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RESUMEN

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica es un proceso morboso diseminado, con importantes
implicaciones clinicas y econdmicas. Se realizé una revisidon bibliografica de los articulos cientificos publicados
en PubMed, Scielo y MEDLINE, entre los afios 2010 al 2015, acerca del tratamiento inhalatorio de la
enfermedad pulmonar obstructiva crdénica, principales tratamientos, reacciones adversas y los logros de la
terapéutica moderna. Recientes ensayos clinicos han llevado a la aprobacién de nuevas terapias inhalantes
para esta enfermedad. Muchos de estos medicamentos son combinaciones de beta agonistas de larga accidn
y anti colinérgicos de larga accion, para la fase tardia de la enfermedad pulmonar obstructiva crénica. Se
reconoce la necesidad de mas investigaciones que establezcan comparaciones entre las opciones
terapéuticas disponibles y la relevancia clinica de las nuevas opciones, para que éstas se traduzcan en una
mejoria del volumen de expiracion forzado.
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ABSTRACT

Chronic obstructive pulmonary disease is a disseminated process with important clinical and economic
implications. A bibliographic review of scientific articles published in PubMed, Scielo and MEDLINE between
2010 and 2015 was carried out concerning the inhalation treatment for the chronic obstructive pulmonary
disease COPD), its main indications, adverse reactions and achievements of modern therapy. Recent clinical
trials have led to the approval of new inhalation therapies for the disease. Many of these medicaments are
combinations of long-acting beta antagonists and long-acting anticholinergics for the late stage of the COPD.
The necessity of more investigations capable to establish comparisons between the available treatment
options and the clinical relevance of new alternatives to improve the forced expired vital capacity is
acknowledged.
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INTRODUCCION
La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC)

de la superficie alveolar son simplemente dos de los
procesos contribuyentes. La EPOC afecta a mas de

no es una simple enfermedad, sino un término que
como una sombrilla engloba un amplio grupo de
alteraciones croénicas del aparato respiratorio que
causan limitaciones en el flujo de aire pulmonar. (1)
La inflamacién crénica de la via aérea y el deterioro

quince millones de norteamericanos y es la tercera
causa de muerte en los Estados Unidos. Es mas, la
Asociacién Mundial de la Salud estima que la EPOC
es la cuarta causa de muerte a nivel internacional.

(2)

Citar como: Martinez Chavez S, Gonzalez de la Cruz I, Arredondo Bruce AE. Nuevas opciones farmacoldgicas en la enfermedad pulmonar
obstructiva crénica. Revista Electrénica Dr. Zoilo E. Marinello Vidaurreta. 2016; 41(8). Disponible en: http://revzoilomarinello.sld.cu/index.

php/zmv/article/view/819.

‘()3” MA Universidad de Ciencias Médicas de Las Tunas

L Centro Provincial de Informacién de Ciencias Médicas

- Ave. de la Juventud s/n. CP 75100, Las Tunas, Cuba
P/

Capo



Nuevas opciones farmacoldgicas en la enfermedad pulmonar...

Martinez Chavez S...

Independiente de que el humo del cigarrillo es el
principal culpable de la EPOC en los Estados Unidos y
en otros paises, existen otras exposiciones interiores
y al aire libre como la combustién de la madera y el
biogas, que pueden llevar a la EPOC, al igual que en
las areas con poco desarrollo donde se cocina con
lefia o carbdn vegetal. (3, 4)

De acuerdo a los Ultimos estimados de la OMS, se
estima que en la actualidad en el mundo, mas de 64
millones de personas sufren de EPOC y tres millones
de personas mueren anualmente, y se predice que
sera la tercera causa de muerte para el afio 2030.
(3)

En el afio 2011, la enfermedad pulmonar obstructiva
cronica afecté a 32 millones de personas en los
Estados Unidos y fue la tercera causa de muerte en
este pais. (4) En Cuba durante el ano 2014
ocurrieron 3398 muertes por EPOC, con una relacion
hombre/mujer de 1:1, y ese mismo afio se reportd
una tasa de 58,3 por 100 000 habitantes de
fallecidos por influenza y neumonia, donde la gran
mayoria padecian de una EPOC de base. (5)

El concepto tradicional de la EPOC incluia una serie
de entidades como la bronquitis crénica, el enfisema,
el asma, las bronquiectasias, la bronquiolitis y
cualquier otra entidad de causa poco definida y que
cursara con obstruccién crénica al flujo aéreo. (1)

