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FENOTIPOS DE ASMA EN EL ADULTO

Clinicos o * Asma grave.

fisiologicos * Asma con exacerbaciones graves.

* Asma refractaria al tratamiento, sobre todo en pacientes sin alergia y asma
corticodependiente.

» Asma de inicio precoz, en menores de 12 anos,que suele ser alérgica.

» Asma de inicio tardio, sobre todo mujeres, se inicia en la edad adulta y suelen
cursar sin alergia.

« Asma con limitacion fija al flujo aéreo, por remodelacion bronquial; por
sindrome de solapamiento asma y EPOC.

» Asma y obesidad, con sintomas mas graves.

Relacionados con » Asma alérgica, por alérgenos ambientales u ocupacionales.
et e Asma inducida por antinflamatorios no esteroideos (AINE).
¢ Asma inducida por menstruacion.

¢ Asma inducida por ejercicio.

Inflamatorios » Asma eosinofilica, suele ser alérgica y tener buena respuesta a
glucocorticoides inhalados, en general.

» Asma neutrofilica, suele darse en pacientes con enfermedad grave,y
exacerbaciones graves, con peor respuesta a glucocorticoides inhalados.

» Asma paucigranulocitica.

Diagndstico. En: Plaza V (Coord). GEMA*3. Madrid: Luzén 5; 2018. p. 37-64.
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FENOTIPOS EN PATOLOGIA NASAL

s el Rinitis no
S Rinitis
Rinitis Rinosinusitis Rinitis P alérgica
: : o o alérgica D
infecciosa cronica alérgica local eosinofilica
oca (NARES)
e Subtipos e inducida por
con/sin PN farmacos
e gustatoria
e hormonal
e del anciano
e atrdfica
e idiopatica

Papadopoulos NG. Allergy 2015; 70: 474-94
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DIAGNOSTICO DE ASMA ALERGICA

Sintomas asmaticos

Espirometria con prueba broncodilatadora
I

1 1
EN MARGEN DE REFERENCIA PATRON OBSTRUCTIVO
Rel FEV /FVC > 0,7 Rel FEV,/FVC < 0,7
I 1
1 1
Respuesta s Respuesta
broncodilatadora bro ¢ broncodilatadora broncodilatadora
i negativa ysitiva* positiva* negativa
AFEV,<12% EV, 2 12%y AFEV, > 12 %y > 200 ml AFEV,<12%
1
Variabilidad I Oxido nitrico (FE, ) ]
¥ | domiciliaria del
flujo espiratorio
maximo (PEF) > 50 ppb
Glucocorticoide vo (prednisona
Oxido nitrico 40 mg/dia) 14-21 dias***
T (FE,.) y repetir espirometria
> Prueba de Positiva ‘_ﬁ
broncoconstriccién g
Persistencia
Reevaluacion ] ¢ del patron
obstructivo

Diagndstico. En: Plaza V (Coord). GEMA*3. Madrid: Luzén 5; 2018. p. 37-64.
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ALGORITMO DIAGNOSTICO DE ASMA

Espirometria con prueba broncodilatadora
I

| 1

EN MARGEN DE REFERENCIA PATRON OBSTRUCTIVO

Rel FEV,/FVC > 0,7 Rel FEV,/FVC < 0,7

1 1

| 1 P

I
Respuesta Respuesta Respuesta Respuesta pﬂck test bOVoCacién
broncodilatadora broncodilatadora broncodilatadora broncodilatadora mnquia|

negativa positiva*
AFEV,<12% AFEV, 2 12%y > 200 ml

positiva* negativa €spe
AFEV, 212%y =200 ml AFEV‘<'|2% p c'ﬁca
I ‘
Variabilidad | Oxido nitrico (FE,) |
= | domiciliaria del >20% " G d
flujo espiratorio —E:

maximo (PEF)

