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ASMA EN ADULTOS MAYORES

Asthma in older adults
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RESUMEN

El asma se ha considerado a menudo como una enfermedad cuyo inicio se
produce en la infancia. Sin embargo, recientes estudios poblacionales han infor-
mado que el inicio del asma es comun en las personas mayores.

La carga sanitaria, personal y econémica del asma puede ser mds significativa
en los ancianos que en sus homdlogos mds jévenes, particularmente en lo que
se refiere a la mortalidad, la hospitalizacién, los costos médicos o la calidad de
vida relacionada con la salud.

El asma en el Adulto Mayor (AAM) sigue siendo subdiagnosticada y subtratada.
El objetivo principal de esta Revisién es identificar las necesidades no satisfe-
chas en los campos de investigacion y préctica para AAM, asi como encon-
trar nuevas direcciones de investigacion, proponer nuevas estrategias terapéu-
ticas y mejorar los resultados para el creciente nimero de personas mayores
con asma.

El desaffio de hoy es fomentar la investigacion en AAM, utilizando el conoci-
miento existente para mejorar el diagndstico, y los diagndsticos deferenciales,
asi como educar al paciente, desarrollar un enfoque terapéutico seguro y eficaz,
controlar la enfermedad y, finalmente, proporcionar una mejor calidad de vida.

Palabras claves: edad, asma en adulto mayor, alergia, envejecimiento.

ABSTRACT

Asthma has often been considered as a childhood disease. However; recent
population studies reported that asthma is common in the elderly

The burden of asthma may be more significant in the elderly than in their
younger counterparts, particularly with regard to mortality, hospitalization, me-
dical costs or health-related quality of life.Asthma in the Elderly (AIE) is still un-
der-diagnosed and under-treated.

The primary aim of this review is to identify unmet needs in the fields of re-
search and practice for AIE. This will enable us to find new research directions,
propose new therapeutic strategies, and ultimately improve outcomes for el-
derly people with asthma.

The challenge today is to encourage new research in AlE, but to already use
existing knowledge we have to make the diagnosis of AlE, educate the patient,
develop a therapeutic approach to control the disease, and ultimately provide
a better quality of life to our elderly patients
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INTRODUCCION

Fl asma se ha considerado a menudo como una enferme-
dad cuyo inicio se produce en la infancia. Sin embargo,
recientes estudios poblacionales han informado de que
el inicio del asma es comtn en las personas mayores, con
prevalencias que van desde 4,5% a 12,7% en los 65 afos
y més'*. Ademds, la carga sanitaria, personal y econdmi-
ca del asma puede ser mds significativa en los ancianos que
en sus homdlogos mds jévenes, particularmente en lo que
se refiere a la mortalidad, la hospitalizacién, los costos mé-
dicos o la calidad de vida relacionada con la salud *¢. Sin
embargo, ¢l asma en ¢l adulto mayor (AAM) sigue siendo

subdiagnosticada y subtratada*”®.
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Nuestra comprension de esta enfermedad “vieja pero nue-
va” sigue siendo incompleta, ya que tanto las encuestas so-
bre el asma como los ensayos clinicos han excluido con
frecuencia a sujetos de edad avanzada®. Incluso los estu-
dios epidemiolégicos y de observacién han sido escasos, lo
que serfa clave para proporcionar conclusiones en la com-
prensién de su historia natural y fisiopatologfa.

Por lo tanto, es una tarea importante reconocer nuestros
desafios actuales y establecer direcciones futuras®. El ob-
jetivo principal de este trabajo es identificar las necesida-
des no satisfechas en los campos de investigacion y practi-
ca para AAM. Una lista resumida se presenta en la Tabla 1.
Esto nos permitird encontrar nuevas direcciones de investi-
gacion, proponer nuevas estrategias terapéuticas y, en alti-
ma instancia, mejorar los resultados para el creciente niime-
ro de personas mayores con asma.

IMPACTO DEL ASMA EN EL ADULTO
MAYOR

La determinacién de la prevalencia exacta de AAM es
poco conocida. Entre las barreras que dificultan su evalua-
cién podemos mencionar:

1. El subdiagndstico debido a la disminucién de la percep-
cién o la subnotificacién de los sintomas por los pacientes’,
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TABLA . Lista sugerida de preguntas pendientes de respuestas clinicas sobre el asma en el adulto mayor.