Las ultimas normativas nacionales e internacionales
excluyen las bronquiectasias y el asma del concepto
de EPOC. En la actualidad definimos la EPOC como
una entidad prevenible, que se caracteriza por un
desarrollo progresivo de obstruccién al flujo aéreo,
pudiendo ser ésta parcialmente reversible y que
puede acompaiarse de hiperreactividad bronquial,
que presentan alteraciones del sistema respiratorio y
otros sistemas. Se engloban dentro de la EPOC como
producto terminal de sus lesiones fisiopatoldgicas, la
bronquitis crénica y el enfisema pulmonar. (6)

El diagndstico y tratamiento de la EPOC estan
guiados principalmente por las guias creadas por la
Iniciativa Global para la Enfermedad Pulmonar
Obstructiva  Crénica (GOLD). ElI diagndstico
apropiado y clasificacion de la severidad de la
enfermedad dirigen a la poblacion médica a través
de un régimen escalonado de tratamiento. El mas
reciente sistema organizando no sélo tiene en cuenta
la severidad de la limitacién de la corriente aérea,
sino también agrega la incidencia de sintomas,
mediante la investigacién del Concilio de
Investigacion Médica y la escala de disnea de la
EPOC junto a las exacerbaciones del ultimo afio. (1,
4)

Acorde a la categoria donde se ubique cada paciente
se recomiendan las diferentes terapias. El soporte
principal del tratamiento no farmacolégico se basa
en la cesacion del habito de fumar, y se
complementa con la oxigenoterapia y Ia
rehabilitacion pulmonar. La farmacoterapia incluye
los broncodilatadores, esteroides inhalados (CCI),

inhaladores en combinacién, inhibidores de la
fosfodiesterasa y los macrdlidos. (6)

DESARROLLO

Se realizd una investigacion sistematica de los
articulos publicados en PubMed, Scielo y MEDLINE
durante el periodo comprendido desde el afio 2010
hasta el 2015, acerca del tratamiento de la EPOC,
haciendo énfasis en los medicamentos inhalados de
larga accion, sus principales indicaciones, reacciones
adversas y logros en la terapéutica moderna. Se
incluye en esta revision también los beta agonistas
de corta y larga accién, anticolinérgicos, corticoides
inhalados, fosfodiesterasas y el uso de macrdlidos.
Las referencias de los articulos recuperados por la
busqueda electrénica fueron investigadas en otros
articulos potencialmente elegibles.

El diagnéstico y el tratamiento de la EPOC son
dictados internacionalmente por la GOLD. El
diagnéstico apropiado y clasificacion de la severidad
de la enfermedad dirigen a los clinicos a través del
tratamiento escalonado. Recientemente se dio a
conocer las guias actualizadas sobre el manejo de la
EPOC, las que tuvieron en cuenta la severidad del
cuadro clinico, acorde al Consejo de Investigaciones
Médicas (MRC), la limitaciéon del flujo espiratorio, y
se agregd las exacerbaciones sufridas por el paciente
en el ultimo afo. (4)

Las diferentes categorias donde se ubique el
paciente podran usarse como medida del
tratamiento. El soporte principal de tratamiento no
farmacologico es la cesacion del habito de fumar, y

se complementa por la oxigenoterapia y la
rehabilitacién  pulmonar. Por otra parte el
tratamiento farmacoldgico incluye los

broncodilatadores, corticosteroides inhalado (CCI),
inhaladores en combinacion, inhibidores de la
fosfodiesterasa, y los macrdlidos. El proposito de
esta revisién serd la revisiéon de las mas recientes
publicaciones que discuten el manejo farmacoldgico
de la EPOC, con énfasis en los broncodilatadores de
larga accién. (2, 7)

Broncodilatadores

Los broncodilatadores son los medicamentos mas
utilizados en los pacientes con EPOC, ya que pueden
disminuir la bronco constriccibon y mejora la
espiracion. Los medicamentos inhalados pueden
categorizarse en B- agonistas y anticolinérgicos, los
cuales estan disponibles en formulaciones de corta y
larga accién. (4, 7)