IR Oxido nitrico _E: > 50 ppb** B2 =23
(FE,) < 50 ppb

N Prueba de .E Positiva -#

broncoconstricciéon .
Persistencia

'0[ Reevaluacion ] # del patron
obstructivo

> 50 ppb

IgE
Glucocorticoide vo (prednisona ess
40 mg/dia) 14-21 dias*** Pecificy
y repetir espirometria 'Alérg
Completos
.Commnentes

h

*En ninos un incremento del 12 % es suficiente para considerarla positiva aunque éste sea < de 200
mLl **En los casos en los que la prueba de broncoconstriccion sea negativa debe considerarse el
diagnéstico de bronquitis eosinofilica. ***Como alternativa pueden utilizarse glucocorticoides inhalados
a dosis muy altas, 1.500 - 2.000 pg de fluticasona, en 3 o 4 tomas diarias, durante 2-8 semanas.

Diagndstico. En: Plaza V (Coord). GEMA*3. Madrid: Luzan 5; 2018. p. 37-64.
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1) Clasificacion inicial en pacientes no diagnosticados. Gravedad

Intermitente Persistente Persistente Persistente
leve moderada grave
Sintomas diurnos No Mas de 2 veces Sintomas Sintomas
(2 veces o menos a la semana a diario continuos
a la semana) (varias veces
al dia)
Medicacion de alivio No Mas de 2 Todos los dias Varias veces
(agonista B,-adrenérgico | (2 veces o menos | veces a la semana al dia
de accion corta) /semana) pero no a diario
Sintomas nocturnos No mas de Mas de 2 veces Mas de una Frecuentes
2 veces al mes al mes vez a la semana
Limitacion de la Ninguna Algo Bastante Mucha
actividad
Funcion pulmonar >80 % >80 % >60 %-<80% €60 %
(FEV, o PEF) % tedrico
Exacerbaciones Ninguna Una o ninguna Dos o mas Dos o mas
al ano al ano al ano

FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; PEF: flujo espiratorio maximo.




TRATAMIENTO DE MANTENIMIENTO
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A demanda

<

Escaldon 1

TRATAMIENTO DE MANTENIMIENTO

Bajar

Escalén 2

GCl a dosis
bajas

ARLT

SABA

I =
; Escalones terapéuticos

Escalon 4 Escalén 5

GCl a dosis GCl adosis altas
medias +
LABA

Escalon 3

GCl adosis
bajas
+ +
LABA LABA

GCl a dosis Si mal control anadir:
5 - Tiotropio y/o
medias ALRT oo
-Teofilina

Si persiste mal control, se ha de considerar

tratamiento por fenotipos:

- Omalizumab: asma alérgica

- Mepolizumab o reslizumab: asma
eosinofilica de inicio tardio

- Azitromicina: asma neutrofilica

- Reducciéon ponderal: asma asociada a
obesidad

GCl adosis bajas  GCl a dosis medias
+ +
ARLT ARLT

SABA o GCl a dosis bajas + formoterol

Escalon 6

GCl a dosis
altas
+
LABA
+
tiotropio o
ARLT o teofilina

Si persiste mal control
considerar:

- Termoplastia y/o

- Triamcinolona IM o
Glucocorticoides VO

Educacién, control ambiental, tratamiento de la rinitis y otras comorbilidades

Considerar inmunoterapia con alérgenos

*tras confirmar la correcta adhesién terapéutica y empleo del inhalador/es

O

GEMA®

GUIA ESPAROLA PARA EL MANEJO DEL ASMA
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3) Grado de control

Sintomas diurnos

BIEN controlada
(Todos los siguientes)

Ninguno o € 2 veces

PARCIALMENTE
controlada (Cualquier

medida en cualquier
semana)

> 2 veces a la semana

MAL controlada

a la semana
Limitacion de actividades | Ninguna Cualquiera
Sintomas nocturnos/ Ninguno Cualquiera
despertares Si 2 3 caracteristicas
Necesidad medicacion Ninguna o € 2 veces > 2 veces a la semana dpasima purcialenan
controlada
de alivio (rescate) a la semana
(SABA)
Funcion pulmonar
- FEV, > 80 % del valor tedrico | < 80 % del valor tedrico
- PEF > 80 % del mejor valor | < 80 % del mejor valor
personal personal
Exacerbaciones Ninguna 2 1/ano 2 1 en cualquier semana

