectos en el disefio y funcionamiento del dispositivo Respimat® Soft
Mist™ particularmente relevantes en comparacién con los dispositivos presurizados:
el tamanfo de la particula que genera, la velocidad de salida del aerosol y la duracién
de la nube del aerosol:

e Genera un aerosol con el 75 % de particulas con un didmetro superior a 1 umy
menores de 5,8 um, facilitando un depdsito pulmonar mas eficiente, mas del do-
ble del proporcionado por los pMDI y los DPI&3,

e Velocidad de salida del aerosol mucho mas lenta que los dispositivos presuriza-
dos, de 0,8 m/seg, en el rango bajo del flujo inspiratorio generado por el paciente
durante una maniobrainspiratoria®, y entre 3y 10 veces mas lento que la veloci-
dad de liberacion del aerosol de un pMDI. Esta velocidad facilita la coordinacion
entrelainhalaciény el disparo del dispositivo, un mayor depdsito pulmonary me-
nor impacto orofaringeo.

e Duracion de la nube de aerosol durante mas tiempo, 1,5 segundos, frente a los
entre 0,15 y 0,36 segundos de los pMDI. La mayor duracién de la nube permite
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Figura 1. Esquema del dispositivo Respimat® Soft Mist™.
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=
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Estructura de filtros

Figura 2. Esquema del Uniblock®.
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al paciente una coordinacion mas facil entre la maniobra de inhalacién y la
liberacion del farmaco y, en consecuencia, una mayor facilidad para inhalar el
aerosol®.

Gracias a estas caracteristicas fisicas del dispositivo Respimat® Soft Mist™, el de-
pésito orofaringeo es menor al del resto de dispositivos (27 %)%, y tiene un aporte
pulmonar de farmaco que puede llegar hasta el 53 %, superior a los inhaladores pre-
surizados convencionales y a los de polvo seco®”.

Estas caracteristicas convierten al Respimat® Soft Mist™ en un dispositivo Gnico
con unas caracteristicas del aerosol generado parecidas a las de los nebulizadores,
pero portatil y sin necesidad de energias externas para su utilizacién. Todo ello facilita
el empleo de los SMI en un amplio abanico de pacientes, emitiendo una dosis medida
y exacta, independientemente del grado de alteracion respiratoria y de su flujo inspi-
ratorio del usuario®. Ademas, como indican Kamin W et al.??, el dispositivo Respimat®
Soft Mist™ puede ser utilizado con cdmara de inhalacion (fig. 3) en nifiosde entre 2y 5
anos, y a partir de los 5 afios de edad directamente del dispositivo, ya sea dispensado
por los padres o por un cuidador.

En estos momentos, la disponibilidad farmacoldgica con el dispositivo Respimat®
Soft Mist™ es de bromuro de tiotropio, olodaterol y la combinacién de bromuro de
tiotropio/olodaterol; también esta disponible en otros paises la combinacion bromuro
deipratropio/salbutamol.

Las evaluaciones realizadas durante ensayos clinicos y estudios con cuestiona-
rio de satisfaccion y preferencias por parte de los pacientes (patient satisfaction and
preference questionnaire [PASAPQ]) y un cuestionario de manejo han sugerido que los
pacientes con EPOC o asma encuentran Respimat® Soft Mist™ facil de usar”® y que
prefieren este inhalador sobre otros tipos de dispositivos, como pMDI o DPI?%,

Figura 3. Dispositivo Respimat® Soft Mist™ acoplado a una camara de inhalacion.
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2.5.INHALADORES
DE POLVO SECO

Dr. Xavier Flor Escriche

Son una alternativa a los pMDI cuando existen problemas de coordinacién entre la
activacién del dispositivoy lainhalacién. Contienen el principio activo en forma de polvo
que se libera tras la inspiracién activa del paciente. El aerosol que se genera es de tipo
heterodispersoy el tamafo de las particulas respirables que se originan depende del flu-
jo inspiratorio del paciente y de la técnica inhalatoria®. Son dispositivos accionados por
el flujo inspiratorio del paciente’. No contienen propelentes y proporcionan un buen
depdsito pulmonar®789394 El flujo inspiratorio ideal para una correcta administraciéon
es de 30-60 L/min, pero para ser activado el sistema, el minimo flujo es de 30 L/min®2,
Puede ser dificil de conseguir en ancianos, nifos o pacientes con un trastorno respirato-
rio grave®. Los DPI con alta resistencia tienden a producir un mayor depédsito pulmonar
que los de baja resistencia, aunque su relevancia clinica no est4 establecida. En cambio,
flujos inspiratorios elevados favorecen el depdsito central en detrimento del periféri-
co. Cada DPI tiene una resistencia al flujo aéreo distinta que determina el esfuerzo ins-
piratorio necesario para dispersar el polvo?. El empleo de un bajo flujo inspiratorio, la
humedad y los cambios en la temperatura son factores que han demostrado empeorar
el depdsito pulmonar del farmaco en los DPI?2 El aire se dirige hacia el contenedor con
polvo suelto, el cual por lo general consta de particulas demasiado grandes para poder
penetrar en la via aérea debido a la formacién de aglomerados de polvo o a la presencia
de particulas de transporte del farmaco de gran tamano, como por ejemplo la lactosa. La
dispersién del polvo en particulas que entren en la fraccién respirable se produce por la
formacion de flujos turbulentos de aire en el contenedor de polvo, rompiendo los aglo-
merados de polvo en particulas de menor tamano y separando las particulas de trans-
porte del farmaco. Es necesario guardar el inhalador en un lugar seco para preservarlo
de la humedad. La limpieza del dispositivo se realiza con un pafno o con un papel seco
alrededor de la boquilla después de su utilizacion. Posteriormente, se debe cerrar el in-
halador y guardarlo. Las ventajas y limitaciones se describen a continuacion®”>8¢59495;

e Ventajas de los inhaladores de polvo seco en general:
— Eficaciaclinica igual o superior a los pMDI convencionales.
— Son pequenos, de facil manejo y discretos.
— Facil coordinacién entre la pulsacion y la inhalacién.
— No utilizan gases propelentes contaminantes.
— Tienenunindicador de dosis.
— Ladosis liberada del farmaco es uniforme.
— Pueden utilizarse en pacientes laringectomizados y traqueostomizados.
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e Limitaciones de los inhaladores de polvo seco en general:

— Precisan de una inspiracion voluntaria y con flujos mas altos que los pMDI.
Flujo inspiratorio de 30- 60 L/min, segun el dispositivo.

— Ocasionan un mayor impacto orofaringeo.

— Enalgunos casos, si se sopla dentro del dispositivo, se pierde la dosis preparada.

— Dificultad con algunos inhaladores para apreciar la inhalacion.

— Enespacios con humedad el farmaco, puede apelmazarse con el vehiculizante
y ser ineficaz, motivo por el cual deben conservarse en lugar seco.

— Son mas caros que los pMDI.

— No se pueden utilizar en pacientes con ventilacién mecanica.

Los inhaladores de polvo seco se dividen en unidosis y multidosis.

Inhalador de polvo seco de sistema unidosis

El farmaco se encuentra en el interior de una capsula de gelatina dura de una sola
dosis, que se introduce manualmente en el depésito del dispositivo y luego es perfo-
rada al accionar el dispositivo. Requiere flujos inspiratorios mas elevados y la emision
de la dosis a inhalar es mas lenta que la de los sistemas multidosis, por lo que es im-
portante que la maniobra inspiratoria sea mas profunda o que el paciente realice dos
maniobras inspiratorias, asegurandonos de su correcta administracion®7¢?%”, Permi-
ten controlar la dosis administrada (una capsula es una dosis). Puede repetirse la in-
halacién cuando todavia queda polvo en la capsula. Son ligeros, pequefios y faciles de
manejar. Los inconvenientes son que, por un lado, necesitan flujos inspiratorios mas
altos que los sistemas multidosis y, por el otro, que es preciso perforar la capsula. La
técnica en general para los distintos sistemas monodosis se describe el Anexo Il. Los
distintos tipos de sistemas monodosis son los siguientes?7:°8606267.949597.98 (g 1):

e Aerolizer®: laboquillaes del tipo chimeneay con un giro lateral permite el acceso
a la base. También dispone de un tapdén protector. En la base tiene dos pulsado-
res que se deben presionar simultaneamente para perforar la capsula. El farmaco
disponible con este sistema es budesénida y formoterol.

e Breezhaler®: es un dispositivo de diseno reciente, parecido al Aerolizer®. A dife-
rencia de este, la boquilla se abre doblandose sobre el propio dispositivo. Tam-
bién dispone de tapdn protector. Los farmacos comercializados con este sistema
son: indacaterol, bromuro de glicopirronio y la combinacién de ambos.

e Handihaler®: tiene una forma ovoide, consta de tres piezas unidas por un sistema
de bisagra e incorpora una tapa al dispositivo, que es necesario desplazar lateral-
mente para colocar la capsula. Una vez cargado, es necesario volver a encajar la
boquilla para después perforarla con el pulsador lateral. Este sistema dispone de
una ventana transparente que permite comprobar la correcta colocacién de la
capsula. El farmaco disponible con este sistema es bromuro de tiotropio.

-45-



GEMAINHALADORES

Terapia inhalada: fundamentos, dispositivos y aplicaciones practicas

Tabla I. Técnica de inhalacion de los inhaladores de polvo seco unidosis

e Quitar la tapa de la pieza bucal, y abrir el dispensador

e Colocar la capsula en el interior del inhalador

e Agujerear la capsula apretando con la mano los pivotes

e Sacar el aire de los pulmones, lejos de la boquilla

e Colocar la pieza bucal en la boca, cerrando los labios alrededor y evitando que la lengua la
obstruya

e Inhalar desde el principio con el maximo esfuerzo inspiratorio tan profundo y fuerte como
pueda hasta llenar los pulmones

e Retirar el dispositivo de la boca sin exhalar dentro de él

e Aguantar la respiracién 10 segundos o tanto como sea posible cuando se complete la
inhalacién

e Comprobar que la capsula esta vacia; en caso contrario, repetir la inhalacion

e Retirar la capsulavacia

e Cerrar el dispositivo y enjuagar la boca con aguay escupirla

Monodosis:

Aerolizer® Handihaler® Breezhaler® Zonda®

Multidosis:

Accuhaler® Easyhaler® Ellipta® Forspiro® Genuair®

Novolizer® Nexthaler® Spiromax® Turbuhaler® Twisthaler®

Figura 1. Dispositivos de polvo seco: monodosis y multidosis.
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e Zonda®: lleva una capsula transparente que permite comprobar si el paciente ha
inhalado correctamente el farmaco. Es compacto y facil de transportar. El disefio de
la boquilla permite que la inhalacién sea sencilla y el botdn perforador muy discre-
to. Latapa se abre de forma lateral y permanece unida al dispositivo, lo que impide
que se extravie. El farmaco disponible con este sistema es bromuro de tiotropio.

Inhalador de polvo seco de sistema multidosis (fig. 1)

Contienen multiples dosis de farmacoy existen dos formas: unos tienen el principio
activo en un reservorio, es decir, disponen de un contenedor de fairmaco y un sistema
dosificador que administra en cada inhalacion la cantidad necesaria de medicamento;
en otros, la dosis del farmaco esta cargada en alvéolos que, al accionar el dispositivo,
son agujereados o destapados para poder liberar el medicamento durante la manio-
bra de inhalacioén. Los distintos tipos de sistemas son los siguientes?7:58¢062¢67.949597.

e Accuhaler® (Diskus® fuera de Espaia): dispositivo con 60 dosis dispuestas en un
blister enrollado dentro del inhalador. Tiene forma de disco. Las multiples dosis
estan protegidas individualmente en una tira de aluminio termosellado que las
hace resistentes al apelmazamiento por la humedad. Se abre girando la carca-
sa externa que deja al descubierto la boquilla y una palanca. Al pulsar esta, se
desliza el obturador de la boquilla y se destapa la dosis. Tras la inhalacién, basta
con volver a girar, en sentido contrario, la carcasa externa (sin subir la palanca).
También lleva una pequeia ventana para contar el nimero de dosis restantes,
las cinco ultimas aparecen sobre fondo rojo®. Los farmacos disponibles con este
sistema son: fluticasona, salmeterol y la combinacion salmeterol/fluticasona.

e Ellipta®: el farmaco esta dispuesto en blisteres que, al abrir el dispositivo, auto-
maticamente destapa y queda cargado. Dispone de un contador de dosis de gran
tamario facil de visualizar'®). Dispone de un contador de dosis de 10 en 10. Los
farmacos disponibles con este sistema son la combinacién de fluticasona furoato
con vilanterol trifenato, umeclidinio y umeclidinio-vilanterol. En un futuro proéxi-
mo dispondremos de la triple terapia con este sistema.

e Easyhaler®: esta diseiado para 200 dosis e incorpora un contador con nimeros
grandes, indicando las Ultimas 20 en color rojo. Consta de un cuerpo con un con-
tenedor o depdsito de polvo, un pulsador situado en la parte superior, un cilindro
dosificador en volumen y una boquilla. Estd dotado de un mecanismo de seguri-
dad que impide cargar dosis cuando se encuentra cerrado, y si durante el funcio-
namiento se pulsan erroneamente dos veces consecutivas, la segunda dosis se
deriva a un depésito de reserval®l. Es el Unico polvo seco que hay que agitar al
iniciar la técnica inhalatoria®. En la actualidad los farmacos disponibles con este
sistema son budesénida y budesénida con formoterol.

e Forspiro®: dispone de un blister donde esta el farmaco. Al abrir el protector de la
boquillay levantarla, se carga un nuevo blister y, al bajarla, se agujerea para estar
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lista para la inhalacién. Lleva un coédigo BIDI tanto en el envase como en el inha-
lador que enlaza con un video de la pagina web de la Agencia Espainola del Me-
dicamento y Productos Sanitarios (AEMPS) que aporta informacion acerca del
inhalador y la correcta administracion del farmaco. También dispone de contador
de dosis. La presencia de una “ventana de cumplimiento” permite al usuario ver
los alveolos del blister ya utilizados y confirmar que ha hecho las dos inhalaciones
diarias que debe hacer. El sistema Forspiro® se emplea para la administracién de
la combinacién de salmeterol y propionato de fluticasona.

e Genuair®: basado en el antiguo sistema Novolizer®, incorpora diversos sistemas
de seguridad: mecanismos para evitar la repeticién inadecuada de dosis y siste-
ma de bloqueo al final de la Gltima dosis para evitar el uso del inhalador vacio. Se
trata de un dispositivo desechable'®?, Dispone de control visual, ventana de color
y clicaudible al realizar la inspiracién con un flujo apropiado. El botéon dosificador
se bloquea tras la ultima dosis. Los farmacos disponibles con este sistema son
bromuro de aclidinio y bromuro de aclidinio mas formoterol.

e Nexthaler®: primer dispositivo multidosis de polvo con particulas extrafinas. Disefio
compacto (la tapa se desliza sin separarse del dispositivo). Al abrirlo, la dosis ya esta
preparada para la inhalacién. Cuando se ha utilizado correctamente y la inspiracion
es la adecuada, se oye un clic; de lo contrario, hay que repetir lamaniobra. Al cerrar el
dispositivo sin inhalar el farmaco, la dosis vuelve al reservorio sin perderse. Dispone
de un contador de dosis, gue no cambia si no se ha realizado una inhalacién correcta,
lo cual puede ayudar a estimar el cumplimiento del paciente!®®%4 El farmaco comer-
cializado con este sistema es la combinacién formoterol/beclometasona.

e Novolizer®: es un inhalador con depdsito recargable para un maximo de 200 dosis.
La carga se realiza presionando un botén colocado en la parte superior. Tiene una
ventana en la parte superior roja que se vuelve verde una vez que se ha inspirado
la dosis, precisando flujos bajos de 25 L/min. Permite recargar el cartucho con las
dosis del farmaco, sin necesidad de desechar el dispositivo, que puede utilizarse por
un periodo de hasta un afno. El fArmaco estd mezclado con lactosa, y después de la
inspiracion llega hasta la boquilla, donde una hélice de centrifugacién ayuda a la se-
paracion de los componentes. Se produce un cizallamiento de las particulas hasta
alcanzar su tamaio 6ptimo, y después su desplazamiento en régimen laminar. In-
corpora mecanismos de control visual, acustico y basado en el sabor para confirmar
la correcta inhalacion. El botéon dosificador se bloquea tras la Gltima dosis. Los far-
macos comercializados con este sistema son budesénida, formoterol y salbutamol.

e Spiromax®: esta preparado para 200 dosis. Administra el farmaco a través de un
nuevo sistema denominado X-ACT®. Una bomba de aire transfiere el farmaco
desde el depdsito de medicacion a la zona de dosificacion de forma automatica
cuando se abre la tapa protectora del dispositivo. Un dispositivo ciclén provoca
que el aire inspirado se convierta en un flujo turbulento que rompe la mezcla de
particulas de polvo seco, separando el farmaco de la lactosa, de mayor tamario. El
principio activo se distribuye por el pulmén mientras que la lactosaimpactaenla
orofaringe aportando el gusto al paciente para informar de su inhalacién. Posee
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contador de dosis. Los farmacos comercializados con este sistema son formote-
rol mas budesoénida y salmeterol mas fluticasona.