Areas Topicos Preguntas pendientes
IAAM es cominmente diagnosticado como  jExisten métodos para diferenciar mejor el AAM de la EPOC?
EPOC, resultando en el subdiagndstico y el sub-  ;Se podrdn desarrollar mejores métodos de diagndstico y bio-
tratamiento del asma? marcadores?
La prevalencia de hiperreactividad bronquial au-  ;Son valiosas las mediciones de hiperreactividad de las vias aé-
o menta con la edad. rea en personas de edad avanzada?
Diagndstico

Determinar la carga de la enfermedad y la histo-

ria natural de AAM.

iCudl es la prevalencia, incidencia, mortalidad y morbilidad de
AAM en diferentes regiones y contextos?

;Son las cohortes de nacimiento actuales con interés en el asma
y la alergia las que vale la pena estudiar mds? ;Cudles son las
opciones para agrupar datos?

Asociacion entre AAM vy las enfermedades de las

o vias respiratorias superiores.
Ciencia bdsica

Asociacidn entre AAM e infeccidn, obesidad, ma-

duracién inmune.

Papel de las enfermedades de las vias respiratorias superiores
en la patogénesis del asma.

Clarificar el papel de la inmunosenescencia en la fisiopatolo-
gfa del asma.

Falta de estudios sobre los efectos especificos de
los medicamentos para el asma nuevos y anti-

Intervenciones
farmacoldgicas

guos en esta poblacién.

Eficacia y seguridad de los medicamentos orales inhalatorios en
asmadticos de edad avanzada. ;Y sus combinaciones?

iCudles son los efectos de las comorbilidades en la respuesta a
diferentes tratamientos?

Estudios de vida real en AAM del Grupo de Efectividad Respira-
toria (REG) y otras iniciativas

Intervenciones

o sico y ventilacién no invasivo
no farmacoldgicas

Eficacia, seguridad vy eficacia del entrenamiento fi-

i Tiene el entrenamiento de larga duracién eficacia? ;Es seguro
en todos los pacientes de edad avanzada?
Rehabilitacion en pacientes complejos

AAM: asma del adulto mayor.

2. La utilizacién subdptima de la espirometria, determi-
nacién del flujo pico y otras pruebas de diagndstico,

3. Clasificacidn errénea del asma como enfermedad pul-
monar obstructiva crénica (EPOC) y viceversa,

4. Fracaso en el reconocimiento del asma en sujetos con
comorbilidades tales como insuficiencia cardiaca con-
gestiva o EPOC,

5. La exclusién de sujetos de edad avanzada de estudios
basados en la poblacién de asma.

A pesar de estos desafios, la evidencia actual sugiere con-
sistentemente que el asma es comun entre los sujetos de
edad avanzada. En las dos encuestas a nivel nacional en
los Estados Unidos, las estimaciones de la prevalencia del
asma actual (definida como el asma diagnosticado por el
médico en sujetos con enfermedad activa) en los adultos
mayores de 65 afos fue del 3,6% para el periodo compren-
dido entre 1988 y 1994y del 5,9% entre 1980y 2004
Se considera que la incidencia a 5 afios de nuevos casos de
asma en sujetos mayores de 65 afos es de aproximadamen-
te 1 de cada 1.000"2,

EL ENVEJECIMIENTO DEL PULMON:
EL PAPEL DEL PROCESO ALERGICO,
INFLAMATORIO E INFECCIOSO

A diferencia de los nifios y adultos jévenes, el papel de la ato-
piay el asma en los sujetos mayores no estd atin bien estudia-