__- e e
FEV,: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; PEF: flujo espiratorio maximo; SABA: agonista f3,-adrenérgico

de accion corta
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4) Clasificacion del asma en adultos. Gravedad

Tabla 2.12. Clasificacion de la gravedad del asma cuando
esta bien controlada con el fratamiento (distribuido en escalones)

GRAVEDAD INTERMITENTE PERSISTENTE
Leve Moderada Grave
Necesidades minimas de Escaléon 1 Escalén 2 Escalon 3 Escaléon 5
tratamiento para o o
mantener el control Escaléon 4 Escalon 6

Diagnostico. En: Plaza V (Coord). GEMA#3. Madrid: Luzén 5; 2018. p. 37-64.
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Durante las ultimas 4 semanas, écudnto tiempo le ha impedido el asma completar sus actividades
habituales en el trabajo, en los estudios o en el hogar? PUNTUACION

o Siempre 9 Casi siempre eA veces 9 Pocas veces 6 Nunca

[

Durante las ultimas 4 semanas, écon qué frecuencia ha notado que le faltaba el aire? ,
PUNTUACION ACT

o Mas de una 9 Una vez 9 De 3 a 6 veces 6 16 2 veces 6 Nunca

vez al dia al dia por semana por semana

[

Durante las ultimas 4 semanas, écon qué frecuencia le han despertado por la noche o mds temprano
de lo habitual por la mafiana sus sintomas de asma (sibilancias/pitidos, tos, falta de aire, opresion en
el pecho o dolor)? PUNTUACION

04 noches o 9 De2a3 e Una vez e Una o dos 6 Nunca

mas por semana noches por semana por semana veces

[

Durante las ultimas 4 semanas, écon qué frecuencia ha utilizado su inhalador de rescate (por ej.
Salbutamol, Ventolin, Terbasmin)? PUNTUACION

o 3 veces 0 9 162 9 2 6 3 veces e Una vez por eNunca

mas al dia veces al dia por semana Semana o menos

[

25: Control total

¢Hasta qué punto diria que su asma ha estado controlada durante las ultimas 4 semanas?

o Nada 9 Mal 6 Algo @ Bien eTotaImente

controlada controlada controlada controlada controlada

PUNTUACION
20-25: Buen control

[

< 20: Asma no controlada

Nathan RA, Sorkness CA, Kosinski M, Schatz M, Li JT, Marcus P, Murray JJ et al. Development of the asthma control test: a survey for assessing asthma
control. J Allergy Clin Immunol. 2004 Jan;113(1):59-65.
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MANEJO DEL ASMA BASADO EN EL CICLO DE CONTROL

eSintomas,
eexacerbaciones,

eefectos secundarios,
esatisfaccion del paciente,
efuncion pulmonar

GINA 2017

eMedicaciones para el
asma

eEstrategias no
farmacolédgicas

eTratamiento de factores

de riesgo modificables

eDiagndstico
eControl de sintomas y
factores de riesgo

eTécnica del uso del
inhalador y adherencia
sPreferencias del paciente

Global Initiative for Asthma (GINA) 2017.
2017 GINA Report, Global Strategy for Asthma Management and Prevention.
http://ginasthma.org/2017-gina-report-global-strategy-for-asthma-management-and-prevention/
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VALORAR Y CLASIFICAR LA RINITIS ALERGICA

1. afecta al ambito
laboral o escolar

2. afecta al ocio

interfiere el suefo

4. sintomas molestos

&— RINITIS ALE’RG|CA > 4 dias/semana y > 4 semanas

MODERADA 1-3 aspectos afectados /

ésintomas asociados?

e

\ RINOCONJUNTIVITS ALERGICA

bronquiales RINITIS Y ASMA ALERGICAS

Navarro AM. Algoritmos diagndstico-terapéuticos Rinitis alérgica. Inyeccién, S.L.U. Madrid, 2013.
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DIAGNOSTICO ALERGOLOGICO EN RINITIS