Turbuhaler®: inhalador con forma cilindrica. Las turbulencias se producen en el
flujo inspiratorio al pasar por el conducto helicoidal situado en la boquilla. Dispo-
ne de un contenedor de farmaco que lo suministra a un sistema de enrasadores
que a su vez lo transportan a la zona de inhalacion. Junto a la base de la boquilla,
hay una pequefa ventana que indica las dosis. Las 20 ultimas estan marcadas en
rojo. Se dispone de una version mas moderna, Turbuhaler M3, que se diferencia
delaanterior enlaboquilla, en este caso giratoria, que al accionarla facilita la cai-
da del fdrmaco acumulado en el canal helicoidal. El dispositivo tiene un contene-
dor conun desecante (gel de silice) en el interior de larosca de la base, para evitar
la humedad en esta zona (es el que ocasiona el ruido cuando se agita el dispositi-
vo, no la medicacion restante). Debe ser colocado en una posicidon superior a los
45° de la horizontal y una vez cargado puede ser utilizado en cualquier angulo.
Todas las presentaciones, excepto la de budesénida, tienen como vehiculizante la
lactosa®®1051% | os farmacos comercializados con este sistema son: terbutalina,
budesénida, formoterol y la combinacion formoterol/budesénida.

Twisthaler®: su forma cilindrica es parecido al Turbuhaler®. Se carga automatica-
mente al abrirlo y dispone de un contador de dosis. Genera un nimero elevado
de particulas de muy pequefio tamario (entre 1y 3 p). Debe colocarse en posicion
vertical, con la parte coloreada hacia abajo. Al destaparlo se carga automatica-
mente. Tras la inhalacién se vuelve a tapar. Luego se bloquea en la ultima dosis.
Dispone de contador de dosis en la parte inferior??’. El farmaco comercializado
con este sistema es el fumarato de mometasona.

Las ventajas y limitaciones de los sistemas multidosis son:

Ventajas:

— Una ventaja respecto a los pMDI es que son pequefos, portatiles y no contie-
nen gases propelentes.

— Eficaciaigual o superior a los pMDI.

— Desaparece el problema de la coordinacion pulsacién-inspiracion.

— Sonfaciles de manejar.

— Pueden utilizarse en pacientes traqueostomizados y laringectomizados?.

Limitaciones:

— Precisan un flujo inspiratorio de entre 30 y 60 L/min (seguin dispositivos).

— No se pueden utilizar en niflos menores de 5-6 afos ni en las agudizaciones
graves de asma.

— Elevado impacto orofaringeo del farmaco.

— Precisan de unainspiracion voluntaria, por lo que no puede usarse en pacien-
tes inconscientes ni en los sometidos a ventilacién mecanica.

— Enalgunos no se aprecia la inhalacién del farmaco.

— El precio es superior al de los pMDI.
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2.6.NEBULIZADORES

Dr. Luis Maiz Carro

Definicion y conceptos generales

La aerosolterapia sirve para administrar sustancias en forma de aerosol por via
inhalatoria. Los aparatos de inhalacion habitualmente se clasifican en tres tipos: in-
haladores pMDI, DPI y nebulizadores. Recientemente se han incorporado los inha-
ladores de niebla fina y los BAI. En los nebulizadores, el farmaco se encuentra en
suspensién o solucién acuosa y se atomiza en gotas pequenas susceptibles de ser
inhaladas por diferentes métodos°819?,

El depdsito pulmonar de los nebulizadores es mucho menor que el de los pMDI o
de polvo seco, ya que la mayor parte de la medicacion se dispersa al ambiente, inclu-
so con los mejores nebulizadores disponibles. Por ello, no se debe emplear la misma
dosis nominal (la que figura en el etiquetado) de un farmaco cuando se emplea un ne-
bulizador o un pMDI. Asi, por ejemplo, la dosis habitual de salbutamol que se emplea
en un pMDI es de 200 pg, mientras que la dosis nominal para el nebulizador es de
2,5mg, 12 veces maés.

Indicaciones

Debido a las ventajas que presenta la via inhalatoria, el uso de farmacos nebuliza-
dos ha aumentado notablemente en las Ultimas décadas. Sin embargo, la utilizaciéon
de muchos de estos farmacos no se basa en ensayos clinicos y su empleo por via inha-
lada no se recoge en la ficha técnica del producto.

Como norma general, no se recomienda utilizar nebulizadores si el farmaco
puede administrarse con otros dispositivos. En el afio 2001, la European Respira-
tory Society publicé una guia sobre el uso de nebulizadores®!. Los recomienda en
las siguientes situaciones: pacientes que requieren dosis altas de broncodilatado-
res, enfermos que precisan inhalar fAirmacos que solo existen en esa presentacion
(como la DNasa o antibidticos nebulizados) y pacientes incapaces de utilizar otros
dispositivos de inhalacion (como los pMDI o de polvo seco). En los Gltimos afios se
han ampliado las indicaciones del empleo de fadrmacos por via nebulizada (iloprost,
pentamidina, ribavirina, solucién salina hiperténica, mucoliticos, glucocorticoides
inhalados, sulfato de magnesio) y su uso fuera de la ficha técnica del producto, como
en el caso de la anfotericina B liposomal, formulaciones endovenosas de antibioti-
cos o ciclosporina inhalada.
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Aspectos técnicos de la nebulizacion

La eficacia de la nebulizacion depende de muchos factores, como las caracteris-
ticas de la sustancia a nebulizar (tamafio y tension superficial de la particula, forma,
densidad, pH de la solucién), la anatomia de las vias aéreas, la técnica de inhalacién
del paciente, el sistema de nebulizacion utilizado y el mantenimiento del mismo??°.
Respecto al sistema de nebulizaciéon, no solo las caracteristicas técnicas del aparato
afectan a la nebulizacién, sino que todos los componentes que se precisan para la ne-
bulizaciéon (tubos de conexidn, filtros, interfase bucal, etc.) afectan al rendimiento de
la misma?!, Todos estos factores condicionan una enorme variabilidad inter e intrain-
dividual del depésito del aerosol en las vias respiratorias inferiores.

Se recomienda un volumen de llenado inicial de 4-5 mL, excepto si el nebulizador
esta disenado especificamente para un volumen de llenado més pequeio. La soluciéon
suele hacerse con suero salino, pero puede hacerse con agua destilada o una combi-
nacién de ambas, con laintencién de conseguir la solucién que tolere mejor el pacien-
te. Para los nebulizadores con un volumen residual (porcidn de la solucién o suspen-
sidn que permanece en la cdmara cuando termina la nebulizacion) menor de 1 mL, se
recomienda un volumen nominal de 4 mL. Volimenes menores pueden aumentar la
viscosidad de la solucion y dificultar su nebulizacién. Debe evitarse la mezcla de far-
macos en el mismo nebulizador, excepto si hay estudios que aseguren su compatibili-
dad y estabilidad!?. Se recomienda que la formulacidn que se vaya a nebulizar tenga
un pH lo mas cercano posible a 7 + 0,5 y una osmolaridad entre 150-550 mOsm/kg.

Ademas del sistema de nebulizacién utilizado, el tiempo de nebulizacion depende
del volumen y de la densidad de la solucidn (o suspensién). Dicho tiempo es mas pro-
longado en las suspensiones de antibidticos que en las soluciones de suero salino o
broncodilatadores.

Para asegurar la perfecta preparacion y administracion del preparado, evaluar
la tolerancia del paciente y minimizar en lo posible los riesgos de su administracion,
debe realizarse la primera sesion terapéutica en el hospital, en presencia del personal
sanitario.

Sistemas de nebulizacion e inhalacion

Los equipos o sistemas de nebulizacién se componen de una camara de nebuliza-
cion (esto es, el nebulizador propiamente dicho) donde se introduce el liquido a nebu-
lizar y se genera el aerosol y una fuente de energia necesaria para hacer funcionar el
nebulizador. Existen tres tipos de sistemas de nebulizacién: nebulizadores ultraséni-
cos, jet (también llamados neumaticos o de chorro) y de malla (tabla I). Para inhalar el
aerosol de la cdmara de nebulizacion, se precisa una interfase (pieza bucal, mascarilla
nasobucal, conexion en T a traquea, mascarilla traqueal, horquilla nasal). La mascari-
Ila nasobucal solo se recomienda en los menores de seis anos, cuando la infeccién se
sitlia en el tracto respiratorio superior (sinusitis) y cuando el paciente no puede o no
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Tabla I. Ventajas e inconvenientes de los diferentes tipos de nebulizadores

Ventajas Inconvenientes

¢ Nebulizan grandes volimenes e Aerosoles heterodispersos

de liquidos e Desnaturalizan algunos
Nebulizadores e Mas silenciosos que los jet farmacos por el calor
ultrasénicos e No nebulizan suspensiones

e No son adecuados en menores
de tres afnos

e Proporcionan altos flujos e Compresores ruidosos y pesados

e Mas rapidos que los ultrasénicos

e Pueden nebulizar suspensiones
y soluciones

Nebulizadores jet

e Algunos pueden funcionar con e Menos resistentes que los jet
baterias o pilas (ademas de con | e Faltan estudios de

. lared eléctrica) bioequivalencia con algunos
Nebulizadores . . . .
e Poco voluminosos, silenciosos farmacos
de malla . .
e Pueden nebulizar suspensiones
y soluciones

e Mas rapidos que los jet

sabe utilizar la pieza bucal. En los demas casos se elegiré la interfase mas adecuada de
acuerdo a las caracteristicas del paciente.

Nebulizadores ultrasénicos

Los nebulizadores ultrasénicos utilizan como fuente de energia un cristal pie-
zoeléctrico para convertir la energia eléctrica en ondas ultrasénicas de alta frecuen-
cia que pasan a través de la solucién aerosolizando su superficie. Cuanto mayor es la
vibracion, mas pequenas son las particulas que se generan. Producen flujos entre 2
y 20 L/min. Los nebulizadores ultrasénicos tienen capacidad para nebulizar grandes
volumenes de liquidos, pero no son apropiados para nebulizar antibidticos ni de otros
farmacos en suspensién, como glucocorticoides y DNasa, ya que parte de las ondas
de alta frecuencia que producen se disipan en forma de calor, lo que puede afectar a
la estabilidad de la suspensidon'!®14, Pueden utilizarse para nebulizar soluciones con
broncodilatadores o soluciones salinas.

Nebulizadores jet
Los nebulizadores jet se componen de una cdmara de nebulizacién, donde se in-
troduce el liquido a nebulizar y se genera el aerosol y una fuente de energia necesaria

para hacer funcionar el nebulizador.
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Estos nebulizadores convierten un liquido en pequenas gotas, proceso denomina-
do “atomizacion”. Como fuente de energia pueden utilizar un compresor mecanico de
aire o un gas comprimido (oxigeno o aire). Al pasar el gas por un orificio estrecho se
genera una region de presidon negativa que hace que el liquido ascienda (efecto Ber-
noulli) y choque contra un sistema de percusion, fragmentandose el fluido en multi-
plesy pequeias gotitas. Una pantalla hace que por impacto las gotas mayores vuelvan
al reservorio, mientras las mas pequefias pueden ser inhaladas.

Elcompresor esun aparato eléctrico con un motor que succiona el aire ambiente, lo
comprime, lo hace pasar a través de un filtro y posteriormente lo conduce a la cdmara
de nebulizacién. El compresor suele ser la fuente de energia mas recomendable para
emplear en el domicilio del paciente por su pequefio tamafio y facil mantenimiento. El
flujo de aire que producen los compresores es mayor cuanto mayor es la potencia del
motor. Algunos son capaces de producir un flujo suficiente (flujo estdtico, que es el que
se produce a la salida del compresor), pero al conectar el nebulizador al compresor se
produce un aumento de la resistenciay de la presion en el sistema del compresor, que
hace que disminuya el flujo de salida del nebulizador (flujo dindmico). Este flujo sera
menor que el flujo estatico. Por tanto, la caracteristica fundamental del compresor es
el flujo dindmico, esto es, el flujo real cuando esta conectado a un nebulizador deter-
minado. Cuanto mayor es el flujo dindmico, las particulas generadas seran mas peque-
nasy, por tanto, el depdsito pulmonar serd mayor y el tiempo de nebulizacién menor.
Para conseguir particulas de tamano respirable deben utilizarse flujos elevados, de
entre 6 y 9 L/min. Las particulas mayores pueden ser reconducidas al depésito para
ser nebulizadas de nuevo, aunque siempre queda un volumen residual que no puede
nebulizarse y que suele ser de 0,5-1 mL. Para nebulizar antibiéticos, se recomienda
utilizar compresores de alto flujo dindmico (= 8 L/min), ya que son mas eficaces y rapi-
dos que los convencionales, que generan un flujo dindmico de 6-8 L/min.

Hay varios tipos de nebulizadores jet, clasificados segln su funcionamiento duran-
te lainhalacién. Los mas utilizados son los nebulizadores convencionales con débito
constante, los nebulizadores con efecto Venturi activo durante la inspiracion y los do-
simétricos (también denominados nebulizadores jet con sistema de dosificacion en la
inspiracion o nebulizadores jet con liberacién adaptada de aerosol)!>1%,

e Nebulizadores jet con débito constante. Generan un flujo de aerosol de forma
continua, tanto durante la fase inspiratoria como durante la espiratoria. Con es-
tos nebulizadores, aproximadamente un 60-70 % del volumen nominal se pierde al
ambiente (en la fase espiratoria). Esta pérdida al ambiente supone tanto una pér-
dida del farmaco que se nebuliza como la posibilidad de contaminar el ambiente y
perjudicar a las personas que estan cerca de la que realiza las nebulizaciones.

e Nebulizadores jet con efecto Venturi activo durante la inspiracion. Estos ne-
bulizadores tienen un sistema que hace que el aire inspirado sea succionado a
través de la zona del nebulizador que genera el aerosol, con lo que durante la fase
inspiratoria el flujo inspirado se suma al flujo generado por el compresor. Algu-
nos de ellos, como el Ventstream® (Respironics) o Pari LC Plus®, Pari LC Sprint®y
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Pari LC Star® (Pari) usan, ademas, un sistema de valvulas que hace que durante la
espiracion se cierre la valvula de salida de la cdAmara de nebulizacién, con lo que
reducen la pérdida de aerosol durante esa fase (fig. 1). Son mas efectivos y rapi-
dos que los nebulizadores convencionales con débito constante?*°.

Nebulizador Ventstream® Nebulizador Pari LC Plus®

Nebulizador Pari LC Sprint® Nebulizador Pari LC Star®

Figura 1. Nebulizadores jet con efecto Venturi activo.

e Nebulizadores jet dosimétricos o de liberacion adaptada de aerosol. Estos siste-
mas liberan el aerosol segun el flujo respiratorio de cada paciente y administran
el aerosol solo durante la inspiracién o durante una fraccién de la misma. Son los
mas efectivos de los tres. Reducen casi totalmente la liberacion del farmaco ne-
bulizado al ambiente?*.
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Como norma general, si se opta por utilizar un sistema jet, y sobre todo si se nebu-
lizan antibidticos, se recomienda emplear un compresor con alto flujo dindmico y un
nebulizador que genere mas del 70 % de las particulas respirables, en el menor tiempo
posible (10-15 minutos). Los nebulizadores jet mas recomendables son los de efecto
Venturi activo y los dosimétricos.