do. Cuando se examina la prevalencia de IgE especifica a alér-
genos, las poblaciones més jévenes, incluidos los sujetos con'y
sin asma, tienden a tener una mayor prevalencia de sensibili-
zacién a IgE especifica a alérgenos que la observada en grupos
de edad avanzada'. Sin embargo, la prevalencia de pacientes
asmdticos de mayor edad que son atdpicos no estd claramen-
te establecida. Durante muchos afos, el asma en pacientes de
mis edad se ha caracterizado como no atépico o “intrinse-
co”®. En las tltimas dos décadas, ha habido algunos informes
que investigan pacientes con asma de mayores de edad, que
han demostrado que la atopia (definida como sensibilizacién
aIgE al menos a un antigeno) no es infrecuente en este grupo.
El porcentaje reportado de pacientes mayores con asma atd-
pica versus no atdpica puede depender de las caracteristicas de
la poblacién estudiada'®"’. Sin embargo, se observé una ma-
yor tasa de sensibilizacién a los alérgenos en los pacientes de
edad avanzada con asma en comparacién con de los contro-
les sin asma'®. Por lo tanto, una importante pregunta sin res-
puesta es ¢cudl es el papel de la exposicion al alérgeno en pa-
cientes mayores sensibilizados con asma en la patogénesis y
la gravedad de la enfermedad? Un estudio reciente no mos-
tré asociacién de estado atépico y control deficiente del asma,
concluyendo que otros factores podrian desempenar un pa-
pel en la severidad del asma en los adultos mayores y con-
cluy6 que tiene que ser investigado mds a fondo'®. Ademis,
est4 bien establecido que el sistema inmune disminuye con la
edad, y los pacientes adultos mayores con asma son mds pro-
pensos a la infeccién de las vias aéreas que los sujetos mds jo-
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venes. Por otra parte, los estudios que exploran la asociacién
entre asma e infeccién se han dirigido principalmente a pa-
cientes pedidtricos.

En el futuro, los estudios clinicos y experimentales debe-
rfan centrarse en sujetos de edad avanzada con el fin de
aclarar el papel de la inmunosenescencia en la fisiopatolo-
gia del asma. En este sentido, se propone que el envejeci-
miento durante el curso de la vida es un riesgo acumula-
tivo para el desarrollo de asma grave, y podria explicar la
mayor incidencia de asma grave en las personas mayores.
Fl complejo proceso de inmunosenescencia —envejeci-
miento del sistema inmunoldgico— afecta al sistema inmu-
ne tanto innato como adaptativo.

El impacto clinico es probablemente el resultado de la pér-
dida de diversidad en el receptor de células T y el reperto-
rio de células B receptoras, por causa de la acumulacién de
células disfuncionales y disminucién de la produccién timi-
cay de la médula ésea. Inmunosenescencia en el sistema in-
mune innato parece reflejar una desregulacion, en lugar de
una funcién deteriorada; los cambios en la inmunosenes-
cencia de las células inmunes incluyen cambios en todas
las lineas celulares, especificamente en células T. El hecho
de que el envejecimiento de las células T fallan y tienen una
funcién reducida es motivo de preocupacion por tres razo-
nes. La primera es la inadecuada respuesta a la vacunaciéon
cuando las personas mayores son vacunadas recibir neumo-
vax y otros tipos de neumontia algunos dirigidos a bacterias
y otros dirigidos a virus en el desarrollo de una inmunidad
La respuesta es critica en los compartimentos de células
CD4, CD8 y células B. En adicidn, la falta de vigilancia
relacionada con el compartimiento de células T mediante
la ayuda de células NK y células T CD8 también debe ser
puesta en consideracién’.

Los Linfocitos T son disfuncionales, con caida de CD4 y
aumento de CDS8 sin coestimulacién por fallas en CD28
- CD80 / CD86. Por otra parte existe un marcador de se-
nectud del sistema inmunoldgico, indicado por el aumen-
to del titulo de IgG anti-CMYV sin funcién de proteccidn.
Las respuestas a las vacunas en adultos mayores son pobres
con excepcidn en la realizada con el virus del herpes zos-
ter/varicela, que presenta una robusta respuesta.

Por lo tanto, la investigacién de los factores de riesgo pre-
venibles relacionados con la edad es crucial®®.

