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EDITORIALES

Tratamiento de mantenimiento y paliativo con un solo
inhalador (SMART) para controlar el asma en la practica
general: ;donde nos encontramos?
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A pesar de las opciones farmacologicas eficaces para el
tratamiento del asma, la mayoria de los pacientes no consigue un
buen control’. Es frecuente el incumplimiento del tratamiento, y se
observa a menudo una excesiva confianza en los agonistas B, de
accion corta (ABAC) y un uso insuficiente de los corticosteroides
inhalados (Cl)2. Existe una necesidad real de nuevos tratamientos
para mejorar los resultados.

Una modalidad terapéutica que ha despertado la atenciéon y
ha suscitado controversia es el tratamiento de mantenimiento y
paliativo con un solo inhalador (SMART) empleando el inhalador
de combinacién con budesénida-formoterol Symbicort™. SMART
se recomienda por motivos pragmaticos y tedricos®, y Riemersma
y cols. examinan su uso en el ambito de la atenciéon primaria en
este nimero de PCRJ.#

En el modelo “gradual” tradicional de directrices para el
asma se anaden clases de tratamientos y se aumentan las dosis
cuando no se logra el control. La mayoria de los pacientes utiliza
tratamiento “preventivo” regular con Cl y un inhalador adicional
de ABAC "a demanda”; pero cuando los pacientes sigue sin
controlarse con Cl, se anade tratamiento con agonistas B, de accion
prolongada (ABAP), cada vez méas en forma de un inhalador de
combinacién con CI/ABAP en dosis fija. La estrategia tradicional ha
consistido en prescribir un inhalador de combinaciéon con CI/ABAP
gue proporciona dosis suficientes de Cl y ABAP para conseguir el
control, y un ABAC adicional para uso de “rescate”, por lo cual la
mayorfa de los pacientes utiliza al menos dos inhaladores diferentes.
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Sin embargo, en el modelo SMART, el paciente solo utiliza un
inhalador con CI/ABAP, para tratamiento de mantenimiento
y uso de rescate adicional en vez de ABAC. Esto determina una
dosis variable de Cl, que es mayor cuando el paciente tiene mas
sintomas. La justificacion es que una dosis superior de Cl cuando
aumentan los sintomas mejora los resultados al disminuir el riesgo
de reagudizacién® y de hecho disminuye la exposicién total a los Cl
sin poner en peligro tales resultados.

Aunque se ha dicho que SMART es seguro y mas eficaz
que las pautas tradicionales, persiste la controversia sobre su
eficacia relativa en comparacién con el tratamiento basado en las
directrices, y con respecto a cuando y en quién se debe utilizar.
Las criticas sefalan que el programa de los ensayos SMART no
ha comparado realmente este tratamiento con la mejor practica
actual, puesto que los grupos de control (en general constituidos
por una pauta en dosis fijas) en dichos estudios reciben de
forma crénica un tratamiento insuficiente®. Se han publicado
recientemente revisiones Cochrane de SMART; en una de ellas
se concluia que a pesar de las pruebas de que disminuye las
reagudizaciones en comparacion con la monoterapia con Cl en
dosis fijas, faltan pruebas de sus ventajas sobre el tratamiento
basado en las directrices’. En una segunda revisién® se concluye
qgue en el asma leve no se sabe todavia si el uso de SMART
mediante un inhalador con budesénida/formoterol para aliviar
los sintomas asmaticos tiene efectos beneficiosos clinicamente
importantes (lo que indica que es probable que la monoterapia
con Cl mas ABAC a demanda siga siendo la estrategia adecuada
para la mayoria de los pacientes), pero que en pacientes mas
graves con riesgo de reagudizacion el inhalador con CI/ABAP en
combinacién de SMART redujo las reagudizaciones.