B-agonistas: en la actualidad son los
broncodilatadores de corta accién (SABA) mas
utilizados en la practica médica, dentro de ellos se
encuentra el salbutamol, albuterol y levalbuterol.
Ellos son conocidos por mejorar los sintomas y la
funcion pulmonar por un promedio de siete dias. (4)
Sus efectos de ataque se alcanzan en los primeros
3-5 minutos, aunque la duracion total es de sélo 4-6
horas. Esto lleva a la necesidad de su uso repetido
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para poder mantener el alivio sintomatico, los
efectos adversos se asocian con el incremento de las
dosis, entre los que incluyen arritmias cardiacas e
hipo-potasemia, las que pueden crear limitaciones
en la dosificacion y el uso mantenido. Los SABAs se
prescriben 'cuando sea necesario' para lograr un
alivio urgente. Las dosis escalonadas no han
mostrado ningun beneficio clinico. (7, 8)

En la actualidad se comercializan varios B- agonistas
de larga accién para su uso como monoterapia, junto
a otros en combinacidn con corticosteroides
inhalados o con antagonistas muscarinicos de larga
accion (LAMA). Ejemplos de agentes B-2 de larga
accion incluyen formoterol, arformoterol, salmeterol,
indacaterol, olodaterol, y vilanterol (VIL). El estudio
TORCH (Hacia una Revoluciéon en la Salud de la
EPOC), (9) fue uno de los mayores estudios que
mostrdé una mejoria significativa en la aparicion de
exacerbaciones, comparando el salmeterol con
placebo. Incluso se observaron prolongadas mejorias
con el uso de salmeterol/fluticasone. Los nuevos B-
agonistas de larga acciéon que se encuentran en el
mercado, incluyen el indacaterol, el olodaterol y el
vilanterol; aunque este Ultimo aun no esta disponible
en el formulario norteamericano como monoterapia.
(8,9)

El Indacaterol es un B-2 agonista de larga accién, de
uso diario, que ha sido aprobado en los Estados
Unidos en dosis de 75 ug, pero en Europa las dosis
aceptadas son de 150-300 pg. Estudios
aleatorizados de un gran meta analisis que compard
el indacaterol con el salmeterol dos veces al dia, el
formoterol dos veces al dia, y el tiotropium diario,
encontré mejoria clinica y disminucidn de las
exacerbaciones en un afio con la aplicacion de los
LABAs. La evaluacion de varios ensayos clinicos
controlados que compararon el indacaterol con el
salmeterol, formoterol, y arformoterol, con un total
de 4133 pacientes en mas de cinco estudios,
encontré una diferencia significativa en el volumen
de espiracion forzado en un segundo (FEV1) que
favorecen el uso del indacaterol. (8, 10)

Se observé ademds una mejora en la St George
Encuesta de mejoria Respiratoria (SGRQ). (4, 12)
Especificamente, cuando comparé el uso de
salmeterol dos veces al dia con el indacaterol donde
se encontréd una mejoria a los cinco minutos de 110
ml del FEV 1 comparado con solo 60 ml con el
salmeterol. Ademas, a las 12 semanas, el grupo con
indacaterol mostré una mejora del FEV1 de 150 ml
comparados con 90 ml en el salmeterol, aunque
ambos mostraron mejoria estadistica por encima del
placebo. (9) Al igual que en un estudio de 12
semanas el indacaterol mostro una mejoria del FEV1
de 170 ml con la dosis de 150 y 300 pug comparado
con formoterol dos veces al dia que solo mostré un
incremento diario de 100 ml (P<0.001). Estos
cambios se sostuvieron a través de la semana 52.
(2, 7) En un estudio aleatorizado que involucré a
1683 pacientes, se compard el indacaterol con el
tiotropium. A las 26 semanas, el grupo con

indacaterol mejoré el FEV1 en 180 ml, comparados
con 140 ml. Esto fue estadisticamente significativo
contra placebo pero no entre ellos. Ademas no hubo
diferencias significativas en los eventos adversos,
con la excepcidn de tos en una quinta parte de los
pacientes que usaron indacaterol, lo que no esta en
relacion a la biodisponibilidad del medicamento por
via inhalada. (7)

El olodaterol es otro B-agonista de accion rapida. En
un estudio en fase II, mostrd su eficacia a las cuatro
semanas en la mejoria del FEV1. En un estudio
aleatorizado a doble ciega, contra placebo en fase
III, se compard olodaterol a dos dosis, 5 y 10 ug,
con placebo, donde se encontr6 una mejoria
significativa del FEV1 bajo la curva (AUC) 0-3 con
ambas dosis. (10, 11)