DIAGNOSTICOY EVALUACION
CLINICA: SUPERPOSICION ENTRE
EPOCY ASMA

La funcién pulmonar disminuye con la edad debido al au-
mento de la rigidez de la pared tordcica, la reduccién de
la funcién muscular respiratoria y un aumento en el vo-
lumen residual por la pérdida de elasticidad. La disminu-
cién de la elasticidad de la via aérea se considera que es el
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principal factor que contribuye al aumento de la obstruc-
cién fija del flujo aéreo. El resultado es una disminucién
en la relacién FEV1/CVE, tal que las personas mayores sa-
nas podrian “normalmente” mostrar caracteristicas de los
volimenes pulmonares sugestivas de EPOC. Por lo tanto,
el diagndstico de AAM es un reto, y comtinmente es diag-
nosticado como EPOC, lo que resulta en un subdiagnés-
tico y el subtratamiento de asma®.

La obstruccion al flujo de aire significativa, irreversible y re-
lacionada con el tabaquismo en adultos mayores suele ser de-
bida a EPOC, mientras que la remodelacién o bronquiecta-
sia con fibrosis segmentaria es mds caracteristica de los adul-
tos mayores con asma. Los pacientes con EPOC suelen tener
mayor volumen pulmonar (atrapamiento de aire), disminu-
cién de la capacidad de difusion y cambios enfisematosos en
im4genes tomograficas de alta resolucién (a menudo ausentes
en radiograffas de térax). Cuando estos hallazgos estan pre-
sentes, los pacientes con disnea persistente y FEV1 reducido
son mds propensos a tener EPOC que AAM *..

Las principales caracteristicas clinicas distintivas entre
los dos tipos de enfermedades de las vias respiratorias
son: la historia personal o familiar de atopia y/o asma
con sintomas que comienzan en la infancia es mds carac-
teristica de pacientes con asma, mientras que la historia
de fumar cigarrillos y la aparicién de los sintomas en los
adultos es mas probable en la EPOC; el aumento de los
biomarcadores incluyendo la fraccién éxido nitrico ex-
halado, el aumento de cosinéfilos periféricos y de espu-
to, y de la IgE total y especifica del suero que es predic-
tivo de asma. Sin embargo, las excepciones a estas reglas
no son nada inusual?!.

Se ha sugerido que, en general, la prevalencia de hiperreac-
tividad de las vias respiratorias aumenta con la edad, y
existe una correlacién positiva entre la edad y la hiperreac-
tividad de las vias respiratorias en sujetos mayores de 65
afios??. La importancia clinica de estas observaciones su-
braya que la poblacién de edad avanzada puede estar par-
ticularmente en riesgo de desarrollar un cierre persisten-
te de las vias respiratorias. La pregunta importante es, por
lo tanto, si las mediciones de la hiperreactividad de las vias
respiratorias son valiosas en individuos de edad avanzada,
en quienes la percepcidn de los sintomas puede ser atenua-
da. Scichilone et al. han propuesto que la evaluacién de hi-
perreactividad de las vias aéreas en los ancianos debe con-
siderarse una herramienta adicional en el diagndstico de
los sujetos que pertenecen al grupo de riesgo™.

El AAM también puede tener fenotipos especificos.
Parece que la edad de inicio y, por tanto, la duracién del
asma pueden ser importantes para diferenciar al menos
dos de estos fenotipos: asma de inicio tardio (LOA), con
inicio después de la mediana edad, y asma de larga dura-
cién (LSA), con inicio en la infancia o en la adultez tem-
prana. Aunque la atopia se asocia cominmente con am-
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bos fenotipos, las alergias y la obesidad se asocian co-
munmente con LSA, con menos probabilidades de estar
asociado con LOA?!,

La mitad de los pacientes adultos mayores con asma se ca-
racterizan por presentar enfisema®. El fenotipo de este
sindrome de superposicién de asma-enfisema incluye fu-
madores con asma y no fumadores con LSA que progresan
a EPOC. Se necesitan mds estudios de la relacién poten-
cial de inicio de asma y el estado de fumar cuando se anali-
za el fenotipo de superposicién de asma-enfisema®.