Nebulizadores de malla

En los nebulizadores de malla el aerosol se genera al pasar el liquido a nebulizar por
los agujeros de una malla. Utilizan energia eléctrica. No necesitan compresor y son me-
nos pesados y ruidosos que los jet. Ademas de funcionar con toma de corriente eléctri-
ca, algunos pueden funcionar con pilas y con la bateria del coche. Hay dos tipos princi-
pales de nebulizadores de malla: estatica y vibrante. En los de malla estatica el aerosol
se genera aplicando una presion en el liquido para que pase a través de los agujeros de
la malla. En los de malla vibrante el liquido pasa por los agujeros gracias a la vibracion
de la malla. La eficacia de los nebulizadores de malla es superior a los jet, con un mayor
depdsito pulmonar. También son menos voluminosos, mas silenciosos y mas rapidos!’
que los jet, lo que se traduce en un mejor cumplimiento por parte del paciente!?®,

Los mas empleados son los de malla vibrante, como el eFlow® Rapid (Pari), y el
I-neb® (Respironics) (fig. 2). Este ultimo combina la tecnologia de malla vibrante con
la de liberacion adaptada de aerosol*'?. Esta tecnologia analiza los cambios de presion

Nebulizador I-neb® Nebulizador eFlow® Rapid

Figura 2. Nebulizadores de malla vibrante.
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que se producen en las tres primeras respiraciones del paciente y empieza a liberar
aerosol a partir de la cuarta respiracioén, y asi sucesivamente hasta el final del ciclo.
Tiene varias ventajas sobre los otros nebulizadores. Asi, corrige continuamente la
técnica inhalatoria del paciente, avisando y parandose si el nebulizador no esta en la
posicion correcta y solo libera aerosol durante la primera fase de la inspiracion (50-
80 %), con lo que no aerosoliza farmaco al ambiente (fig. 3). Ademas, tiene la posibili-
dad de incorporar un sistema (I-neb Insight®) que permite ensefar al paciente como
hacer correctamente las nebulizaciones, recoge el cumplimiento del tratamiento y
evalla si el nebulizador funciona correctamente o no.

Fase de inhalacién

Fase de espiracion

Administracién del medicamento durante el primer 50-80 % del tiempo de inspiracion

Figura 3. Representacién del patrén respiratorio y liberacién del farmaco durante la nebuliza-
cion con el I-neb®.
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2.7.DISPOSITIVOS PARA EQUIPOS
DE VENTILACION MECANICA

Dr. Luis Maiz Carro, Dra. Rosa Nieto Royo y Dra. Esther Barbero Herranz

Introduccion

Hace dos décadas apenas se empleaban terapias aerosolizadas en los equipos de
ventilacion mecanica (VM) debido a su poca efectividad?%!?%, Las causas del escaso
rendimiento de estas terapias eran varias, como la dificultad para transportar las par-
ticulas de aerosol a través del tubo endotraqueal o de la interfase de VM no invasiva,
la falta de conocimiento de los factores implicados en el depdsito de los aerosoles
durante laVMy el empleo de respiradores que no estaban disefiados para el uso con-
comitante con este tipo de tratamientos. Sin embargo, en los Ultimos afios se han de-
sarrollado sistemas de aerosolizacion mas eficaces, preparados especificamente para
los dispositivos de VM, con adaptadores que permiten un buen acoplamiento a los
mismos. Gracias a ello, algunos nebulizadores funcionan sin tener que cambiar los pa-
rametros ventilatorios del respirador y pueden llenarse de nuevo con el farmaco sin
interrumpir la ventilacion. También se ha avanzado mucho en el conocimiento de los
factores que influyen en el depdsito de las particulas en el seno de la VM.

Tradicionalmente los pMDI se han utilizado casi exclusivamente en los pacientes con
obstruccion de la via aérea en régimen ambulatorio, mientras que los nebulizadores se re-
servaban paralos ingresos hospitalarios o en servicios de Urgencias. Sinembargo, la terapia
broncodilatadora, tanto con pMDI como con nebulizadores, también se ha mostrado muy
eficaz en los pacientes sometidos a VM si los dispositivos se emplean adecuadamente??2,

Aunque actualmente los farmacos inhalados se administran frecuentemente en pa-
cientes sometidos a VM, existen notables diferencias en cuanto al tipo de dispositivo
empleado en cada centro. Asi, un cuestionario autoadministrado entre 854 médicos
que trabajaban en unidades de cuidados intensivos objetivo que casi todas las unidades
empleaban terapias nebulizadas durante la ventilacién. Un 43 % de los centros usaba
nebulizadores y un 55 % pMDI. Los nebulizadores utilizados mas cominmente fueron
los jet (55 %), seguidos de los ultrasonicos (44 %) y los de malla vibrante (14 %)123.

Hace afios, la administraciéon de broncodilatadores con pMDI en pacientes someti-
dos a VM era mas coste-efectiva que con nebulizadores. En la actualidad, con los nue-
vos dispositivos de malla vibrante la situacién ha cambiado. De hecho, una revision
de Cochrane de 2013 no encontré evidencia suficiente para recomendar los pMDI
frente a los nebulizadores en pacientes con VM?*?4, Sin embargo, por diferentes razo-
nes, los broncodilatadores siguen aerosolizandose sobre todo con los pMDI, mientras
que los nebulizadores, debido a su versatilidad, suelen emplearse para otro tipo de
farmacos no disponibles en pMDI'%,
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Inhaladores de cartucho presurizado

Los pMDI se emplean con frecuencia en pacientes que utilizan sistemas de VM por
su eficacia, seguridad y facilidad de empleo. Debido a que no estan disefiados para
liberar medicacién inhalada en pacientes conectados a un respirador, se han diseia-
do diferentes adaptadores/espaciadores para que puedan utilizarse en un circuito de
ventilacion'®. Estos adaptadores pueden dividirse en tres categorias: unidireccio-
nales, bidireccionales y cdmaras espaciadoras. En los unidireccionales, se escoge la
orientacion del disparo (hacia el paciente o hacia el ventilador) y en los bidirecciona-
les se libera el farmaco en los dos sentidos. Las cdmaras espaciadoras tienen mayor
tamafo que los uni y bidireccionales. Su volumen varia entre 50 y 150 mL. Existen
varios modelos de adaptadores comercializados (fig. 1).

Aerovent® Plus

AirLife® Dual spray Hudson RCl spacer®

Figura 1. Modelos de espaciadores.
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La eficacia de la aerosolizaciéon de un farmaco con un pMDI depende, entre otros fac-
tores, del disefno del adaptador??¢, de la colocacién del mismo en el circuito de ventila-
cion, y para un mismo adaptador, del tipo de farmaco que lleva el inhalador, de los prope-
lentes empleados, asi como de la técnica de administracion'?’. Estudios llevados a caboin
vitro con pMDI han mostrado que en la liberacién de los farmacos en la via aérea distal el
aparato respiratorio inferior es muy variable, oscilando entre un 0,3 % aun 97,5 %126-128,

Los adaptadores bidireccionales liberan el aerosol mas eficazmente que los unidi-
reccionales. Las cAmaras espaciadoras pueden depositar hasta 6 veces mas aerosol en
el pulmon que los adaptadores unidireccionales'?é, ya que con la camara la velocidad
del aerosol se enlentece, evaporandose el propelente y disminuyendo el tamano de
las particulas. Ambos fendmenos disminuyen las pérdidas de aerosol producidas por
elimpacto de las particulas en las paredes del circuito del ventilador. Los espaciadores
mas grandes retienen mayor cantidad de aerosol que los de menor tamano, por lo que
son menos eficaces, al igual que los fabricados con material electrostatico, ya que las
particulas se quedan adheridas a las paredes del mismo*?’.

Aungue no se conoce con exactitud la colocacién éptima de los pMDI y de sus
adaptadores, la evidencia disponible sugiere que la colocaciéon de los mismos apro-
ximadamente a 15 cm del tubo endotraqueal constituye la forma mas efectiva de ad-
ministrar el aerosol, como se ha demostrado empleando broncodilatadores!?2130.131,
Cuando el pMDI se conecta directamente al tubo endotraqueal se deposita una gran
cantidad del farmaco en este, disminuyendo la eficacia.

Nebulizadores

Los tres principales nebulizadores que se emplean para aerosolizar farmacos en
el tracto respiratorio inferior son los ultrasénicos, los jet y los de membrana vibrante.
Sirven para aerosolizar muchos farmacos, tales como broncodilatadores, mucoliticos
o glucocorticoides!® o, incluso con los dispositivos adecuados, antibiéticos. Durante
la VM pueden activarse en forma continua o solo durante la fase inspiratoria. Se co-
nectan o bien alarama inspiratoria del circuito o a la pieza en “Y” del paciente.

Nebulizadores jet

Estos dispositivos precisan de un flujo de gas externo que puede ser aportado bien
por un compresor eléctrico o por una fuente de gas comprimido (aire u oxigeno) para
generar el aerosol.

En VM invasiva, la ubicacion de los nebulizadores jet a cierta distancia del tubo
endotraqueal resulta mas efectiva que si se colocan entre la pieza en “Y” y el tubo,
debido a que el circuito del ventilador actta de espaciador del aerosol, acumulando
este durante las inspiraciones'®, La inclusion de un reservorio entre el nebulizador
y el tubo aumenta modestamente la eficacia’®*, que también difiere sustancialmente
entre los nebulizadores disponibles. Cuando el paciente esta con VM no invasiva pue-
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den conectarse directamente a la mascarilla, teniendo en cuenta que pueden generar-
se asincronias, siendo la principal los esfuerzos ineficaces®.

Aungue en la VM invasiva generalmente se utiliza el nebulizador jet de modo con-
tinuo usando gas a presidn u oxigeno, también es posible generar el aerosol de modo
intermitente empleando la presiéon del ventilador. La nebulizacién intermitente gene-
ra aerosol solo durante la fase inspiratoria y permite mantener un volumen corriente
constante continuo®®. Aunque la eficacia en modo intermitente podria ser menor que
en modo continuo debido a la escasa presion que puede generar el ventilador, no esta
claro si un modo de nebulizacién es superior al otro.

Los nebulizadores jet se emplean frecuentemente en los pacientes sometidos a
VM debido, entre otras causas, a que son muy faciles de usar y méas baratos que los
de mallay los ultrasénicos. Sin embargo, el uso de estos nebulizadores durante laVM
supone introducir un volumen adicional de 6 a 8 L/min de gas en el circuito de venti-
lacion, lo que repercute en el volumen corriente insuflado al paciente. Otros inconve-
nientes de estos nebulizadores son la excesiva duracién del tratamiento, la necesidad
de una buena limpieza para evitar la contaminacién y la variabilidad existente en la
generacion de aerosoles, no solo entre varias marcas de nebulizadores, sino incluso
entre diferentes lotes de la misma marca®®”1%8,

Nebulizadores ultrasénicos

Los nebulizadores ultrasénicos utilizan electricidad para generar vibraciones de alta
frecuencia que se transmiten a la superficie de la solucién que se quiere aerosolizar. No
suelen emplearse de rutina en los pacientes sometidos a VM porque presentan varios
inconvenientes, como su precio, grandes dimensiones (mayor que los jet y los de malla),
untamano de particula mayor que los jet y los de malla e ineficacia para nebulizar suspen-
siones o soluciones. En los Ultimos anos se han disenado nebulizadores ultrasénicos de
menor tamafno y con menor volumen residual que los jet. Hay varias marcas comerciales
de nebulizadores ultrasénicos que se han adaptado especificamente para los respirado-
res, tanto de VM invasiva (fig. 2) como no invasiva (fig. 3)*%. La mayoria de ellos nebuliza
los farmacos mas rapidamente que los jet'*4. A diferencia de los jet, la colocacién de estos
nebulizadores en situacién proximal o distal a la piezaen “Y” en el circuito de ventilacion
no afecta a la eficacia de la liberacion del aerosol**3. El rendimiento de estos nebulizado-
res aumenta si se emplea un tiempo inspiratorio mayor, reduciendo la ventilacién por
minuto, con una frecuencia respiratoria mas baja o anadiendo una cdmara espaciadora
(de volumen entre 500-600 mL) en la rama inspiratoria del circuito de ventilacion®e,

Nebulizadores de malla vibrante

Estos nebulizadores son mas eficaces que los ultrasénicos y los jet debido en parte
asu escaso volumen residual. Emplean baterias o electricidad para impulsar el liquido
a través de una malla con agujeros microperforados. Son los de eleccién para nebuli-

zar antibidticos#.
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Figura 2. Nebulizador ultrasénico Aeroneb® Pro, con su conexion a un circuito de ventilacidon
invasiva.

Figura 3. Mascara AF531 para ventilacion mecanica no invasiva adaptada para el nebulizador
Aerogen® Pro.
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A diferencia de los otros nebulizadores, en estos el depésito de la medicacién esta
separado del circuito del respirador. Por ello, el riesgo de que se contamine la me-
dicacién y consecuentemente el circuito de ventilacién es menor que con los otros
sistemas. En VM no invasiva se colocan en lainterfase o en el codo de lamisma. En VM
invasiva no esta clara su posicidon mas eficaz, pero se sugiere que debe estar colocado
proximo al ventilador. Debido a que son mas eficaces que los jet y ultrasénicos en la
generacion de aerosol, la dosis nominal del formaco puede ser menor que la que se
emplea en los otros nebulizadores.

El Pulmonary Drug Delivery System (PDDS) Clinical es otro nebulizador de malla
vibrante. Tiene dos softwares, uno para usarlo durante la ventilacion mecanica y otro
sin ella. En el modo de respiracion espontanea, funciona como un nebulizador activa-
do por la inspiracion y genera el aerosol solo durante la fase inspiratoria. En modelos
de laboratorio, se ha demostrado que el nebulizador es muy eficaz y puede liberar en
el arbol respiratorio inferior, tanto en el modo de ventilacion como en el de respira-
cion espontanea, un 50-70 % de la dosis nominal*#!. Actualmente se esta evaluando
su uso con amikacina en pacientes con neumonia asociada al ventilador. En estudios
preliminares, se ha visto que la nebulizacién de amikacina con este aparato reduce el
uso de antibiéticos intravenosos concomitantes!2.

Inhaladores de polvo seco

Los inhaladores de polvo seco apenas se utilizan durante la VM4 debido a la du-
dosa viabilidad de su administracion en un entorno hiimedo y caliente, como es el de
los pacientes con este tipo de soporte respiratorio. Por ello, es necesario realizar mas
estudios que analicen su eficacia en este tipo de ambientes.
Catéter intratraqueal

Algunos datos preliminares usando un catéter intratraqueal para aerosolizacién

sugieren que estos pueden producir un depdsito de aerosol mas eficaz que los nebuli-
zadores o pMDI. Sin embargo, ain estan en investigacion.
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2.8. INHALADORES PARA EL
LACTANTE Y EL NINO

Dr. Javier Dominguez Ortega

Tratamiento inhalado para nitos con asma:
factores condicionantes

La via inhalada constituye la forma de eleccién para la administracion del trata-
miento del asma en la mayoria de los nifios que padecen enfermedades que cursan
con sibilanciasy en el asmainfantil. Junto a la prescripcion del tratamiento correctoy
la adecuada informacion sobre las caracteristicas de la enfermedad, es esencial que al
nifo se le prescriba el inhalador correcto que garantice que la medicacion se deposi-
tardenlaviarespiratoriainferior. Existen distintos estudios que demuestran que gran
parte de los pacientes en edad pediatrica no usan sus inhaladores de forma correcta,
lo que implica la ausencia de beneficio clinico del tratamiento prescrito44. De hecho,
la heterogeneidad caracteristica de los niflos en esta época de la vida hace que no
haya un uUnico inhalador ideal para los niflos con asma. Por el contrario, las posibles
dificultades en la técnica de inhalacién, la mala eleccién del dispositivo y/o la cAmara
espaciadoras y las diferencias en el desarrollo fisico y psicolégico de cada nifio, entre
otros factores, pueden hacernos sobreestimar la capacidad para realizar una manio-
bra correcta; el propio desconocimiento por parte del médico sobre cudl pueda ser
el dispositivo mas indicado para cada grupo etario conduce a que muchos pacientes
estén recibiendo un dispositivo incorrecto para su edad o sus capacidades!#. Por ello,
aunque siempre es necesario, a estas edades resulta todavia mas imprescindible reali-
zar una formacion sobre el uso del tratamiento inhalado dirigido a padres, cuidadores
y al nifo si es capaz de comprenderlas, de modo repetido en cada visita, e interactivo
con demostracién de que la técnica se realiza correctamente, lo que redunda en un
mejor manejo de los inhaladores!*. En nifios, el manejo correcto de pMDI claramente
es muy bajo. En una revision sistematica de 21 estudios que analizaban la técnica de
inhalacion en nifos con asma tratados con pMDI*° se encontraba un porcentaje de
maniobras correctas en un rango de O al 57 %. Los errores mas frecuentes se produ-
cian en la maniobra inspiratoria y la ausencia de apnea posinspiracién. Un mejor uso
delinhalador se observaba en nifios de mayor edad y en aquellos que hubieran sufrido
una exacerbacion reciente o hubieran leido informacién sobre el asmay el uso de in-
haladores, asi como que el nifio hubiera sido entrenado por si mismo o que la familia
hubiera sido instruida adecuadamente en el manejo del inhalador.