En la actualidad, SMART solo es posible en inhaladores
que contengan el ABAP formoterol, pues su inicio rapido de la
accién (similar al de los preparados de ABAC®) posibilita su uso
como broncodilatador de rescate de comienzo rapido, con una
dosis maxima de 72 pg/dia. (Las formulaciones de Symbicort™
contienen 6 & 12 pg por pulverizaciéon y con SMART se usan
en general formulaciones de 6 pg; la dosis diaria total no debe
exceder de 8 pulverizaciones/dia). Aunque en teoria es posible
utilizar este tratamiento con otros inhaladores combinados que
contengan formoterol, los datos actuales (y las disposiciones
legales de la licencia) sélo permiten su uso con Symbicort™. No
obstante, a pesar de estas limitaciones, la sencillez y facilidad
del tratamiento SMART - y el amplio programa de estudios que
respaldan su uso - lo han popularizado entre los pacientes y los
médicos, y actualmente se utiliza de forma generalizada.

Seguimos sin saber con exactitud cémo encaja SMART
en nuestra estrategia global y en quién se debe utilizar. El
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tratamiento con Cl se emplea para controlar la inflamacion de las
vias respiratorias, y un control eficaz de la inflamacién disminuye
a lo largo del tiempo la hiperreactividad bronquial (HRB), la
“contraccion” del musculo liso de las vias respiratorias que
provoca los episodios de broncoconstricciéon cuando se produce
la exposicién a los desencadenantes. Un posible problema de
SMART es que se administre un tratamiento antiinflamatorio
insuficiente a (al menos algunos) pacientes, con la consiguiente
persistencia de la inflamacion y el aumento de la HRB. En un
estudio reciente se ha comparado la inflamacion de las vias
respiratorias en pacientes aleatorizados para recibir SMART o una
pauta en combinaciéon de dosis fijas de 4 veces la dosis diaria de
ClI'°, Se observé menos inflamacion en el grupo de dosis fijas,
si bien el grado de inflamacién en la mayor parte del grupo de
SMART estuvo en el nivel asociado a un control clinico estable,
por lo que no esta clara la importancia clinica de esta observacion.

En el estudio de atencién primaria de Riemersma y cols. de
pacientes con asma leve a moderada* se aleatorizé a los pacientes
estables para recibir SMART o el “tratamiento habitual”, y se
observaron una serie de mediciones de control durante 12 meses;
la HRB se midi6 en el momento basal y después de 12 meses.
El estudio reveld6 que aunque el grupo de SMART recibié un
59% menos de Cl, la variacion de la HRB a lo largo del ensayo
no fue significativamente diferente entre los grupos, y los
resultados clinicos fueron asimismo similares. Esto es sumamente
tranquilizador para los pacientes y los médicos que usan la pauta
SMART, si bien cabe hacer algunas observaciones precautorias.
En primer lugar, se trata de un estudio relativamente pequefio
que reclutd a pacientes estables, por lo que podria haber un
subgrupo de pacientes con una inflamacién mas intensa en los
que la HRB habria aumentado con la menor cantidad de Cl. En
segundo lugar, aunque el estudio duré 12 meses, es posible que
la HRB varie durante periodos prolongados, y se podrian observar
diferencias en un estudio mas largo. En tercer lugar, los resultados
no se pueden extrapolar a pacientes inestables o pacientes con
enfermedad menos controlada (o a los que usen otros inhaladores
combinados que contengan formoterol).

¢ Cudl es nuestra situacion actual? SMART es actualmente una
estrategia realista para adultos en el “paso 3" de las directrices
BTS/SIGN, es decir, los que precisan ABAP ademas de Cl y que
utilizan inhaladores de combinacién en dosis fijas con budesénida
y formoterol. Tiene la ventaja de la sencillez y, en pacientes estables
con asma leve a moderada, es improbable que deteriore la HRB
y permite utilizar menores dosis acumuladas de Cl sin perder
el control. SMART puede ser particularmente Util en pacientes
con mal cumplimiento de su tratamiento preventivo regular;
se ha demostrado que el uso de Cl aumenta en tales pacientes
aleatorizados para recibir SMART". Es necesario determinar si
hay otros grupos de pacientes que deben ser tratados o no con
SMART y si se puede emplear con otros inhaladores combinados.
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