MANEJO DEL ASMA: ,
INTERVENCIONES FARMACOLOGICAS
Y NO FARMACOLOGICAS

En teorfa, el manejo del asma en los ancianos debe seguir
las mismas reglas que para los pacientes mds jovenes. Los
principales objetivos son lograr el control del asma y pre-
venir las exacerbaciones. Ademds, los pacientes con AAM
pueden ser mds sensibles a los efectos secundarios de los
medicamentos?'?. Como las condiciones comérbidas son
comunes en esta poblacic’)n, concentrar pacientes polime—
dicados es frecuente, con lo que aumenta el riesgo de in-
teracciones medicamentosas. El tratamiento es a menudo
subéptimo, debido a la subestimacién del control/grave-
dad del asma por el clinico y/o el paciente. Multiples fac-
tores relacionados con el paciente conducen a un control
subdptimo de la enfermedad, incluyendo ¢l malentendido
del asma como una enfermedad y el régimen de tratamien-
to, la mala adherencia a las recomendaciones de trata-
miento, problemas de memoria y desafios socioeconémi-
cos?#%, Como se ya menciond, lamentablemente la ma-
yorfa de los ensayos de asma llevados a cabo hasta la fecha
han excluido a adultos mayores de 65 afios, por lo que se
dispone de pruebas reducidas sobre la eficacia y la seguri-
dad de los fArmacos respiratorios. Por lo tanto, la mayoria
de los datos provienen de estudios observacionales.

Las tasas de exacerbacién aguda en los adultos mayores pa-
recen ser comparables al asma de adultos més jévenes, repor-
tado como 21,6% en estudios recientes de cohorte de asma
de ancianos®. Sin embargo, los factores relacionados con las
exacerbaciones pueden tener més de un factor desencadenan-
te, teniendo en cuenta que tienen més comorbilidades y dis-
minucién de las capacidades socioecondmicas, cognitivas o
fisicas””?. Por lo tanto, la gestién de asma en adultos mayo-
res 0 ancianos debe incluir més atencién para la depresion, la
adherencia al tratamiento, o la educacién en técnica inhala-
ci6n®?. La depresion estd fuertemente asociada con un bajo
control del asma y la calidad de vida, con una alta prevalen-
cia de depresion en pacientes adultos con asma persistente™.
Fl envejecimiento se asocia con aumento de peso y un estilo
de vida sedentario. El ¢jercicio regular y la pérdida de peso en
pacientes obesos con asma deben ser recomendados, promo-
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viendo asi un estilo de vida més saludable que mejore la ca-
lidad de vida de los asmaticos®. Otras enfermedades comér-
bidas, en particular la rinitis, deben ser reconocidas y trata-
das®*. Si la rinitis se asocia con poliposis nasal e intoleran-
cia a la aspirina, se deben evitar los agentes antiinflamatorios
no esteroideos, ya que pueden causar una broncoconstriccién
grave®. La enfermedad por reflujo gastroesofégico (ERGE)
también debe considerarse una causa potencial de empeora-
miento de los sintomas del asma, aunque sus efectos son bas-
tante variables entre los pacientes®.

Los medicamentos frecuentemente prescritos para afec-
ciones cardiovasculares como los f-bloqueantes, inclu-
so en forma de colirios para el glaucoma, pueden inducir
la broncoconstriccidn y su uso debe ser revisado y evitado
en los asmdticos, cuando estos medicamentos pueden em-
peorar el control del asma®.

Aunque hay una falta de estudios sobre los efectos espe-
cificos de los actuales medicamentos para el asma en esta
poblacién, se recomienda que el tratamiento debe cen-
trarse en el control de la inflamacidn de las vias respira-
torias?*%. Los corticosteroides inhalatorios son el pi-
lar del tratamiento del asma vy, aparte del riesgo de neu-
monia, no tenemos razones para pensar que su perfil de
eficacia/seguridad debe ser diferente en la poblacién de
edad avanzada, riesgo de neumontia y candidiasis oral in-
cluidos. Sin embargo, ha habido informes de subutiliza-
cién de este tipo de tratamiento en los ancianos®*. En
cuanto a los antagonistas de los leucotrienos, aunque te-
nemos pocos datos sobre sus efectos en el paciente asma-
tico de edad avanzada, tienen un excelente perfil de segu-
ridad y pueden ser considerados como una segunda op-
cién antiinflamatoria después de los corticoides inhala-
torios, o como terapia complementaria®“. En esta po-
blacién, sin embargo, cada tratamiento debe ser conside-
rado como un ensayo terapéutico de n=1, y sus efectos
bien documentados. La primera opcidn como terapia de
alivio agudo sigue siendo un agonista -adrenérgico in-
halatorio de accidn rdpida. Sin embargo, es ain mds im-
portante en los pacientes ancianos minimizar su uso ya
que estos agentes pueden inducir efectos secundarios
molestos como temblor, taquicardia o arritmias®. Los
anticolinérgicos como el tiotropio son bien tolerados,
pero se necesitan més estudios para determinar su papel
en el asma de las personas mayores®.