Los factores anatomicos influyen en la administracion del tratamiento inhalado en
los niflos, particularmente en los mas pequenos. Las vias respiratorias son mas pe-
quenas, asi como lo son los volimenes inspiratorios, lo que impide la correcta inha-

-63-



GEMAINHALADORES

Terapia inhalada: fundamentos, dispositivos y aplicaciones practicas

lacidn a partir de dispositivos de polvo seco en la mayoria de los casos!¥’. En general,
por debajo de 6 o 7 afnos de edad, existe un flujo inspiratorio insuficiente para conse-
guir realizar una inhalacion adecuada con dispositivos de polvo seco (DPI). De hecho,
aunque la administracién de antibioterapia en el tratamiento de la fibrosis quistica se
sigue realizando de forma nebulizada, existen ya formulaciones antibiéticas en dis-
positivos DPI, con colistina o tobramicina, de amplio uso en la actualidad'#¢, aunque
su coste-eficacia aun resulta controvertido con respecto a la tobramicina nebuliza-
da'¥. Es necesario que se compruebe previamente que el nifo sea capaz de realizar
maniobras inspiratorias reproducibles, con un flujo de al menos 30 L/min, para po-
der recomendar el uso de un DPI**°, Ademas, en nifos de esa edad, con capacidad
suficiente para realizar el tratamiento de mantenimiento, es muy posible que en mo-
mentos previos a una exacerbacién o en situaciones que favorezcan la pérdida del
control el flujo inspiratorio pueda resultar insuficiente®!. Por otra parte, incluso se
ha sugerido que los nuevos sistemas pMDI de particula extrafina pueden suponer una
ventaja adicional en la administracion de glucocorticoide inhalado en los nifios mas
pequenos, en los que las vias respiratorias clasificadas como pequeias, menores de 2
mm de didmetro, son mas frecuentes'>2. En este caso, la emisidn de particulas peque-
nas permitiria alcanzar adecuadamente las pequeias vias respiratorias. Ademas, los
nifnos tienen frecuencias respiratorias mas elevadas que el adulto, lo que se reflejaen
un tiempo menor para la correcta sedimentacién del farmaco inhalado. Disminuye asi
el depdsito pulmonar, a la vez que la respiracién de predominio nasal en los niflos mas
pequenos favorece el depdsito en la via respiratoria superior?®. Hay que considerar
que el patrén respiratorio es variable dependiendo del estado de vigilia-suefo, o de
si el nino llora durante la administracion de los inhaladores, particularmente los mas
pequefos, ya que el depdsito pulmonar es dos tercios inferior que si se realiza es-
tando tranquilo?®3. Finalmente, la propia gravedad de la enfermedad afiade un mayor
condicionamiento a lo referido anteriormente.

Puesto que el nimero de nifos incapaces de realizar la maniobra de coordinacién
enun pMDI es altisimo, en el tratamiento de nifilos con asma es aconsejable combinar
el inhalador pMDI con una cdmara espaciadora®!. Se evita asi la necesidad de coordi-
nar la pulsacién con la inspiracion y disminuye notablemente el depésito orofaringeo,
a la par que aumenta el pulmonar. La respuesta al uso de un pMDI con una adecua-
da coordinacién frente al uso combinado con cdmara espaciadora no difiere en va-
riables clinicas como la funciéon pulmonar medida por FEV,, capacidad vital forzada
(FVC) o pico espiratorio maximo®**. Por el contrario, si se compara con una utilizacion
del pMDI con técnica incorrecta por descoordinacion en la maniobra, con la cAmara
se produce una mejoria significativa en todas las variables clinicas analizadas. Se ha
demostrado que, en niflos de entre 2 y 7 afios de edad, dos respiraciones a volumen
corriente serian suficientes para inhalar adecuadamente un aerosol en las cdmaras
con un volumen menor (Aerochamber®) mientras que son precisas tres para hacerlo
en una camara espaciadora con mayor volumen (Volumatic®)*,

Este sistema de pMDI con cdmara espaciadora y con una o dos valvulas unidirec-
cionales puede ser utilizado en ninos de cualquier edad, recomendandose anadir pie-
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za bucal a partir de los cuatro aios si el nifio colabora, y empledndose mascarilla facial
en ninos mas pequenos o ante la ausencia de colaboracién. Es fundamental para evitar
errores de inhalaciény, por tanto, el infratratamiento del nifio con asma, adecuar el vo-
lumen de la cdmara a la edad del nifo. En los mas pequeios no deberian emplearse ca-
maras superiores alos 11-25 cm de longitud y de 100 a 350 mL de volumen, utilizando
mascarilla facial. En este caso, la mascarilla deberia ser suave al contacto con la piel,
flexible y adaptable completamente a la anatomia de la cara, lo que impedira el escape
de parte de la dosis por espacios en los que la mascarilla no se ajuste correctamente.
Disponer de valvula inspiratoria y espiratoria en el mismo dispositivo espaciador ofre-
ce, por una parte, la ventaja de confirmar mediante la simple observacion del movimien-
to que el nino recibe la medicacion, mientras que, al mismo tiempo, la valvula espiratoria
impide reintroducir el aire en la cdmara, evitando el desplazamiento del medicamento?®.

Ademas, hay que tener en cuenta que existen otros factores que influyen en la can-
tidad de farmaco que se dispensa finalmente. El material con el que se ha fabricado
la cAmara espaciadora determina la carga electrostatica en el interior de la misma,
reduciendo la cantidad de farmaco que finalmente se deposita en la via respiratoria.
Asi, cdmaras como la Vortex® (sin carga electrostatica) ofrecen una menor variabili-
dad en la disposicion final en la boca del aerosol, que puede llegar a ser del doble de
farmaco, frente a cdmaras de plastico como la Babychamber® para menores de 4 afios
y la Volumatic® en nifos de 4 a 814, Este efecto electrostatico que ejercen las cdmaras
fabricadas con plastico atrayendo las particulas del medicamento a las paredes de la
cdmara se minimiza con el uso y el lavado con agua jabonosa, con posterior secado
sin frotar la cdmara®’. Ademas, junto a las metalicas, ya existen cadmaras de plastico
fabricadas con material antiestatico que evitan este efecto>.

Existe, en ocasiones, una incorrecta percepcion entre las familias de los nifios con
asma, y menos frecuentemente entre los profesionales que los atienden, de que el tra-
tamiento nebulizado es mas eficaz que el uso de un pMDI con su cdmara espaciadora
compatible. El uso de nebulizadores deberia reservarse a pacientes concretos o cir-
cunstancias especiales. Necesitan un riguroso proceso de limpieza y mantenimiento,
el consumo de tiempo durante la administracion del tratamiento y una fuente externa
de energia sin que ademas sean eficaces para todos los principios activos a nebulizar.
De hecho, los nebulizadores ultrasénicos, por ejemplo, solamente sirven para nebulizar
soluciones,como en el caso de los broncodilatadores, porque las suspensiones como los
glucocorticoides o algunos antibidticos no alcanzan la cresta de la onda de mayor fre-
cuencia®°, Se puede usar un pMDI con camara espaciadora con resultados comparables
al de las nebulizaciones, incluso en el tratamiento en el momento agudo de una exacer-
bacion®>8, Ya en 1995, Parkin et al. demostraron la eficacia de altas dosis de salbutamol
administradas con un nebulizador o con un pMDI con cdmara espaciadora en ninos de
1 a 5 afos que acudian al hospital por una exacerbacion de asma®>?. Se les valoraba ala
llegada al hospital y 12 horas después, una vez hospitalizados, y se comprobd que no se
produjeron diferencias clinicas. Es interesante constatar que la duracién del tiempo de
hospitalizacién fue idéntica, independientemente de si habian recibido la medicacién
por cualquiera de los dos sistemas, mientras que se producia un ahorro de 15 libras bri-
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tanicas por paciente con el uso de pMDI y cdmara. Ademas, como se ha repasado en los
capitulos anteriores, el pMDI permite la dispensacion de dosis fijas con cada pulsacion,
mientras que con la nebulizacién resulta mas frecuente la posibilidad de sobretrata-
miento, lo que implica a menudo desarrollo de efectos adversos. En neonatos con diag-
néstico de membrana hialina esta indicada la administracion de surfactante exégeno
mediante nebulizacion®¢®. Se favorece asi una distribucion homogénea, aunque la visco-
sidad del surfactante exdgeno tiende a formar espumay burbujas durante el proceso de
nebulizacién, aspecto este que dificulta la entrega hacia las regiones mas distales.

En conclusién, en los nifios a la hora de seleccionar el tratamiento inhalado se debe
tener siempre muy presente la capacidad y habilidades del nifio y sus cuidadores, ade-
cuando la seleccion del dispositivo a la edad, combinando el pMDI con una cdmara es-
paciadora compatible y de volumen también ajustado a la edad del nifio, con boquilla
o en los mas pequenos, mascarilla facial. El uso de nebulizadores deberia reservarse
a farmacos que solo estan disponibles en presentacion liquida o que no pueden ser
administrados por un pMDI.

Tabla I. Recomendaciones para la seleccion de dispositivos de inhalacién

en niinos menores de 5 anos

Dispositivo de eleccion Dispositivo alternativo

Nifnos menores | e Inhalador de cartucho presurizado | Nebulizador con mascarilla facial
de 4 afos con camara espaciadora con
mascarilla facial
e La cdmara espaciadora contara con
una o dos valvulas unidireccionales
de bajaresistencia

Nifos de e Inhalador de cartucho presurizado | e Inhalador de cartucho presurizado
4 a 6 anos y cdmara espaciadora con pieza y cdmara espaciadora con
bucal mascarilla facial o nebulizador con

pieza bucal o mascarilla facial

Nifios mayores | e Sistema de inhalacién de polvo e Inhalador de cartucho
de 6 afos seco (B)[a] presurizado y cdmara espaciadora
con pieza bucal

Modificada de Consenso SEPAR-ALAT?, (B) Testar primero que se realiza repetidamente bien la maniobra
inspiratoria y flujo inspiratorio superior a 30 L/min. [g] Indicados también en nifios con fibrosis quistica
parainhalacion de antibidticos.
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3.1. CRITERIOS PARA LA
SELECCION DEL INHALADOR EN LA
PRESCRIPCION TERAPEUTICA

Dra. Ana Viejo Casas

La aparicion de nuevos farmacos y dispositivos de inhalacién ha ocasionado cier-
ta confusién a la hora de decidir el dispositivo a prescribir. No todos los inhaladores
deben usarse de la misma forma. Se distinguen distintos tipos de inhalador: pMDI,
SMI, DPI o BAI. El uso de cada uno de estos inhaladores requiere una maniobra in-
halatoria diferente. La posibilidad de usar una cdmara de inhalacién para facilitar la
administracion de medicacion en los sistemas pMDI y SMI complica mas en ocasio-
nes la decisién a tomar.

La experiencia clinica generalizada sugiere que los dispositivos mas usados ac-
tualmente ofrecen resultados terapéuticos equiparables cuando se utilizan correc-
tamente, sin que se evidencie una clara superioridad entre los diversos modelos dis-
poniblesét162,

¢Como debe elegirse un inhalador para un paciente?

Antes de tomar esta decision, deben considerarse las siguientes cuestiones: ;qué
dispositivos son accesibles para el farmaco que quiero utilizar?; ;se puede involucrar
al paciente en la eleccion del sistema a usar?; ;puede servir cualquier sistema para
cualquier paciente?; ;cuando se debe usar la cAmara de inhalacion?; s puede utilizarse
un Unico dispositivo para incluir todos los farmacos que se quieren utilizar?; s;es valido
dejar a eleccién del paciente el sistema a utilizar? En definitiva, cuestiones que nos
deben conducir a elegir un dispositivo que contenga el farmaco seleccionado y que
sea adecuado a las caracteristicas del paciente y a sus preferencias.

Elinhalador ideal deberia cumplir una serie de caracteristicas a tenor de la opinién
de los neumologos espaiioles recientemente consultados!¢3. Entre ellas, las mas im-
portantes son: alto depdsito pulmonar, correcta dispensacién con bajos flujos inspi-
ratorios, que no requiera coordinacién, dosis exacta y reproducible, facil de manejar,
que el paciente sepa que lo ha hecho bien, mecanismo intuitivo, con mecanismo de
seguridad para evitar sobredosificacién, contador de dosis y bajo depésito orofarin-
geo. Paralaeleccion del inhalador en este mismo estudio®* se prioriza, segiin los neu-
mologos consultados, la eleccion de la molécula y después, si es posible, el sistema. y
también, si es posible, se elige de acuerdo con el paciente.

Enlatablalse exponen los pardmetros a valorar en la elecciéon del inhalador.

La edad es un factor fundamental a valorar. Los nifios menores de 5 afios no suelen
ser capaces de aprender arealizar unainhalacién correctay, por ello, el inhalador mas
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Tabla I. Consideraciones previas a la eleccién del inhalador

1. Edad

2. Condiciones del paciente

3. Experiencia previa con inhaladores
4. Uso de uno o varios inhaladores

5. Dispositivos disponibles

6. Preferencias del paciente

adecuado es el pMDI conectado a una cdmara de inhalacién de la que el nifio debera
respirar normalmente. Se deberan usar cAmaras con valvulas de baja resistencia, an-
tiestaticas y universales. Debe recordarse que, si el nifio estd llorando o agitado, el
depdsito pulmonar es dos tercios inferior que si se realiza la inhalacién estando tran-
quilo. Debe vigilarse periédicamente el buen estado del dispositivo y de la cAmara®>“.

El mismo problema puede observarse en ancianos o en enfermos con limitacio-
nes fisicas o psiquicas y, en general, incapacitados para una maniobra de inspiracion
correcta. Para pacientes con nivel de conciencia disminuido, e igual en niflos mas pe-
quenos, la boquilla de la cdAmara puede ser sustituida por una mascarilla.

Las condiciones del paciente pueden modificar la eleccién del sistema de inha-
lacion. Los pacientes con comorbilidades, mayores de 80 afios, con condiciones so-
ciales adversas, trastornos de la via aérea superior o tragueostomizados requieren
una consideracion personal y decidir individualmente el mejor sistema de inhalacion.
Lo mismo puede ocurrir con adolescentes, analfabetos funcionales o con estilo de
vida andrquico. Estas personas requieren una atencién diferenciada para determinar
su mejor y mas eficaz indicacion. Otra consideracion precisan los pacientes incumpli-
dores, bien sean erraticos, deliberados o involuntarios.

Otro aspecto de gran interés es el flujo inspiratorio del paciente. En general, los
enfermos con limitacion crénica al flujo aéreo (pacientes con asma o con EPOC) son
capaces de generar un flujo inspiratorio suficiente para utilizar los dispositivos ya que
la mayor dificultad es espiratoria, conservando un flujo inspiratorio suficiente. En la
figura 1 se detallan los dispositivos a elegir dependiendo de la coordinacion y el flujo
inspiratorio del paciente.

La experiencia previa con inhaladores modifica la eleccion del sistema a utilizar.
Los estudios que comparan inhaladores en pacientes que ya usaban antes un inhala-
dor suelen mostrar preferencia hacia el previamente conocido por el paciente o por
uno del mismo tipo. Los que usaban previamente un pMDI prefieren uno de ese tipo,
y los familiarizados con un DPI prefieren un DPI. Pero los pacientes sin experiencia
previa suelen inclinarse por este tltimo, quiza porque no requiere la coordinacion
de la activacion con la inhalacion, lo que hace una relacién disparo/inhalacién me-
nos dificil*s¢.

Consultados los médicos espafioles acerca de esta preferencia, estos se manifies-
tanafavorde quelaexperienciapreviaenunsistemadeinhalacionesimportanteenla
decisiéon de con qué sistema continuar#4; esta decision esta avalada también en otros
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Paciente capaz de inhalar de forma voluntaria
I

~ Si NO
| |

Inhalacion enérgica

l

pMDI + camara

Nebulizador
( W SMI + cdmara
NO si
' - pMDI +/- camara pMDI + camara
SI BAI
BAI
SMI SMI
DPI

; pMDI + camara
pMDI + camara BAI

NO BA,I SMI + camara
SMI + camara DPI

Coordinacion

Figura 1. Eleccion del tipo de dispositivo seguin la coordinacién del paciente. Modificado de?¢>.

estudios®’. La recomendacién de implicar al paciente en las decisiones terapéuticas
no debe significar que el paciente pueda elegir libremente el dispositivo a utilizar, sino
que, tras la decisién del farmaco a prescribir y el abanico de posibles dispositivos, el
paciente, dirigido por el equipo sanitario, debe poder opinar sobre cual es el dispositi-
VO que cree que mejor se adapta a sus necesidades, por su forma y manejabilidad. Esto
conlleva una mayor adhesién al tratamiento¢°.

Debe igualmente valorarse el uso de uno o varios inhaladores. Una vez elegido el
farmaco a prescribir y las dosis necesarias, asi como el modo de administracion, en el
caso de que sean varios los farmacos necesitados, debe considerarse la posibilidad de
unificar dispositivos siempre que sea posible'®®, Los pacientes que precisan de mas de
un inhalador solicitan, en algunos estudios que valoran su opinién, que los diversos
dispositivos utilizados tengan el mismo o similar mecanismo de inhalacién, prefirien-
do aprender a manejar Unicamente una técnica de inhalacién.