Anti- colinérgicos: los anticolinérgicos o antagonistas
muscarinicos, reducen la union de la acetil colina a
los receptores muscarinicos, lo que inhibe Ila
contraccion del musculo liso. Los antagonistas
muscarinicos de corta acciéon (SAMA) presentan un
comienzo rapido y una duracién de al menos ocho
horas. Los anticolinérgicos de larga accion LAMAs
han sido disefiados para lograr un mayor tiempo de
accion, entre 12 y 18 horas al menos. El bromuro de
ipatropium es un SAMA que se conoce por ser tan
eficaz como el albuterol en la mejora de FEV1, y
cuando se usa en combinaciéon, puede reducir la
frecuencia de las exacerbaciones comparado con la
monoterapia. (2, 13)

Hasta hace poco tiempo el tiotropium habia sido el
principal LAMA disponible en el mercado, el mismo

tiene wuna selectividad alta para el receptor
muscarinico 3, y proporciona un efecto
broncodilatador eficaz. Desde el Entendimiento

Potencia del Impacto a Largo Plazo de la funcién
pulmonar con tiotropium (UPLIFT), el ensayo mostro
reduccion en las exacerbaciones, lo que lo convirtié
en un medicamento de eleccion en el tratamiento del
EPOC. (14)

Los mas modernos agentes LAMA incluyen el
aclidinium, umeclidinium (UMEC), y glicopirronium,
el Ultimo aun no disponible como monoterapia. El
aclidinium es un inhibidor de todos los receptores
muscarinicos, pero es mediante la rapida disociacién
del receptor muscarinico 2 donde ejerce su accion.
Ademads, el comienzo de su accidén es mas rapido que
el tiotropium. (15) Cuando se compard con placebo,
varios estudios han mostrado la mejoria significativa
de la FEV1. (16)

Especificamente, el ACCLAIM/COPD (aclidinium) y el
ACCLAIM/COPD 1II, fueron estudiados en una
investigacion aleatorizada a doble ciega, que dur6 52
semanas, los resultados mostraron mejoria del FEV1
a las 12 y 28 semanas por 61 y 67 ml, a una dosis
de 200 pg, junto con una disminucién de las
exacerbaciones. (18, 19) Como consecuencia, el
estudio ATTAIN (16) compard el aclidinium 200 ug
contra 400 ug y ademas contra placebo, durante 24
semanas. Se obtuvo mejoria clinica y del
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funcionamiento pulmonar en el grupo de dosis mas
altas contra el placebo. (P<0.001). (16-19)

El UMEC (Umeclidinium) es un LAMA de uso una vez
por dia que se encuentra disponible como
monoterapia en los Estados Unidos y Europa v,
ademds, en combinacién con un LABA, el cual
muestra selectividad para el receptor muscarinico 3,
disocia a ambos, el 2 y el 3, y actia mas rapido que
el tiotropium. (19) Sin embargo, un estudio
aleatorizado que comparé UMEC 62,5 ug y 125 ug
contra placebo, encontré que ambas dosificaciones
tienen resultados similares en la mejoria del FEV1
(127 y 152 ml) en pacientes portadores de EPOC
moderado y severo. (20)

Combinacién de anti muscarinicos de
accion y beta agonistas de larga accion.

larga

De acuerdo a la clasificacion GOLD, son necesarios
broncodilatadores adicionales para lograr el control
de los sintomas en las fases tardias de la EPOC,
sobre todo para los pacientes en la categoria C y D
de la clasificaciéon GOLD, (exacerbaciones frecuentes
y necesidad de ingreso hospitalario). Hasta fecha
reciente, los inhaladores de combinaciéon con
LAMA/LABA no estaban disponibles; sin embargo ya
en los Ultimos afios han aparecido cuatro
combinaciones bajo ensayos clinicos. (21, 22)

La combinacion en dosis fija (FDC) del tiotropium vy
olodaterol via el inhalador de Respimat ha sido
estudiada en dos ensayos clinicos en pacientes en
estado 2-4 de la clasificacion GOLD, (TOnado 1y 2).
Estos estudios multi-céntricos a doble ciega, vy
aleatorizados evaluaron la combinacion
tiotropium/olodaterol 5/5 ug, tiotropium/olodaterol
2,5/5 ug, olodaterol 5 pg, tiotropium 5 pg, vy
tiotropium 2,5 ug, los pacientes continuaron con
esteroides inhalados y SABA como tratamiento de
rescate. De un total de 5162 pacientes
aproximadamente un tercio fumaba. La funcién
pulmonar mejoré FEV1 (145 y 125 ml) en los grupos
de terapia combinada, con mejoria estadisticamente
significativa a las 24 semanas. (22, 23)