Por tltimo, pero no menos importante, la provisién de
una educacién adecuada sobre el asma es particularmen-
te importante en los ancianos debido a los tratamientos a
menudo complejos, las comorbilidades tales como la me-
moria reducida y la disminucién de las funciones cogni-
tivas. La mala adherencia al tratamiento, asi como el uso
inapropiado del inhalador o la depresidn, son predictores
independientes para la exacerbacién del asma en adultos

mayores®>#,
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La rchabilitacién pulmonar se recomienda sobre todo
para los pacientes con EPOC, pero algunos pacientes
asmdticos, especialmente cuando sufren de “sindrome
de superposiciéon de asma-EPOC”, también pueden be-
neficiarse potencialmente de estos programas. Los pro-
gramas de rehabilitacién pulmonar son importantes tan-
to en el asma como en la EPOC, vy tales programas pue-
den promover la actividad fisica activa en este grupo; es-
tudios previos han sugerido que esto podria mejorar el

control del asma#>4,

CONCLUSIONES

El AAM es un problema de salud poco reconocido en
los ancianos, que conduce a deterioros de la funcién pul-
monar, y la calidad de la salud y la vida. Hasta la fecha
ha sido poco estudiado, subdiagnosticado y subtratado.
La evidencia sugiere que el asma en los adultos mayores
es fenotipicamente diferente al de los pacientes jévenes.
El diagnédstico de AAM en poblaciones mayores se basa
en los mismos hallazgos clinicos y pruebas de diagndsti-
co utilizadas en poblaciones mds jévenes, pero la inter-
pretacién de los datos clinicos es més dificil. La posibi-
lidad de multiples causas de sintomas o disfuncién fisi-
ca es més probable en los ancianos. La respuesta a los far-
macos también puede ser menos ficilmente interpreta-
ble. Hay varias razones por las que un médico debe es-
forzarse para hacer un diagndstico especifico del asma en
este grupo etario. El solo hecho de proporcionarle al pa-
ciente un diagndstico especifico puede ser tranquilizador
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para ¢él. Ademds, el avance de la comprensidén de la epi-
demiologia, la historia natural, la fisiopatologfa y el tra-
tamiento requiere una entidad de enfermedad definible.
Si el umbral para los criterios diagndsticos se establece en
un nivel alto de sensibilidad, de especificidad o un alto
nivel de precisién dependerd totalmente de los costos y
beneficios de un diagndstico incorrecto frente a una fal-
ta de diagnéstico.

Por otra parte, se necesita mds investigacion para definir cla-
ramente el diagndstico de asma o de EPOC en los ancia-
nos; ello es importante para el prondstico o las decisiones
de tratamiento. Asimismo, se debe trabajar en mejorar mé-
todos de diagndstico especificos, por ejemplo biomarcado-
res, y herramientas para ayudar a diferenciar el asma de otras
causas de enfermedad obstructiva de la via aérea en esta po-
blacién. A medida que los médicos comienzan a compren-
der los cambios en la fisiologfa pulmonar que se producen
con el envejecimiento, nos resultard ms fécil evaluar al pa-
ciente de mayor edad que presenta obstruccién de las vias
aéreas inferiores. Ademds, para seguir mejorando la gestién
de estos pacientes, una estrategia basada en la medicina per-
sonalizada puede ofrecer métodos de diagndstico y acciones
terapéuticas potencialmente mds eficaces.

El desafio de hoy es fomentar la investigacion en asma en
el adulto mayor, utilizando el conocimiento existente para
mejorar el diagnéstico, y los diagndsticos diferenciales,
asi como educar al paciente, desarrollar un enfoque tera-
péutico seguro y eficaz, controlar la enfermedad vy, final-
mente, proporcionar una mejor calidad de vida a nuestros
pacientes.
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