Debe recordarse que tener una estrategia terapéutica para incluir en un Gnico
dispositivo todos los farmacos necesarios puede favorecer el cumplimiento. Actual-
mente, hay muchos sistemas que incluyen dos y tres farmacos en un tGnico dispositivo.
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Respecto a los dispositivos disponibles, la variedad de sistemas con caracteristi-
cas dispares en cuanto a requerimiento de coordinacién, flujo, esfuerzo inhalatorio y
mantenimiento nos hace concluir que existen sistemas de inhalacién aptos para cada
paciente, aunque, al no tener todos los farmacos en todos los sistemas, puede verse
aumentada la dificultad del tratamiento. Nuestro conocimiento, la observacion del
paciente y la atencién a sus necesidades deben ser suficientes para realizar una in-
dicacion correcta®’. En otros capitulos se describen las caracteristicas de los pMDI,
DPI y BAI, con sus ventajas e inconvenientes, asi como los errores mas frecuentes e
importantes a evitar. Con respecto a las cdmaras de inhalacion, existe el problema de
su tamano, que las hace menos transportables y que ocasionalmente son rechazadas
por los pacientes al no percibir sabor ni otras sensaciones con la inhalacion.

En los ultimos afos, se han valorado las preferencias del paciente dentro de su
integracion en la eleccion del dispositivo de inhalacion. El estudio i-CHECK*° mues-
tra que los pacientes prefieren que los dispositivos utilizados tengan el mismo meca-
nismo en caso de ser necesarios varios, asi como que se adapten a sus necesidades
y estilo de vida. Entre las conclusiones de este estudio figuran también el valorar la
experiencia previa y dedicar el tiempo necesario para entrenar al paciente. Los auto-
res resumen sus conclusiones en el acréonimo RE-VISAD que repasa los pasos que no
debemos olvidar a la hora de la eleccion del dispositivo (fig. 2).

La opinion de los prescriptores se limita a que solo el 12 % de los encuestados va-
loran la preferencia del paciente a la hora de elegir el sistema de inhalacién, frente al
39 % que da mas valor a la experiencia previa en el uso del mismo inhalador*4, opcién
que es también avalada por las guias de practica clinica’.

Sin embargo, debemos recordar que al menos un 25 % de la poblacién adulta de
EE. UU. no es capaz de leer y entender las instrucciones basicas escritas en el pros-
pecto del inhalador, y que solo el 24 % de los pacientes fue capaz de usar correcta-

RE-VISAD

V alorela experiencia previa

I nhalador facil para el paciente
S imilar mecanismo (si hay varios)
A daptado al estilo de vida del paciente

D edique tiempo a entrenar al paciente

Figura 2. Acrénimo RE-VISAD. Tomada de?”°.
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mente un pMDI después de leer las citadas indicaciones!’’. Las instrucciones dadas
solo por escrito son insuficientes, y sin embargo solo un 25 % de los pacientes recibe
instrucciones orales para el uso correcto del inhalador.

Las referencias del paciente deben ser valoradas a tenor de otros aspectos bien co-
nocidos. Una reciente revision de los errores de la maniobra de inhalacién* indica que
al menos uno de cada tres pacientes comete errores criticos en uno o mas pasos de la
maniobra, por lo que recibe muy poca o ninguna medicacién en cada inhalacién. Sin
embargo, casi todos los pacientes son capaces de aprender cémo usar un inhalador co-
rrectamente. La calidad de la maniobra va efectivamente unida a la adhesién al trata-
miento y los dos factores estan influidos por la buena relacién médico-paciente, la ac-
titud positiva del personal sanitario, la explicacién de la enfermedad y su tratamiento y
la participacion del paciente en la eleccion del dispositivo, evitando el uso simultaneo
en un mismo paciente de sistemas que requieran maniobras inhalatorias diferentes'’2.

Se hace prioritario mejorar la administracion de la terapia inhalada concentrando
el esfuerzo en motivar y aumentar el conocimiento del personal sanitario y en me-
jorar la instruccioén del paciente sobre el uso de inhaladores. En esta labor, el médi-
co aparece como maximo responsable con el afan de conseguir que una mayoria de
médicos, personal de enfermeria y farmacéuticos sean capaces y estén dispuestos a
educar y tutelar a sus pacientes en el uso de los inhaladores.
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3.2. INHALADORES EN EL
PROGRAMA DE EDUCACION
DEL ASMA

Dr. José Maria Vega Chicote

Introduccion

En la Ultima actualizacion de la GEMA#2 se recomienda con el grado maximo (R1)
que: “Los pacientes con asma deberian seguir un programa de educacion formal de
su enfermedad (...) Se recomienda proporcionar a los pacientes con asma un plan de
accion por escrito, con el objetivo de detectar precozmente el agravamiento del asma
y poder instaurar acciones para su rapida remision™’.

Se conoce desde hace tiempo que los programas educativos estructurados e indi-
vidualizados, que incluyen instrucciones escritas sobre el tratamiento y la forma de
actuar ante las descompensaciones, son Gtiles para reducir la morbilidad y la apari-
cion de exacerbaciones, aumentan la calidad de vida y disminuyen el uso de recursos
sanitarios en enfermos con asma.

Desde un punto de vista practico, la educacién del paciente con asma debe incluir
el conocimiento de la enfermedad y la adquisicion de habilidades que permitan al en-
fermo implicarse en el manejo de su patologia. Siguiendo las indicaciones de la GEMA,
podemos resumirlo en la siguiente tabla’.

Tabla l. Informacion y habilidades basicas que debe aprender un paciente con asma

1. Conocer que el asma es una enfermedad crénica y necesita tratamiento continuo, aunque
no tenga molestias

2. Saber las diferencias que existen entre inflamacion y broncoconstriccion

3. Diferenciar los farmacos “controladores” de la inflamacidn, de los “aliviadores” de la
obstruccién

4. Reconocer los sintomas de la enfermedad

5. Usar correctamente los inhaladores

6. ldentificar y evitar en lo posible los desencadenantes

7. Monitorizar los sintomas y el flujo espiratorio maximo (PEF)

8. Reconocer los signos y sintomas de agravamiento de la enfermedad (pérdida del control)

9. Actuar ante un deterioro de su enfermedad para prevenir la crisis o exacerbacion

Hay que tener en cuenta que el programa de educacion es un proyecto continuo,
que debe ser implementado en cada una de las visitas del paciente, adecuado al mo-
mento evolutivo de la enfermedad y en diferentes pasos; de esta forma, la guia GEMA
propone una serie de acciones en cada una de las visitas del enfermo (tabla Il).
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Tabla ll. Tareas educativas a realizar en cada visita

Comunicacion Informacion Instruccion
Visita e Investigar expectativas | ® Conceptos basicos so- | e Técnica de inhalacién
inicial e Pactar objetivos bre el asmay el trata- | ¢ Automonitorizacién
e Dialogar sobreelcum- | miento
plimiento
Segunda e Valorar los logros so- | e Reforzar la informa- | e Reforzar técnica de inha-
visita bre las expectativas y | cion de la visita inicial lacién
los objetivos e Informar sobre las me- | ¢ Cémo evitar desencade-
e Dialogar sobreelcum- | didas de evitacion am- | nantes
plimiento biental e Interpretaciénderegistros
e Plan de autotratamiento
Revisiones | e Valorar los logros so- | e Reforzarlainformacion | e Revisar y reforzar la téc-

bre las expectativas y
los objetivos

e Dialogar sobre el cum-
plimiento terapéutico

nica de inhalacién

e Revisar y reforzar la
automonitorizacién vy el
plan de autotratamiento

y las medidas de evita-
cion ambiental

Como se puede observar, una parte muy importante de los programas de educa-
cién en asma es la atencién al buen uso de los inhaladores; desde la visita inicial y en
todas las revisiones se debe adiestrar y comprobar la técnica y solvencia de los pa-
cientes en el uso de estos dispositivos.

¢Por qué se debe instruir en el uso de los inhaladores?

Se hadetectado en trabajos previos el mal uso que, en general, hacen los pacientes de
los inhaladores. Por ejemplo, en este articulo de Press'’3, en el que participaron 100 pa-
cientes con asma o EPOC, se comprobaba que el 86 % de ellos no sabia utilizar correcta-
mente el inhalador pMDIy que el 71 % tampoco el dispositivo Accuhaler® en polvo seco.

El proceso de instruccién en el uso de los inhaladores deberia tener las siguientes
fases:

e Explicacion de la técnica paso a paso, con el porqué de cada paso, ayudandose
de dibujos y del dispositivo escogido, siguiendo los pasos descritos en el Anexo .

e Demostracion de la técnica por parte del profesional sanitario: “Una imagen vale
mas que mil palabras”. Asi el paciente puede apreciar laforma correcta de utilizacion.

e Comprobar latécnica que utiliza el paciente con un dispositivo placebo para po-
der repetirla tantas veces como sea necesaria, hasta que la realice correctamen-
te, corrigiendo los errores.
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e Entregar un folleto con la descripcion de los pasos.
e Incluso en el caso de una buena técnica, comprobarla periédicamente, es facil
que el paciente olvide algun paso.

Con los dispositivos pMDI, la mayoria de los pacientes no pudieron realizar los si-
guientes pasos: colocar el espaciador (incorrecto en el 83 % de los participantes), espi-
rar completamente (incorrectoenel 77 %) y exhalar lejos del dispositivo una vez termi-
nado (incorrecto en el 83 %). Los pasos mal ejecutados por la mayoria de los pacientes
paraeldispositivo Accuhaler®fueron: espirar por completo (incorrectoenel 77 % delos
participantes) y alejado del dispositivo (incorrecto en el 81 % de los participantes). No
hubo diferencias significativas en el porcentaje de pacientes con asma frente a EPOC
que realizaron correctamente cualquiera de los pasos del pMDI o del Accuhaler®.
Los enfermos se sometieron a unaintervencién educativa estandarizada en el manejo
de losinhaladores (ESI)*74. Después de una ronda de instruccion, el 86 % de los partici-
pantes utilizaron correctamente el pMDI. Tras una segunda ronda, todos lo consiguie-
ron. Con Diskus®, el 78 % lo utilizé correctamente después de un ciclo de ensefnanza,
y todos después del segundo. En un segundo trabajo, estos autores!’>, comparan dos
técnicas para mejorar el uso de los inhaladores; una de ellas la anteriormente referida
(ESI)7*y otra mas breve, pero con instrucciones por escrito.

En este estudio, se observaron varios aspectos no desdefables: primero, coémo los
pacientes sobreestiman el buen uso de los inhaladores: del 72 % que creia utilizar bien
el MDI, un 69 % no tenia una técnica correcta; el 94 % opinaba que sabian utilizar el
Diskus®, sin embargo, de estos, el 76 % lo usaba mal. En segundo lugar, se compro-
bo que la intervencién educativa estandarizada conseguia mejores resultados que la
mas breve, pero, sobre todo, que los pacientes que recibieron educacion ESI tuvieron
menos eventos relacionados con la salud después de la hospitalizacion, aunque seran
necesarios estudios mas grandes y multicéntricos para evaluar la durabilidad y los re-
sultados clinicos asociados con esta educacion hospitalaria.

Se ha escrito mucho sobre que los nuevos dispositivos inhaladores que van apa-
reciendo en el mercado reducen los errores y mejoran los resultados, pero una revi-
sién de ensayos controlados ha demostrado que una amplia gama de dispositivos son
igualmente eficaces en la administracion de la terapia cuando los pacientes la usan
de manera adecuada®®®. Es por esto por lo que hay que insistir en la educacién de los
enfermos en el uso de los inhaladores prescritos.

¢Como se podria mejorar el uso de los inhaladores en los
pacientes con asma?

En primer lugar, habra que optimizar el conocimiento y las habilidades de los pro-
fesionales de la salud en el manejo de los inhaladores. Practicamente todos los enfer-
mos dependen de la instruccion recibida de los profesionales de la salud en la visita
clinica. Sin embargo, estos profesionales de la salud generalmente carecen del cono-
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cimientoy las habilidades adecuadas para usar diferentes dispositivos inhaladores'”¢.
Hay, por tanto, que formar al formador, mejorando la capacitacion de los profesiona-
les, lo que ha demostrado que mejora el conocimiento y las habilidades del personal
sanitario’7'78, Esto también ha sido Util dirigido a farmacéuticos'”’.

En segundo lugar, habra que mejorar los conocimientos y las habilidades del pa-
ciente sobre sus inhaladores. Las intervenciones educativas enfocadas a mejorar el
uso de inhaladores de adultos y nifios (pMDI y DPI) pueden reducir significativamente
el error de la técnica de inhalacion®18%,

Las instrucciones escritas y verbales mejoran la técnica del paciente, pero si se
afade una demostracién con el dispositivo mejora notablemente la retencién y las
habilidades con el inhalador. En otro estudio se demostré que una intervencion edu-
cativa sobre el uso del dispositivo, de dos minutos y medio, administrada por farma-
céuticos comunitarios capacitados, no solo mejoré significativamente la técnica del
inhalador para el paciente sino también mejoré los resultados del asma'®2. Otras es-
trategias educativas que se han utilizado para mejorar la eficacia de la técnica inhala-
toria incluyen el uso de presentaciones multimedia®®3184,

Lo que parece claro es que el entrenamiento en la técnica de inhalacion es Util para
cada tipo de inhalador4418>18¢ y debe repetirse a intervalos regulares'®.

Es evidente que los responsables del tratamiento de los pacientes con asma deben
comprender la importancia de mejorar la técnica del inhalador a través de distintas
estrategias. Se deberian instituir programas para comprobar la evaluacién de la téc-
nica del inhalador y la capacitacién en todos los entornos de atenciéon médica, lo que
probablemente se traduciria en un aumento considerable de la calidad de vida de los
pacientes y en una disminucion de los costes en salud.

Para finalizar, se describen en modo abreviado las necesidades futuras que habra
que satisfacer para intentar mejorar el uso de inhaladores en el programa de educa-
cion en el asma (tabla I11).
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Tabla lll. Necesidades futuras de investigacion, de politica sanitaria y de practica

y educacion para mejorar el uso de inhaladores

Necesidades de investigar

Para comprender las lagunas en
educacion y conocimiento

Investigacién basada en Delphi para explorar la relacion
entre la técnica del inhalador y el control del asma, identi-
ficando brechas en la educacion y el conocimiento

Resultados econdémicos y cli-
nicos de salud asociados con la
técnica 6ptima de inhalacion

Evaluar el valor del entrenamiento en términos de resul-
tado clinico. Debe ser medido por dos grupos combinados
de médicos de Atencion Primaria, uno entrenado enla téc-
nica éptima de inhalador, el otro no

Revisiéon del impacto de las
creencias culturales sobre el uso
del inhalador

Medir la importancia de las creencias culturales y por qué
el incumplimiento es mas frecuente en algunas poblaciones

Necesidades de tener una politica sanitaria

Aproveche la importancia de la
técnica del inhalador dentro del
marco de politicas de salud

Necesidades de practicar/educar

La educacién actual sobre la téc-
nica del inhalador es inconsis-
tente y no siempre precisa

Identifique el impacto de los errores criticos del inhalador
y la mala técnica del inhalador y presente un enfoque gra-
dual para el cambio

Desarrolle 5 mensajes clave con referencias de apoyo para
ser ampliamente comunicados a los proveedores de salud
y a los pacientes:

1. Prepare el dispositivo
Vea la orientacion
Active el dispositivo
Agite el dispositivo si es un pMDI o un BAI

2. Prepare el cuerpo
Espire completamente lejos de la boquilla
Considere las diferencias entre los dispositivos pMDI,
DPly BAI

3. Coloque la boquilla en la boca e asegure un buen sello
y asegurese de que los dientes no estén en frente del
dispositivo

4. DPI: inspire tan rapido y tan fuerte como pueda desde
el principio

5. pMDI: empiece a inspirar lentamente y presione, inhale
durantemasde5s
Mantenga la respiracién durante al menos 5 s

Desarrollar una légica farma-
coecondmica para el cambio

Informe a los proveedores de salud y a los pacientes que
con la técnica de inhalacién mejorada se necesitara menos
medicamento para lograr el mismo o mejor control

Modificado de Price?®8.
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3.3 ERRORES FRECUENTES EN LA
INHALACION DE FARMACOS

Dr. Victor Bustamante Madariaga

La terapia inhalada continuda siendo el fundamento principal en el tratamiento de
enfermedades de la via aérea como asma y EPOC. A pesar de las bondades de esta
modalidad de tratamiento con maximo efecto local en la via aérea y minimo efecto
sistémico, el uso insuficiente o incorrecto se reconoce como la principal causa de fal-
ta de control en el asma y de persistencia de la sintomatologia en los pacientes con
EPOC®®, La falta de control de estos pacientes esta en la raiz de la mayor parte del
gasto sanitario que ocasionan, con un gasto importante de recursos para el incremen-
to de la asistencia sanitariay, sobre todo, de Urgencias.