Las manifestaciones clinicas mostraron una mejoria
significativa con la administracion de la combinacién
de tiotropium y olodaterol sobre altas dosis de
tioitropium 5 pg. (22) Se encontraron resultados
similares en OTEMTO 1 y 2 qué comparé
tiotropium/olodaterol 5/5 pg, 2,5/5 pg, tiotropium 5
Mg, y placebo durante 12 semanas, (23) los ensayos
continuados incluyeron 7800 pacientes para evaluar
la terapia combinada contra el tiotropium, los que
corroboraron el objetivo primario de alcanzar una
reduccién de las exacerbaciones en los pacientes
portadores de EPOC severa y muy severa. (24)

Otra combinacién de LAMA/LABA es el bromuro de
aclidinium y el fumarato de formoterol en dosis fijas.
El estudio AUMENTE COPD en fase III de doble
ciego, aleatorizado y multi-céntrico en un total de
1692 pacientes durante 24 semanas en cinco grupos
diferentes: aclidinium/formoterol 400/12 Mg,
aclidinium/formoterol 400/6 pg, aclidinium 400 ug,

formoterol 12 ug, y placebo, mostré mejorias
significativamente estadisticas en los grupos de
combinacion con dosis fijas, cuando se comparo
contra placebo y formoterol solo. El tiempo de
comienzo de la accion era mas rapido en el grupo de
dosis fijas, contra formoterol y el grupo placebo.
(25)

De forma similar el ACLIFORM-COPD 26 mostrd que
la combinacion de dosis fija mejoré el FEV 1 y las
manifestaciones clinicas después de la inhalacién.
Las mejorias de la FEV1 fueron estadisticas y
clinicamente significativas cuando se comparé con el
placebo para ambas combinaciones y para el
aclidinium. (26) Un analisis de ambos estudios con
medicamentos de dosis fijas 400/12 pg mostré la
mejoria en la disnea, sintomas nocturnos, y al
comienzo de sintomas respiratorios, incluyendo la
expectoraciéon matutina, y aparecid una tendencia
hacia menos exacerbaciones moderadas y severas.
(26, 27)

De esta forma el UMEC/ VIL, el cual ya ha sido
aceptado para su uso en los Estados Unidos, en un
estudio aleatorizado a doble ciegas que incluyé a
1489 pacientes, que comparé el UMEC/VIL a la
monoterapia y al placebo. En el dia 169 de la
evolucién encontré una mejoria del FEV1 en 238 ml
que eran clinica y estadisticamente significativos,
sobre ambos grupos con el uso de monoterapia,
también mostré mejorias significativas en el FEV1
cuando se compardé con el placebo. Cuando se
compardé la monoterapia con los medicamentos
combinados el grupo de drogas combinadas presenté
resultados superiores. (28)

La combinacién UMEC/VIL también se ha comparado
con el tiotropium en dos estudios. En un ensayo
aleatorizado, el UMEC/VIL mostré clinica vy
estadisticamente una mejoria significativa contra el
tiotropium. Otro estudio aleatorizado a doble ciegas
evalu6 el UMEC/VIL a dos dosis, contra la
monoterapia con tiotropium, en pacientes con EPOC
moderado y severo, el UMEC/VIL fue encontrado
superior al aumentar el nimero de pacientes que
lograron mejoria significativa de mas de 100 ml en el
FEV1. Es mas, se observaron mejorias clinicas entre
los grupos de combinacidn sobre los del tiotropium.
Finalmente, un analisis agrupado que compara
UMEC/VIL con el fluticasone mostré mejora de FEV1
aunque no reunid la importancia clinica ni
estadistica. (29-31)

Por ultimo, el glicopirrolate e indacaterol (QVA149)
ha sido aceptado fuera de los Estados Unidos para el
manejo de la EPOC moderada a severa. (32) Una
reciente revisién sistematica agrupé los datos de
cinco ensayos, que incluia a 4842 pacientes. Todos
los estudios fueron aleatorios y patrocinados por una
sola compania. Cuando compard con el tiotropium,
se observé mejoria significativa en el FEV1 y en las
manifestaciones clinicas a las 64 semanas. (31)
Finalmente, los estudios FLIGHT 1 y FLIGHT 2,
ambos multi-céntricos aleatorizados a doble ciegas
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que incluyeron a 2038 pacientes, comparando
QVA149 con monoterapia o placebo. El resultado
final fue la mejoria del FEV 1 a las 12 semanas. La
terapia combinada fue encontrada significativamente
mejor que el grupo placebo y la monoterapia.