Provocacion

Prick test

especifica

eAlérgenos
completos

eComponentes

CONFOR Consenso de formacidn en rinitis. Valero A (ed). Madrid: Luzan 5 SA; 2012.
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Facilitando la Atencién Primaria Investigar la presencia de 7
Di Satios de rinitis aléral asma, especialmente en
lagnostico de rinitis alergica : pacientes con rinitis grave

y/o persistente

L 1

Sintomas Sintomas
intermitentes persistentes
| 1 |
Leve | Moderada/grave Leve Moderadalgrave \C YJ‘IIN 1 T] 0

l

&

Sin orden de Sin orden de preferencia En orden de preferencia N o
preferencia - Antihistaminico oral - CC intranasal %’ &
- Amcmumnioo oral ;h hﬁw ; - Anti'hf;;tmmco oral o
o intranasal - congestionante anti
-ylo -0 CC intranasal
desco onante -0 antiLTR Revisar al paciente
=0 anti-L - (o cromona) a las 2-4 semanas
En rinitis persistente
revisar al paciente a
las 2-4 semanas
l - Revisar diagnéstico
= Revisar cumplimiento ‘\\v;
g'i mjagwmwol B ou:: et "10 "‘e‘
St ! u causas
tratamiento durante 1 mes T ON AS

Anadir Rinorrea Blogueo anadir
o aumentar anadir descongestionants
Ia dosis de ipratroplo o CC oral
CC intranasal {tanda corta)

Si fallo:
derivar a especialista

| La evitaciéon de alérgenos e irritantes puede ser beneficiosa |

Si conjuntivitis
anadir:
antihistaminico oral

o antihistaminico ocular
© cromona ocular
(o suero salino)

[ Considerar inmunoterapia especifica ]




——c
e
—
e IMMUNOTHERAPY
R
ENVIRONMENTAL CONTROL
CONTROL MEDICATIONSTEPS
1 5 3 4(SPECIALIST CARE
ONLY)
ONE OF: ONE OF: . Combination of
Intranasal corticosteroids
- Intranasal CONSIDER

® Oral antihistamine

* |[ntranasal
antihistamine

* Intranasal
cromolyn/nedocromyl

corticosteroid (preferred)

e QOral antihistamine

¢ Intranasal antihistamine

¢ Leukotriene receptor

WITH ONE OR MORE OF*:

* |Intranasal
antihistamine

* Oral antihistamine

OMALIZUMAE IN
SEVERE RHINITIS WITH
CONCURRENT ASTHMA
{N OT APPROVED FOR

RHINITIS ALONE}

CONSIDER SURGICAL

* Leukotriene receptor antagonist TREATMENT OF
antagonist : CONCURRENT
® Leukotriene  receptor
antagonist PATHCLOGY
RESCUE MEDICATION
* Decongestants (oral/intranasal) * QOral

¢ Anticholinergics (Intranasal)

corticosteroids

Reassess diagnosis and/or adherence and evaluate potential comorbidities and/or anatomic abnormalities

prior to considering step-up

Papadopoulos NG. Allergy 2015; 70: 474-94




Desarrollo
de asma

Calidad de vida

Gravedad

Exacerbaciones

Demoly P. Clin Translational Allergy 2013; 3:1-7
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CONTROL EN RINITIS ALERGICA

ESCALA VISUAL ANALOGICA
5/10

Nathan RA, et al. Patient 2010; 3:91-9.
Demoly P, et al. Clin Exp Allergy 2011; 41:860-8.
Bousquet PJ et al. JACI 2011; 126: 666-8
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VALORACI()N POR SEPARADO DE RINITIS Y ASMA ALERGICAS

historia clinica

!'{ pruebas de

funcién pulmonar

persistente grave no bien definido

TU intermitente

5 intermitente/persistente
g persistente leve Estudio _l{

E _ persistente alergOIOglco Ieve/mOderada/grave
'g moderada

)

<

bien controlada

parcialmente
controlada

mal controlada

e

EVA 5/10




Comité Ejecutivo de la 6. Rinitis y poliposis nasal Seidman MD, 2015 Statement 5. Chronic Conditions