A pesar de todo esto, la sensibilidad respecto a la necesidad de una mejor gestiéon
de la terapia inhalada sigue siendo baja. Se presta poca atencién a una correcta edu-
cacion de los pacientes, a la necesidad de una supervision de la técnica inhalatoria y,
sobre todo, se descuida la educacién de los educadores.

La correcta ejecucion del tratamiento inhalado va a depender de tres actores que
comparten la responsabilidad:

e Quien prescribe el tratamiento inhalado.

e El propio paciente que debe llevarlo a cabo.

e Un sistema sanitario que debiera ser consciente de las dificultades y requeri-
mientos de las terapias que financia, siempre basandose en criterios de coste y
efectividad.

En este capitulo nos proponemos revisar todas estas cuestiones, sefialando cuéles
son los errores mas habituales en la terapia inhalada:

e FErrores de concepto en la prescripcion.

e Erroresenelusodelosdiferentesinhaladores, conatencionespecial aloserrores
considerados “criticos”, es decir, los que dan lugar a la ineficacia del tratamiento®.

e Defectos en la organizacion sanitaria: el hecho de que los errores no son solo
posibles, sino muy frecuentes, nos debe hacer reflexionar sobre la necesidad no
tan solo de educacion, sino de rutinas y estructuras de supervision en un sistema
que implique a todos los actores con responsabilidad para mejora de un capitulo
importante de la terapéutica. Las carencias en este terreno son hoy en diaunade
las principales causas de mal control de asmay EPOC, de sintomas frecuentes o
persistentes, de mala calidad de vida de los enfermos: en suma, de un sufrimiento
y gasto sanitario evitables'®.
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Errores del prescriptor

La indicacién de un tratamiento inhalado no es equivalente a la de cualquier otro
tratamiento administrado por via oral y presupone que quien lo hace ha tenido en cuen-
talas capacidades del paciente, sus conocimientos y destrezas, y que ha proporcionado
o procurado el adiestramiento necesario para que el paciente lo pueda realizar.

Si asumimos que el prescriptor debe ser el primer responsable de la instruccién
del paciente debemos remitirnos a datos sobre cuél es el conocimiento de los diferen-
tes profesionales sobre la terapia inhalada. El estudio de Hanania en 1994 reflejé
una puntuacién de conocimiento, sobre un maximo de 100 % + DE, de 67 £ 5 % para
especialistas neumdlogos, 48 + 7 % para internistas y de 39 = 7 % para personal de
enfermeria. En un estudio similar realizado en farmacéuticos, colectivo que también
tiene una reconocida funcién educadora en salud, no se observaron niveles superio-
res de conocimiento?”?, con lo que los datos no nos permiten confiar en una mejora
a partir de esta situacién de partida. Un estudio mucho mas reciente!?® avala que el
conocimiento por parte de los farmacéuticos depende esencialmente de la formacion
recibida, generalmente derivada de los propios fabricantes de inhaladores vy, por lo
tanto, no exenta de parcialidad. Los estudios precedentes de Espafia no son mas opti-
mistas**; en un estudio realizado sobre 1.640 personas entre pacientes, personal de
enfermeria y médicos se observaron deficiencias sustanciales. Solamente el 9 % de
los pacientes, el 15 % del personal de enfermeriay el 28 % de los médicos fue capaz
de realizar correctamente las maniobras de inhalacién, con errores con los cartuchos
presurizados de dosis medidas (pMDI) por falta de coordinacién entre pulsacion e in-
halacion, no hacer la apnea o no esperar 30 segundos entre dos maniobras®*. En un
estudio sobre el Turbuhaler® solamente el 32 % del personal de enfermeriay el 56 %
de los médicos hizo correctamente la inspiraciéon brusca y profunda necesaria para
este dispositivo!?. Se relaciona la mala técnica con menor edad y ausencia de instruc-
cion previal?. Existe evidencia de que el entrenamiento hace mejorar la técnica, por
lo que empezar la instruccion con los profesionales de la salud debiera ser la primera
medida. Por desgracia, y a pesar de la dificultad creciente por la diversidad de dispo-
sitivos existentes, no existe un plan articulado para mejorar el nivel de conocimiento
para la totalidad de los profesionales sanitarios.

La falta de educacién del educador ha sido reflejada en un editorial de Viejo-
Banuelos y Sanchis'’? como el cuadro de Brueghel Un ciego guiando a otros ciegos, y en
la revisién de Plaza'’.

Debe considerarse como error de prescripcion cualquiera de las siguientes situa-
ciones:

1. Incapacidad fisica del paciente para realizar una maniobra de inhalacién ade-
cuada por cualquiera de las circunstancias siguientes:

e No puede generar un flujo inspiratorio suficiente, particularmente en el caso de
sistemas que precisan mayor energia para desagregacion.
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e Asi, el sistema Turbuhaler® presenta menor rendimiento, con flujos por debajo
de 28 L/min, motivo por el que puede no ser adecuado para pacientes ancianos
o débiles?>. Para generar este flujo influyen la resistencia del dispositivo y las
capacidades del paciente!?’.

e No puede cerrar los labios alrededor de la boquilla por parélisis facial, enferme-
dad neuromuscular u otra circunstancia.

e Tragueostomia u otra circunstancia especial del paciente

2. Incapacidad cognitiva del paciente. Existen estudios que demuestran una peor
técnica inhalatoria en pacientes ancianos!®®. En ellos, la funcion cognitiva es un pre-
dictor importante para aprender la técnica inhalatoria y ser capaz de retenerla®?%2%,
Sin embargo, incluso sujetos que presentan scores normales en los test neuropsicolo-
gicos no seran capaces de realizar correctamente una inhalacion con un dispositivo
pMDI a pesar de un entrenamiento y refuerzo correcto, ya que existen dispraxias y
deterioros cognitivos indetectables!”. En muchas ocasiones, no sera posible concluir
la imposibilidad si no se han realizado los debidos ensayos de adiestramiento.

En las situaciones en las que el paciente es incapaz fisica o cognitivamente de rea-
lizar la preparacion del dispositivo para inhalacion, la situaciéon puede solventarse
mediante un cuidador. El cuidador puede salvar los pasos para los que el paciente no
tiene capacidad, como la preparacion del dispositivo, y con la debida instruccion ser-
vir como referencia para reconocer si la ejecucién es correcta en cada paso.

Si las dificultades son insalvables para un determinado inhalador, sera necesario
en muchos casos optar por un sistema de inhalacién mas sencillo, apto para el pa-
ciente, incluso en una modalidad alternativa a su uso normal pero que resulte eficaz.
En este sentido, una alternativa con frecuencia infrautilizada puede ser la utilizacion
de cdmaras de inhalacion, incluso con interfaces diferentes o en un uso alternativo,
es decir, con inhalaciones repetidas. Aunque estas modalidades no aseguran que el
depdsito sea el usual, la disponibilidad de farmacos es superior y su dosificacién es
menos incierta que la administracién de farmacos mediante nebulizadores continuos,
generalmente de tipo jet, que son considerados el tltimo recurso.

3. Prescripcion excesivamente compleja de sistemas de inhalacién. La simplici-
dad de indicar un Unico sistema de inhalacion debe ser la preferencia, siempre que
esto sea posible'’2. No es infrecuente que los pacientes confundan pasos realizados
con un dispositivo que resultan perjudiciales para otros, como agitar dispositivos de
polvo para inhalacién (DPI) ya preparados, hacer inhalaciones lentas a partir de dis-
positivos de polvo, etc.

4. Considerar que la técnica de inhalacién correcta sera persistente a lo largo
del tiempo. Si bien estd demostrado que con adiestramiento se mejora la técnica, es
un fallo ignorar que los pacientes incorporan errores en su maniobra con el paso del
tiempo, por lo que es necesaria una evaluacion continuada??.

Atender a estas cuestiones hasta comprobar que el paciente tiene las destrezas
necesarias es responsabilidad del prescriptor. Debe proporcionarse igualmente una
educacién para que el paciente conozca larazén y necesidad de su tratamiento. La de-
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bida adhesion al tratamiento no es tan solo una cuestion técnica, sino que el paciente
debe cambiar sus habitos, y para ello deberd transmitirselo la motivacién necesaria.
Por ello, ademas de la buena relacion médico-paciente, se ha observado que existe
una relacion clara entre destreza y adhesién al tratamiento que puede ser considera-
da un efecto colateral de la implicacién del profesional?®2.

En este sentido, la iniciativa ADMIT ha hecho las siguientes recomendaciones,
asociadas a otras relacionadas con la educacion de pacientes y con las revisiones ne-
cesarias del tratamiento inhalado?®’:

e El pico-flujo espiratorio de un paciente deberia ser estimado antes de hacer la
prescripcion de un inhalador en polvo seco. Aquellos pacientes con limitacion
grave al flujo aéreo, nifos y ancianos, se beneficiaran de una técnica inhalatoria
gue precise una menor resistencia al flujo aéreo.

e Antes deindicar un DPI, deberia chequearse si el paciente es capaz de hacer unains-
piracion profunday forzada desde el principio de la maniobra, ya que este perfil afec-
taal tamaio de particula emitido y, por tanto, ala deposicién de fArmaco y su eficacia.

e Una alternativa a los pMDI deberia considerarse en sujetos mayores, con un
Mini-mental < 23/30 o, score de dispraxia ideomotora < 18/20, ya que es impro-
bable que realicen correctamente la técnica inhalatoria a través del pMDI.

e Siempre que sea posible, un paciente deberia tener un Unico inhalador o tipo de
inhalador.

Errores del paciente

La informacion sobre mala utilizacién de la terapia inhalada es multiple y resulta
dificil extraer conclusiones que puedan ser aceptadas universalmente. Gran parte de
la investigacion no es independiente, y debe tenerse en cuenta que la técnica inhala-
toria es juzgada basandose en los protocolos establecidos por los propios fabrican-
tes en cuanto a los pasos imprescindibles a cubrir por el paciente. Aunque siempre es
mejorable, los niveles de educacién varian segun el medio sanitario y dependen de la
extraccion sociocultural de los pacientes.

No acostumbra a distinguirse en las publicaciones entre errores fundamentales
o criticos y los simplemente accesorios. Tampoco resulta facil saber cual es el adies-
tramiento previo a los resultados que se presentan en los estudios. Lo que resulta
innegable es que los pacientes cometen errores en la terapia inhalada, como refleja
la revision de Sanchis*®. En un estudio reciente sobre 2.935 pacientes con EPOC2%,
se observaron errores de uso en mas del 50 % de maniobras, independientemente
del dispositivo. Los errores criticos ocurrieron en un 15,4 %, 21,2 %, 29,3 %, 43,8 %,
46,9 %y 32,1 % de las maniobras respectivas con los dispositivos Breezhaler®, Accu-
haler®, Handihaler®, pMDI, Respimat® y Turbuhaler®. La probabilidad de haber pre-
sentado un ingreso previo o visita a Urgencias en los 3 meses previos se duplicaba en
el caso de los pacientes con errores criticos.
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La prevalencia de estos errores puede resumirse en :

e Fallos generales:
— No quitar la tapa.
— Ausenciade inspiracioén, o larealiza por nariz.
— Volumen inspiratorio insuficiente.
e Errores con los dispositivos MDI:
— Comienza la inhalacion después de la pulsacién (no es critico si se utiliza una
camara).
— Realizala pulsacion al acabar la inhalacion.
— Pone el dispositivo al revés.
— Interrumpe la inhalacion cuando comienza la salida del aerosol.
e Errores con los inhaladores de polvo seco:
— No prepara la dosis (no pincha la cdpsula o no activa el DPI multidosis).
— Lainspiracién es lenta o tarda en conseguir un flujo suficiente.
— Nocierralos labios en la boquilla.
— Exhala por la boquilla antes de inhalar.
e Errores con el sistema Respimat®:
— Nocargaladosis.
— Realizala pulsacién al acabar la inhalacion.
— Interrumpe lainhalaciéon cuando comienza la salida del aerosol.

La lista de los posibles errores con cada tipo de dispositivo esta recogida con ex-
tension enlatablal, sin poder descartar la posibilidad de que cualquier otra actuacion
fuera de esta lista pudiera ser considerada errénea, lo que tendra que ser valorado
segun el criterio del profesional que examine las maniobras de un paciente.

Errores en la organizacion sanitaria

La necesidad de esta guia y lo expuesto en los apartados anteriores corrobora
que la prescripcion de medicacion inhalada y su correcta ejecucién no son senci-
llas. Se trata de medicamentos con un uso muy extenso y grandes costes para los
sistemas de salud, aunque es su utilizaciéon inadecuada la que tiene consecuencias
econdmicas muy superiores. Desde este punto de vista, un estudio farmacoeconé-
mico que implementd un sistema de control del cumplimiento y de la ejecucién de
la terapia inhalada a partir de las farmacias?®® demostroé que no solo era una medida
eficaz en cuanto al ratio coste-beneficio, sino que directamente suponia un ahorro
de costes al sistema.

Por ello, no se comprende facilmente la carencia de una formacion especifica con
reconocimiento o subespecialidad de enfermeria analoga a la de educador en diabe-
tes. La complejidad de los tratamientos y su manejo con un nimero y variabilidad cre-
ciente de los sistemas de inhalacién ha superado en complejidad a la terapéutica en
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muchas areas de la Medicina. Contar con referentes en cada centro de salud debiera
servir para evitar situaciones como las que se describen en este capitulo, donde el
paciente cree que toma su tratamiento y no le produce ninglin beneficio.

Todos los puntos de contacto de los pacientes con el sistema de salud son eslabo-
nes donde puede llevarse a cabo una supervision y educacion en la técnica inhalato-
ria: farmacias, enfermeria de Atencién Primaria y Especializada y médicos de ambos

niveles.

Si el dominio técnico proporciona refuerzo para la adhesién de los pacientes?®?,
las iniciativas dirigidas a formar y concienciar a los profesionales sanitarios debieran
tener un efecto mayor en concienciar a todos los implicados sobre la necesidad de una
correcta indicacion, educacién y supervision.

Tabla I. Errores posibles en el uso de dispositivos de inhalacion

Dispositivo

Inhaladores de dosis medida (pMDI)
sin cdmara de inhalacion

Errores habituales y criticos

e No quitar latapa

e No sostener el inhalador en posicién vertical

e La pulsacién no corresponde a la inhalacion; pulsa-
cion antes de la inhalacién

e La pulsacién no corresponde a la inhalacién; la pul-
sacion es demasiado tardia

e Falta de pulsacion

e Noinhalar

e Inhalar demasiado rapido

e Inhalacién por la nariz

e Uso de dispositivo vacio

e Tardar menos de 30 segundos en hacer una segun-
da inhalacién

e No poner la tapa antes de guardarlo

BAI

e Igual que los pMDI (aunque se evite descoordina-
cion del disparo)

Inhaladores de dosis medida (pMDI)
con camara de inhalacién

e No escuchar el ruido de la valvula (Volumatic® o Ae-
rochamber®)

e Inhalador no insertado con un sello hermético en
lacamara

e Elinhalador no esta en posicion vertical con lacamara

e No se disparaunadosis en el espaciador (ya sea nin-
guna o mas de una dosis)

e La boquilla de la cdmara espaciadora se coloca
correctamente pero no sella los labios

e Faltadeinhalacion a través de la boquilla dentro de
los 2 segundos de la descarga de una dosis

e Noinhalar

e Inhalar por la nariz
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Tabla l. Errores posibles en el uso de dispositivos de inhalacién

Inhaladores de dosis medida (pMDI) | e Incapacidad de mantener apnea (o mantenerla du-

con camara de inhalacion rante < 3s)

e Cuando usa dos dosis, comenzar la segunda antes
de 2 segundos de la primera dosis

e Tos durante la inhalacién

e Con Foster®, no usarlo dentro de 20 semanas/5 me-
ses después de retirarlo de la farmacia

e El espaciador esta defectuoso en la vélvula o con
grietas en el plastico

e Secar la cdmara con un pafo en lugar de al aire

e No quitar la tapa del pMDI

Inhaladores en polvo seco (DPI):