Corticosteroides inhalados

Los corticosteroides inhalados se recomiendan para
la fase tardia de la EPOC, o en aquellos con
exacerbaciones frecuentes. En el estudio TORCH se
mostré que el salmeterol/fluticasone disminuye las
exacerbaciones de estos pacientes. (9) Los
esteroides inhalados no son sin embargo una
recomendacion como monoterapia debido a la mayor
aparicion de neumonia asociada al uso de
fluticasone. (2) Recientemente el ensayo WISDOM
evaluo el tiempo de aparicion de la primera
exacerbacién o una exacerbacién severa al retirar los
esteroides inhalados después de las 12 semanas, los
2485 pacientes padecian de EPOC moderado a
severo y estaban en la terapia triple (el salmeterol,
tiotropium, y fluticasone). La proporcién de
exacerbacion se encontrd en el margen inferior con
una relaciéon de 1,2 en el grupo donde se retird el
esteroide, sin embargo, FEV1 disminuyd en la
semana 18 y 52 después del retiro de los esteroides
inhalados, lo que si fue estadisticamente
significativo. (33)

Inhibidores de la Fosfodiesterasa-4

Roflumilast, el Unico inhibidor de la fosfodiesterasa
aprobado por la FDA,(PDE-4) y los cilomilast
proporcionan bronco dilacién y efectos
antiinflamatorios. (34)

En la actualidad se manejan muchos datos que
llevan a la confusidon sobre el equilibrio riesgo/
beneficio de estos medicamentos, particularmente
debido a los efectos gastrointestinales vy
neuroldgicos. Un reciente analisis basado en los
datos obtenidos de una revision de Cochrane,
sugiere que los beneficios del roflumilast son muy
aplicables a los pacientes con un elevado riesgo de
exacerbaciones en un afio. (2) El REACT fue un
ensayo clinico de un afio de duracién a doble ciega
multi-centro en 1935 pacientes. Todos los pacientes
enrolados habian tenido mas de dos exacerbaciones
en el Ultimo afio y se mantuvo la supervision por 52
semanas. Los resultados mostraron en pacientes con
EPOC de moderado a severo, una disminucion de las
exacerbaciones, especialmente en las que requerian
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hospitalizacion. Todos los pacientes mantenian el
régimen de terapia inhalatoria anterior vy
aproximadamente el 70 % de los pacientes
mantuvieron el uso de un LAMA concomitante
durante el estudio. (35)

Macrdélidos

Los macrdlidos han sido utilizados como tratamiento
de la EPOC debido a sus efectos antiinflamatorios. En
un ensayo con mas de 1100 pacientes, se utilizd
azitromicina 250 mg/dia por via oral, el cual marcd
una sustancial disminucién de las exacerbaciones en
el periodo de un afo. El grupo con tratamiento
también sufrio de pérdida de la audicion y de
colonizacién por gérmenes resistentes a los
macrolidos. (36)

CONCLUSIONES

El manejo de la EPOC incluye terapias no
farmacologicas y farmacoldgicas. La terapia por
inhaladores es el soporte principal de tratamiento,
pero requiere un escalonamiento adecuado acorde a
la sintomatologia, aparicion de exacerbaciones y
severidad de la enfermedad siguiendo las guias
GOLD. En los afios recientes han aparecido nuevos
LABAs y LAMAs, y la combinaciéon de LAMA/LABA por
inhalacion, medicaciones éstas que han sido
aprobadas después de multiples ensayos clinicos.
Los resultados iniciales son muy positivos en cuanto
a la mejoria clinica y de las pruebas respiratorias
para varias combinaciones de LAMA/LABA cuando se
comparé con la monoterapia y placebo; sin
embargo, la relevancia clinica acorde a la
significacion estadistica aun permanece incierta.

Historicamente las metas de la terapia inhalatoria
han sido la mejoria clinica y el alivio de los sintomas,
que son datos de menor impacto que las pruebas
funcionales. Los grandes ensayos clinicos
contemporaneos en busca de reduccién de las
exacerbaciones no han sido todo lo positivos que se
esperaba. Una ventaja clara de LAMA/LABA
combinado, es su potencial para mejorar la adhesién
a la medicacién en la poblacién. Ademas, multiples
estudios han mostrado un perfil de efectos adversos
muy positivo en la terapia combinada. Una nueva
era en la farmacologia de la EPOC esta frente a
nosotros, aunque se necesitan mas datos para poder
comparar las medicaciones recientemente aceptadas
contra las terapias bien establecidas.
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