Accuhaler® o Ellipta® e No deslizar la tapa hasta el extremo

e No deslizar la palanca completamente para abrir la
boquilla

e Sostener la boquilla hacia abajo después de la pre-
paracién de la dosis y antes de la inhalacion

o Agitar después de la preparacion de la dosis

e Soplar en el dispositivo antes de la inhalacién

¢ No exhalar lentamente para vaciar los pulmones

e No inclinar la cabeza para que la barbilla esté lige-
ramente hacia arriba

e Inhalacién no maxima o muy lenta

e No mantener la apnea tras la inhalacion

e No poner en la boca o no sellar los labios alrededor
de laboquilla

e Inspiracion lenta al comienzo de la maniobra

e No inhalar a través de la boquilla

e Inhalacién por la nariz

e Usar el inhalador vacio

e No cerrar la tapa después inhalacién

Turbuhaler® e No quitar latapa

e Agitar durante o después de la preparacién

e El dispositivo no se sostiene en posicion vertical (la
boquilla hacia el cielo) cuando se girala base (o den-
tro de 45 ° de la vertical)

e Dosis no preparada correctamente: no se giralabase

e Dosis no preparada correctamente: se gira la base
pero no se vuelve a la posicién original

e Exhalar en la boquilla del dispositivo

e No exhalar lentamente para vaciar los pulmones

e No inclinar la cabeza para que la barbilla esté lige-
ramente hacia arriba

e No poner en la bocay sellar los labios alrededor de
la boquilla
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Tabla l. Errores posibles en el uso de dispositivos de inhalacién

Turbuhaler®

e Inhalacién no maxima ni suficientemente rapida
e Falta de inhalacién a través de la boquilla

e Inhalacién por la nariz

e No mantener la apnea tras la inhalacion

e No poner la tapa al concluir

Otros sistemas de polvo multidosis
(Nexthaler®, Genuair®, Spiromax®,
Easyhaler®)

e No agitar previamente el dispositivo (sistema
Easyhaler®)

e No retirar la tapa y no cargar cuando este proceso
no se deriva directamente de lo anterior

o Agitar el dispositivo una vez cargado

e No realizar una espiracién lentay profunda previa

e Exhalar en la boquilla del dispositivo

e No cerrar los labios alrededor de la boquilla

e Exhalar a través de la boquilla

e No generar el clic de emisién de la dosis (sistemas
Genuair®y Nexthaler®)

e No hacer lainhalacién o muy lenta

e Interrumpir la inspiracion cuando se nota el clic

e No realizar la apnea tras la inspiracion

e No colocar la tapa en su posicion después de las
maniobras

e Uso del inhalador vacio

Sistemas monodosis de polvo para
inhalacion

(HandiHaler®, Aerolizer®, Breezhaler®,
Zonda®)

e No quitar la tapa

e No colocar la capsula en su localizacion

e Agitar después de su colocacion

e No presionar el punzén para perforar lacamara

e Mantener presionado el punzén de perforacion du-
rante toda la maniobra

e No hacer una espiracién profunday larga previa

e Exhalar en la boquilla del dispositivo

e No colocar la boquilla correctamente en la boca

o Noinspirar larga e intensamente a través de la boquilla

e No realizar una apnea después de la inspiracion

e No colocar la tapa tras su utilizacion

Respimat®

e Dispositivo sin la correcta insercién de la bombona.

e No realizar el giro para cargar el muelle

e No quitar latapa

e Presionar inadvertidamente el pulsador con la sali-
da de ladosis tras levantar la tapa

e No realizar una espiracién lenta y completa antes
de inspirar

e No colocar correctamente los labios en la boquilla

e No presionar el pulsador para emitir la dosis

e No realizar una inspiracién lentay profunda

e No realizar la apnea tras la inhalacion

e No colocar la tapa tras la segunda inhalacién

e Uso del inhalador vacio
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Introduccidn y situacion actual

Los medicamentos administrados por via inhalada son la base del tratamiento del
asma. Los glucocorticoides inhalados, depositados directamente en las vias respira-
torias de un paciente, disminuyen las respuestas inflamatorias que se producen en
estos enfermos y son la piedra angular de la terapia. Es conocido, desde hace afios,
que la reduccion de la inflamacién subyacente por el uso continuado de ICS produce
una mejoria de los sintomas, una disminucion de las exacerbaciones y una reduccién
de la morbilidad y la mortalidad relacionadas con el asma?°42%5, A pesar de su eficacia,
mas que comprobada, muchos pacientes no realizan de forma regular el régimen te-
rapéutico prescrito?®,

Laadhesion al tratamiento se define por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
como: “El grado en que el uso de la medicacion por parte del paciente se corresponde
con el régimen prescrito”; La OMS hace hincapié en la “diversidad y complejidad del
comportamiento de adhesion al tratamiento”?7.

En los pacientes con asma, el grado de adhesion es variable: pueden ser comple-
tamente adherentes a la medicacién preventiva cuando estan sintomaticos pero muy
poco cuando estan bien. Esto puede ser debido a que, a diferencia de la medicacion
de rescate (agonistas 8, adrenérgicos de accién corta [SABA]), que proporciona un
alivio inmediato de los sintomas, un ICS administrado para la inflamacién de las vias
respiratorias no produce un efecto instantaneo. Quiza sea esta la razén por la cual
el uso de combinaciones de ICS y broncodilatadores de larga duracion (LABA) en un
solo dispositivo haya demostrado, en algunos estudios, que aumenta la adhesién al
tratamiento sobre el uso de ambos compuestos por separado?°e,

Los motivos para el incumplimiento de las terapias para el asma, incluidos los ICS, va-
rian entre los individuos. Las razones comunmente citadas incluyen la complejidad del
régimen de tratamiento, el coste, la ruta de administracién y las creencias del paciente
sobre los medicamentos utilizados, incluyendo seguridad, necesidad de uso y riesgo de
dependencia. El estado socioecondmico bajo, los grupos étnicos minoritarios y el menor
nivel educativo se asocian con una adhesion disminuida?°?21°, Comprender las motiva-
ciones subyacentes a la falta de adhesion es esencial para abordar el problema. El infor-
me de la OMS de 2003%°” ha distinguido 3 categorias distintas en la falta de adhesion:

e “Erratica”: quizas la mas comun y en gran parte el resultado de olvidos o de un
estilo de vida ocupado e impredecible.
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e “Involuntaria o inconsciente”: el paciente no conoce los detalles del régimen del
tratamiento o la necesidad de ser constante.

e “Deliberada”: el resultado de una decision voluntaria por parte del enfermo, por
distintas razones: los efectos secundarios (o el temor a los mismos) la no percep-
cion de beneficios, no sentirse enfermo crénico, etc.

Conseguir una buena adhesion al tratamiento es uno de los problemas fundamen-
tales paralograr el buen control en todas las enfermedades crénicas y, particularmen-
te,en el asmay la enfermedad pulmonar obstructiva créonica. Aunque existen diferen-
cias entre distintas patologias, en general la adhesién al tratamiento rara vez supera
el 50 %2 entre los pacientes crénicos. En el caso del asma, la situacion es aun peor,
con tasas de adhesion de alrededor del 30 % en muchos estudios?*2.

Consecuencias de la baja adhesion

Las consecuencias derivadas de no realizar correctamente el tratamiento son mu-
chasy muy graves en los pacientes con asma. Se ha demostrado en distintos metanali-
sis que el nivel de adhesion esta en relacién directa con el nimero de exacerbaciones
graves y los ingresos hospitalarios®’; por ejemplo, en el estudio de cohortes de Smith,
sobre 3.013 pacientes, tener que acudir a Urgencias o ser ingresado en un hospital
por un ataque de asma era mucho mas frecuente en pacientes con tasas de adhesion
menores del 50 % frente a aquellos con tasas superiores al 80 %, con una odd ratio
(OR) de 0,477%, En otro buen trabajo de Williams, donde se calcula el porcentaje de
ataques graves de asma atribuibles al escaso uso de tratamiento de control, se de-
muestra que el nimero de exacerbaciones solo disminuye en aquellos pacientes con
niveles de adhesion superiores al 75 %214, Esto también se ha demostrado en nifios:
en el estudio de Rust sobre una cohorte de 43.166 nifos, dividiendo los niveles de
adhesion en superiores o inferiores al 50 %, la OR de ingreso en el hospital por crisis
de asmaeradel 0,59y la de visitas a Urgencias del 0,792%.

Enunarevision de las 195 muertes por asma que se produjeron en el Reino Unido,
del 1 de febrero de 2012 al 30 de enero de 2013, realizada por un consorcio de pro-
fesionales relacionados con el tratamiento del asma (174 expertos de 21 entidades o
sociedades cientificas) y asociaciones de pacientes y dirigida por el Royal College of
Physicians se examinaron las circunstancias que rodearon estos decesos. Las conclu-
siones fueron muy interesantes: por ejemplo, habia un 46 % de causas eludibles que
se podian atribuir a la escasa implementacién de las guias de tratamiento del asma,
como por ejemplo la sobreprescripciéon de medicacion de rescate y, por el contrario, la
infraprescripcion de tratamientos de control; pero lo mas relevante para el tema que
nos ocupa es que el primer factor evitable relacionado con el paciente, la familiay su
entorno era la baja adhesién terapéutica, implicada en el 48 % de las muertes totales,
en el 90 % de las muertes en menores de 10 anos y en el 72 % de las muertes en ado-
lescentes de 10 a 19 aflos?%.
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Causas

Se deberia reflexionar sobre las causas que hacen que un paciente realice, o no,
correctamente el tratamiento prescrito (tabla ). La toma de decisiones personales
para que alguien decida seguir adecuadamente las recomendaciones de su médico
es un proceso muy complejo, en el que estan implicados multiples factores. Los 2
elementos mas importantes serian: la percepcion de la necesidad de realizar el trata-
miento y la ausencia de efectos secundarios del mismo?’.

La asuncion de que es preciso tomar un medicamento estd muy relacionada con la
mejoria sintomatica que se obtiene de manera inmediata tras la aplicacion del mismo.
Pero no solo esto, también influyen: la percepcion de que uno se siente realmente en-
fermo, las experiencias anteriores al realizar la terapia, las expectativas, el conocimiento
de laenfermedad y los consejos y puntos de vista de otros enfermos y de otros médicos.

En general, los pacientes sobreestiman el control de la enfermedad y minimizan sus
sintomas. Asi, en The 2009 Asthma Insight and Management Survey los enfermos pen-
saron que su asma estaba bien controlada si solo habian tenido que acudir 2 veces a
su médico en una visita no programada o ir a Urgencias del hospital 1 vez en el afio; si
tenian sintomas menos de la mitad del tiempo cuando hacian ejercicio o habian tenido
3 04 exacerbaciones en un aio, o habian pasado mas de 2 meses entre las exacerbacio-
nes. Por otro lado, muchos pacientes entienden mal el papel de los tratamientos para el
asma. En el mismo trabajo, el 67 % creia que el inhalador de rescate podia usarse de ma-
nera regular todos los dias, el 74 % conocia que la medicacion de control debia tomarse
diariamente, pero el 40 % creia que esto no era necesario si no se tenian sintomas. El
buen control para el paciente esta vinculado a la percepcién de alivio de los sintomas?*8,

En cuanto a los efectos secundarios de la medicacién, los enfermos perciben los
efectos directos, pero también son sensibles a los efectos atribuidos a esa medicacion
en concreto (corticofobia), o ala aversiéon de la poblacion general atomar medicamen-
tos de manera sostenida.

Ademas de estos dos importantes factores, la toma de decisiones se realiza dentro
de un contexto personal en el que no se pueden olvidar las creencias, las emociones,
las influencias culturales, la mala informacién, la dificultad de realizar el tratamiento y
el coste econdmico del mismo?Y”. Como ejemplo de cémo las creencias erréoneas mo-
difican el comportamiento y disminuyen la adhesién, hay un trabajo donde se observa
que los pacientes que utilizan remedios de herboristeria tienen una tasa de adhesion
al tratamiento muy inferior a los que no creen en esos remedios?*.

Hay una serie de factores que no son atribuibles al enfermo. Por ejemplo: la croni-
cidad y la ausencia o la estabilidad de los sintomas a lo largo del tiempo son variables
ligadas a las caracteristicas de la enfermedad que hacen que disminuya la adhesion.
Las variables unidas al tipo de tratamiento serian: los regimenes terapéuticos compli-
cados, las multiples dosis a lo largo del dia, el uso de distintos aplicadores para cada
tipo de medicamento y la dificultad o facilidad de utilizacién, el coste, etc. Por ultimo,
no se debe olvidar que una parte muy importante de la baja adhesién a los tratamien-
tos se debe a una mala relacion médico-paciente: falta de tiempo, de empatia, etc.?%.
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Tabla l. Causas de falta de adhesion

Factores vinculados al paciente

e Presencia de trastornos fisicos

e Dificultades cognitivas

e Comorbilidades psiquiatricas

e Edad (nifios, adolescentes y ancianos)
e Conocimiento

e Expectativas

e Apoyo social y familiar

Variables vinculadas a la enfermedad

e Cronicidad
e Estabilidad de los sintomas
e Ausencia de sintomas

Variables vinculadas al tratamiento

e Alta cantidad de dosis diarias

e Presencia de efectos secundarios

e Complejidad de los regimenes terapéuticos
e Facilidad de uso

e Costes

Variables relacionadas con la relacion médico-paciente

e Malarelacién
e Comportamiento inadecuado del médico o del paciente

Modificado de Braido??°

Resumiendo, podriamos decir que entre los pacientes con baja adhesion no inten-
cionada las causas mas importantes serian: la falta de entendimiento entre el médico
y el paciente, no conocer la necesidad del cumplimiento o no recordar las instruc-
ciones del médico, los olvidos, las barreras linglisticas o el estilo de vida ajetreado y
desordenado.

Entre aquellos con baja adhesién intencionada: los que creen no necesitar el trata-
miento, o los que opinan que tienen mas inconvenientes que ventajas, los que tienen
miedo a los efectos adversos y los que utilizan tratamientos alternativos.

Estrategias de mejora
La primera recomendacién de todas las guias terapéuticas del asma para conse-
guir un tratamiento eficaz es conseguir que el paciente alcance un nivel de conoci-

miento y habilidades suficientes como para desempefar un papel esencial en el ma-
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nejo de su enfermedad’??%, El grado de recomendacién y los niveles de evidencia de
esta afirmacién son maximos. También estd demostrado, con nivel de evidencia A, que
la implicacién del paciente en el tratamiento y su automanejo reducen la morbilidad
por asma en adultos y nifos.

Sera preciso, por tanto, hacer entender a los pacientes el alcance del diagnéstico
de su enfermedad (comprender y manejar adecuadamente el rechazo que esto pue-
da producir), la necesidad de un tratamiento bien realizado y continuo, plantear unas
expectativas terapéuticas razonables, explicar las caracteristicas de los distintos far-
macos y su uso adecuado, asi como las instrucciones oportunas sobre el manejo de los
inhaladores, evidenciar los problemas que conlleva lafalta de adhesién al tratamiento
y proveer a los enfermos de un plan de autocuidados por escrito. Estd comprobado
que lo que mas influye en la consecucién de una adecuada adhesién es que los pacien-
tes crean firmemente en la necesidad del tratamiento??2.

e Desterrar los miedos a efectos secundarios: en un estudio con 359 pacientes
con asmay EPOC que sabian que estaban tomando ICS, casi la mitad describie-
ron sufrir mas de 10 efectos adversos de los mismos, la gran mayoria infunda-
dos; solo el 29 % de los que tomaban f, referian algun efecto secundario®®. La
asociacion subjetiva que los pacientes hacen entre efectos adversos y medica-
cion tiene un impacto muy importante en el cumplimiento del tratamiento, inde-
pendientemente de que la asociacién sea o no confirmada de manera objetiva.
Es necesario identificar las preocupaciones del enfermo en cuanto al tratamien-
to continuado y sus efectos no deseados y disiparlas.

e Resolver las dudas, mitos y creencias erréneas, pero desde el consejo, no desde
la imposicién. Comprender las distintas caracteristicas culturales y religiosas de
los pacientes con asma, los miedos a la estigmatizacion social y la existencia de
pseudoterapias que pueden disminuir el grado de cumplimiento o el rechazo a la
medicacion?'’.

e |dentificar factores de riesgo de baja adhesion: ser joven es el principal factor que
influye negativamente en la adhesion, independientemente del género??*. Tener
en cuenta que las minorias étnicas, los pacientes con bajo nivel sociocultural y
econdémico y los que presentan patologia psiquiatrica tienen, en general, unos ni-
veles de adhesion mucho mas bajos?®’.

e Aprovechar aquellos momentos en que es posible trabajar la motivacién: los pa-
cientes aumentan la adhesién al tratamiento después de experimentar una exa-
cerbacion?'4,

e Facilitar el tratamiento, mejorando la usabilidad y el atractivo de los inhaladores,
evitando, en lo posible el uso de dispositivos complicados y muy distintos entre si.
Mejorar los regimenes terapéuticos, disminuyendo el nimero de farmacos (uti-
lizando combinaciones cuando sea posible) y el niimero de dosis diarias. Se ha
comprobado que el uso de inhaladores con una combinacion de ICSy 8, compor-
taunriesgo 17 % menor de abandonar el tratamiento que los mismos farmacos
en inhaladores separados?®®. En revisiones sistematicas sobre la influencia de la
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dosificacién en la adhesion al tratamiento de enfermedades crénicas se constata
que: la administracion tnica diaria se asocia a mejor adhesion (tasay duracion) en
comparacion con dosis administradas 2, 3 o 4 veces al dia??>. En metanalisis que
incluyen medicacion inhalada, las cifras de adhesion bajan de manera progresiva
desde una a cuatro tomas diarias, disminuyendo hasta casi la mitad cuando com-
paramos tomar el tratamiento una o cuatro veces al dia?%.

e Ayudarse con nuevas tecnologias pudiera ser una forma de aumentar el cumpli-
mento terapéutico, aunque la evidencia en la vida real todavia es muy limitada.
Hay estudios sobre apps para el automanejo del asma en teléfonos méviles y ta-
bletas??’, aparatos electrénicos acoplados al inhalador que avisan de la necesidad
de utilizarlo??, recordatorios de mensajes de texto???, audiovisuales?®, sistemas
interactivos de respuesta de voz a través del teléfono movil?®!y otros.

e Utilizar cuestionarios validados autocumplimentados (test de Morisky-Green,
MARS-A, test de Haynes-Sackett) o, mejor aln, el mas especifico y adaptado a
nuestra practica clinica y validado en espanol, el Test de Adhesion a Inhaladores
(TAI)?%2, pueden ser un buen marcador del cumplimiento terapéutico. Podemos
asociar estos datos a la informacion obtenida en el registro electrénico de la
retirada de los farmacos en la farmacia por el paciente ya que, en nuestro pais,
la mayoria de los servicios sanitarios publicos cuentan con receta electrénica y
ofrecen fechas y nimero de envases dispensados en farmacias. La razén de este
enfoque combinado es que los dos métodos son complementariosy, por lo tanto,
su uso conjunto deberia, al menos hipotéticamente, arrojar resultados mas pre-
cisos que cada uno por su lado.

Desde un punto de vista practico, posiblemente este sea el mejor método para
medir la adhesién en la consulta médica habitual, ya que es una manera simple,
fiable y de bajo coste. Las guias clinicas de tratamiento del asma recomiendan
utilizar ambos métodos conjuntamente para evaluar la adhesién al tratamiento.

En un estudio realizado recientemente en Espafa en servicios de Neumolo-
gia, Alergia, Medicina Interna y Medicina de Familia se estudiaron 406 pa-
cientes con asma que completaron el cuestionario TAl y a los que se controlé
la retirada de medicamentos de la farmacia. Teniendo en cuenta los datos del
TAI, un 45,1 tuvo buena adhesion (TAI 50); midiendo la retirada de medica-
mentos, solo el 62,1 % de los pacientes con asma retiraron mas del 80 % de
las prescripciones. Si se valoraban conjuntamente los resultados de ambos,
el porcentaje de pacientes con asma con mala adhesién se elevaba al 74,4 %.
Las dos medidas estuvieron de acuerdo en el 56,9 % de los casos. El gra-
do de concordancia entre las dos medidas fue estadisticamente significativo
(p < 0,001) pero débil. Elenfoque combinado fue significativamente mejor que uti-
lizar solo el TAl en términos de especificidad (100 % frente a 38,0 %), valor predic-
tivo positivo (100 % frente a 49,6 %) y negativo (89,9 % frente a 77,3 %). No se ob-
servaron diferencias en la sensibilidad (84,5 %) entre el enfoque combinado y TAI.
El mayor valor de este trabajo es confirmar algo que hasta este momento no ha-
bia sido demostrado, que el uso combinado del TAl y el registro electrénico de
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retirada de farmacos (Re-TAl) es mas util que cualquiera de ellos por separado
para detectar a los pacientes con asma no adherentes?3,

Por dltimo, no podemos olvidar que la actitud del médico en laconsultay larelaciéon
médico-paciente es fundamental a la hora de conseguir un adecuado cumplimiento
terapéutico. Debemos erradicar de nuestra practica clinica las actitudes adversas:
juzgar a los pacientes, reprenderlos o enfadarse porque no cumplan el tratamiento,
advertir y castigar la falta de implicacion en su terapia. Todo esto no llevara a ninguna
mejora. Al contrario, seremos capaces de aumentar la adhesién al tratamiento si so-
mos capaces de aumentar la empatia, educando, consensuando terapias, implicando al
enfermo, reforzando las actitudes positivas y minimizando las negativas, afrontando
los miedos y trabajando la autoeficacia, en resumen: motivando al paciente (tabla Il).

En resumen, como se ha resaltado recientemente en un estudio Delphi realizado
en nuestro pais sobre este tema, la falta de adhesion al tratamiento en el asma tiene
un impacto econdmico sustancial. Las causas mas importantes de este problema son
las creencias de los pacientes sobre el tratamiento y la complejidad de los dispositi-
vos de inhalacion. Los médicos participantes coincidieron en que las estrategias mas
transcendentales para mejorar la adhesién serian la modificacion de las opiniones de
los pacientes, la capacitacion de los profesionales en el manejo de la adhesion y la
personalizacién de las intervenciones??>,

Tabla ll. Herramientas de comunicacion para mejorar la adhesion

e Evaluar las barreras del lenguaje: lenguaje, analfabetismo, discapacidad auditiva
e Escucha activa con comunicacion no verbal mejorada

e Preguntas de final abierto

e Afirmaciones y resimenes de declaraciones del paciente

e Instrucciones claras de medicacion

e Demostrar la administraciéon de medicamentos

e Toma de decisiones compartida

Modificado de Shams?3*
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Anexo |. Tabla de farmacos e inhaladores para el asma comercializados en Espaiia

Anexo l. Tabla de farmacos e inhaladores
comercializados en Espana

m Dispositivo Nombre comercial

Budesoénida

ANTIINFLAMATORIOS

pMDI

Pulmicort®

Pulmictan®

Olfex Bucal®
Budesoénida Aldo Unién®
Ribujet®

Turbuhaler®

Pulmicort®

Breezhaler®

Miflonide®

Easyhaler® Budesoénida Easyhaler®
Novolizer® Novopulm®
Novolizer®
Solucién para nebulizar Pulmicort®
Budesonida Aldo-Union®
Beclometasona pMDI Beclo-asma®
Becotide®
Becloforte®
Fluticasona propionato pMDI Flixotide®
Inalacor®
Trialona®
Flusonal®
Accuhaler® Flixotide®
(Diskus®) Inalacor®
Trialona®
Flusonal®
Ciclesonida pMDI Alvesco®
Mometasona Twisthaler® Asmanex®
SABA
Salbutamol pMDI Salbutamol Aldo Unién®
Salbutamol Sandoz®
Ventoaldo®
Ventolin®
Solucioén para nebulizar Ventolin®
Salbuair®
Terbutalina Turbuhaler® Terbasmin®
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Ipratropio

Olodaterol

SAMA
pMDI

Atrovent®

Atroaldo®

Bromuro Ipratropio Aldo
Unién®

Solucién para nebulizar

LABA

Respimat®

Atrovent Monodosis®
Bromuro de ipratorio
Aldo-Union®

Striverdi®

Indacaterol

Breezhaler®

Hirobriz®
Onbrez®
Oslif®

Formoterol

pMDI

Broncoral Neo®
Formoterol Aldo Unién®
Formoterol Stada®

Aerolizer®

Broncoral®

Foradil®

Neblik®

Formoterol Aldo-Union®
Formoterol Stada®

Turbuhaler®

Oxis®

Novolizer®

Formatris®

Salmeterol

Tiotropio

Accuhaler® (Diskus®)

Beglan®
Betamican®
Inaspir®
Serevent®

pMDI

LAMA

Respimat®

Beglan®
Betamican®
Inaspir®
Serevent®

Spiriva®

Handihaler®

Spiriva®

Zonda®

Braltus®
Gregal®

Aclidinio

Genuair®

Bretaris®
Eklira®
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Anexo |. Tabla de farmacos e inhaladores para el asma comercializados en Espaiia

Farmaco Dispositivo Nombre comercial
Glicopirronio Breezhaler® Enurev®
Seebri®
Tovanor®
Umeclidinio Ellipta® Incruse®
LABA + LAMA
Tiotropio + olodaterol Respimat® Spiolto®
Yanimo®
Aclidinio + formoterol Genuair® Duaklir®
Brimica®
Glicopirronio + indacaterol | Breezhaler® Ultibro®
Ulunar®
Xoterna®
Umeclidinio + vilanterol Ellipta® Anoro®
SABA + SAMA

Salbutamol + ipratropio

Solucién para nebulizar

Combiprasal®

LABA + ANTIINFLAMATORIOS

Beclometasona + formoterol | pMDI Foster®
Formodual®
Nexthaler® Foster®
Formodual®
Budesodnida + formoterol Easyhaler® Bufomix®
Gibiter®
Spiromax® DuoResp®
BiResp®
pMDI Rilast®
Symbicort®
Turbuhaler® Rilast®
Symbicort®
Fluticasona propionato + pMDI Flutiform®
formoterol BAI Flutiform®
K-Haler®
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Farmaco Dispositivo Nombre comercial

Fluticasona propionato + Accuhaler® (Diskus®) Anasma®

salmeterol Inaladuo®
Plusvent®
Seretide®

pMDI Anasma®

Inaladuo®

Plusvent®

Seretide®
Salmeterol/fluticasona Kern
Pharma®

Forspiro® Airflusal®

Spiromax® Aerivio®

Easyhaler® Salflumix®
(proxima aparicion)

Fluticasona furoato + Ellipta® Relvar®
vilanterol

LABA + LAMA + ANTIINFLAMATORIOS

Beclometasona + formoterol | pMDI Trimbow®

+ glicopirronio

Fluticasona furoato + Ellipta® Trelegy®
umeclidinio + vilanterol (proxima aparicion)

Anexo ll. Técnica de inhalaciéon con los diferentes
dispositivos

pMDI

e Quitar la tapa de la pieza bucal.

e Agitar el inhalador (no es necesario en los dispositivos de particulas extrafinas con el farmaco en solucién,
Modulite®y Alvesco®).

e Mantener el inhalador vertical (boquilla en la parte inferior).

e Vaciar los pulmones lentamente, hasta donde sea comodo (para vaciar los pulmones).

e Colocar laboquilla entre los labios y los dientes, evitando que la lengua obstruya la salida de la boquilla.

e Comenzar a inhalar lentamente, a través de la boca y al mismo tiempo presionar el dispositivo para
activar una dosis.

e Mantener una inhalacién lenta y profunda, a través de la boca, hasta que los pulmones estén llenos de
aire.

e Aguantar larespiracion 10 s (como minimo 5's).

e Soplar lentamente.
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pMDI con camara de inhalacion

e Quitar la tapa de la pieza bucal.

e Agitar el inhalador (no es necesario en los dispositivos de particulas extrafinas con el farmaco en solucién,
Modulite®y Alvesco®).

e Manteniendo el inhalador vertical acoplarlo a la cAmara.

e Pulsar 1 solavez el pMDI.

e Vaciar los pulmones lentamente, hasta donde sea comodo (para vaciar los pulmones).

e Colocar la boquilla de la cdmara entre los labios y los dientes, evitando que la lengua obstruya la salida
de laboquilla.

e Inspirar lentamente hasta que los pulmones estén llenos o respirar 5 o0 6 veces a través de la cdmara.

e Aguantar la respiracion 10 s (como minimo 5s).

e Como alternativa en pacientes incapaces de mantener la respiracion el tiempo mencionado, se puede
considerar la posibilidad de que efectiien multiples respiraciones seguidas en la misma maniobra.

o Si es necesaria otra dosis de farmaco, repetir desde el paso 2.

e Tapar el pMDI.

e Soplar lentamente.

pMDI con camara de inhalacion y mascarilla facial en nifios menores de 4 aiios

e Colocar al niflo apoyando su cabeza sobre el brazo izquierdo de cuidador sin que el paciente se encuen-
tre tumbado.

e Retirar la tapa del inhalador y agitarlo antes de conectarlo a la camara.

e Situar la mascarilla apretada alrededor de la bocay de la nariz del nifio.

e Apretar el pulsador una vez con la cdmara horizontal y el inhalador en vertical.

e Mantener la posicién de la mascarilla mientras el nifio respira observando la valvula. Pueden ser vélidas
5 respiraciones o 10 segundos respirando a volumen corriente.

o Repetir los pasos para cada dosis con intervalos de 30-60 segundos entre dosis.

e Retirar el inhalador y taparlo.

e Enjuagar laboca con aguay lazona de contacto de la mascarilla. En el caso de un lactante o nifio peque-
fo, se le limpiara tanto la boca como la cara con una gasa humedecida en agua.

pMDI y camara de inhalacion con boquilla en nifilos mayores de 4 aiios

e Retirar la tapa del inhalador y agitarlo antes de conectarlo a la camara.

e Situar la boquilla en la boca del nifio.

e Apretar el pulsador una vez con la cdmara horizontal y el inhalador en vertical.

e Mantener la posicidn de la mascarilla mientras el nifio respira observando la valvula. Pueden ser vélidas
5 respiraciones respirando a volumen corriente.

o Repetir los pasos para cada dosis con intervalos de 30-60 segundos entre dosis.

e Retirar el inhalador y taparlo.

e Enjuagar la boca con agua.

SMI

Cargadel dispositivo:

o Retirar la base transparente.

e Empujar suavemente el extremo estrecho del cartucho hacia el interior del dispositivo hasta oir un clic,
asegurarse de que se ha introducido totalmente.

e Colocar la base transparente.

e En posicién vertical (boquilla en la parte superior), girar la base (media vuelta) hasta oir un clic.

e Abrir la tapa verde de la boquilla.

o Presionar el botdn de liberacién de dosis. Repetir esta operacion unas 4 a 6 veces, hasta observar que se
genera la nube de aerosol. El dispositivo esta listo para ser utilizado.
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Utilizacion del dispositivo:

e En posicién vertical (boquilla en la parte superior), girar la base (media vuelta) hasta oir un clic.

o Abrir la tapa de la boquilla.

e Vaciar los pulmones lentamente, hasta donde sea comodo (para vaciar los pulmones).

o Colocar la boquilla entre los labios y los dientes, evitando que la lengua obstruya la salida de la boquilla.

e Inspirar lentamente hasta que los pulmones estén llenos mientras se presiona el botén de liberacion de
dosis.

e Aguantar larespiracion 10 s (como minimo 5 s).

e Soplar lentamente.

e Sino debe realizar una nueva inhalacion, tapar el dispositivo.

BAI

e Agitar el inhalador.

o Abrir completamente la tapa.

e Mantener el inhalador vertical (boquilla en la parte inferior).

e Vaciar los pulmones lentamente, hasta donde sea comodo (para vaciar los pulmones).

e Colocar laboquillaenlabocacon el inhalador en el posicion vertical, con los labios sellados firmemente
alrededor de la boquilla.

e Inhalar lentamente a través de la boca.

e Continuar inhalando durante al menos 3s.

e Aguantar la respiracion 10 s (como minimo 5 s).

e Soplar lentamente.

o Si debe realizar una nueva inhalacion, tapar y destapar el inhalador.

DPI multidosis

e Quitar o desplazar (segtin el modelo) |a tapa de la pieza bucal/abrir el dispensador.

e Cargar el dispositivo (en algunos modelos no es necesario, se cargan al destapar el dispositivo).

e Vaciar los pulmones lentamente, hasta donde sea comodo (para vaciar los pulmones), lejos de la boquilla.

e Colocar la pieza bucal en la boca, cerrando los labios alrededor y evitando que la lengua la obstruya.

e Inhalar desde el principio con el maximo esfuerzo inspiratorio tan profundo y fuerte como pueda hasta
llenar los pulmones.

e Retirar el dispositivo de la boca sin exhalar dentro de él.

e Aguantar larespiracion 10 s (como minimo 5 s).

e Soplar lentamente.

e Cerrar el dispositivo.

DPI monodosis

o Quitar la tapa de la pieza bucal/abrir el dispensador.

e Colocar la capsula en el inhalador.

o Apretar los pivotes para agujerear la capsula.

e Vaciar los pulmones lentamente, hasta donde sea comodo (para vaciar los pulmones), lejos de la boquilla.

e Colocar la pieza bucal en la boca, cerrando los labios alrededor y evitando que la lengua la obstruya.

o Inhalar desde el principio con el maximo esfuerzo inspiratorio tan profundo y fuerte como pueda hasta
llenar los pulmones.

e Retirar el dispositivo de la boca sin exhalar dentro de él.

o Repetir la maniobra inhalatoria.

e Aguantar larespiracion 10 s (como minimo 5 s).

e Soplar lentamente.

e Comprobar que la capsula estd vacia, en caso contrario repetir la inhalacion.

e Retirar la capsula vacia.

e Cerrar el dispositivo.
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