GEMA, 2018 Clinical practice guideline: and Comorbidities
allergic rhinitis.

e ; ; AP Lk =T ETOYENE Bousquet J, 2016 No
Global Initiative for Part D. Managing asthma with ! . _
o ) ; implementing emerging
Asthma, 2017 comorbidities and in special .
) technologies
GINA Update 2017 populations.

o for predictive medicine
Rhinitis, sinusitis and nasal polyps . ..
in rhinitis and asthma
across the life cycle

British Thoracic Society, No : . -
The diagnosis and Wallace DV, 2008 Major comorbid conditions

British guideline on 2014

management of rhinitis. Asthma

the management of

asthma

Expert Panel Report 3, Section 3, Component 3: Control of
2007 Environmental Factors and Comorbid

Conditions That Affect Asthma. management of allergic
and non-allergic rhinitis

BSACI guidelines for the Scadding GK, 2008 Co-morbid association
Rhinitis and asthma — the link

Comorbid Conditions.
Rhinitis/Sinusitis Allergic Rhinitis and its Bousquet J, 2008 9. Links between rhinitis and
Impact on Asthma (ARIA) asthma
2008 Update
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Importancia de la comorbilidad

RINITIS y asma alérgicas
POLIPOSIS NASOSINUSAL y asma

Eriksson J. Respir Med 2011; 105: 1611-21
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ViA RESPIRATORIA UNICA

“Una via, una enfermedad”

Grossman J. Chest 1997; 111(suppl 2): 11-6s
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RELACION EPIDEMIOLOGICA

90

80 A

p < 0,0001
60 -

40 -

30 A

10 1

pacientes atdpicos pacientes no atépicos

. Asmay Rinitis 1 Asma sin rinitis

Castillo JA, Navarro A, Quirce S, Molina J, Garcia-Marcos L, Julid B, Valero A, Mullol J. Prevalence and characteristics of rhinitis in adult asthmatic patients
attending allergist, primary care and pulmonologist settings in Spain (AIR study). Med Clin (Barc). 2011 Mar 19;136(7) :284-9.
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EVOLUCION E HISTORIA NATURAL

La rinitis alérgica suele
preceder al asma en los
adolescentes y adultos

Settipane RJ. Allergy Proc. 1994;15(1):21-5

! Linneberg A. Allergy. 2002;57(11):1048-52).
van den Nieuwenhof L. Allergy. 2010;65(8):1049-55.).

Leynaert B. J Allergy Clin Immunol. 1999;104(2 Pt 1):301-4.)




ER B Tabla 1.1. Facomns de resge para el desarrelle de asma
PROYECTO TIPODE  REFEREMCIA

Enfermedad Respiratoria Alérgica:

Facilitando la Atencion Primaria ESTUDD
FACTORES DEL HUESPED
Atcpia 8-c OR 55 [(15-53) -] Arbes J0ET
Menarquia precoz B-C OF 2,79 1,05-724) =1 Macsall 3041+
B-L 08 154 [1,19-45%) b Al-Sahab 20117
Obesidad B-C O 0 L r-11y" b Sin 2001
HIpETESH LSS Bromgial B-C OR 4.2 [1.93-9.25) =] Carey 1996
Persistencia y Ainitis B 08 5.21 (2.21-4.71) b Guera 2007
gravedad 8-c OR 4,58 (3,57-4,88) -] Burgess 2007
8- R 555 (3,11-5,91) [ Enaaban 20087
Rinosirusits cronica B-C OF 548 (3,20-5,7E) b lareis 101 3=
FACTORES PERIMATALES
Pramaturidad &8 OR 281 (2,52-513)1 a Baan 300447
&8 OR1ET(1LAT-16032 a Baan 300447
bctesricha neecratal 8-c OR 154 [1,55-1.58) -] Ku o zm
Lactancia B-C OR 028 [@0B2-05%)12 ) Silwars 2013
-8 Of 0,70 [@50-081)12 a Gdatewicn 2001
Cesiroa B-C HR 153 {142-165) b Tollanes JO0E=
Tabaoo @n gostacitn B-C OR 1,73 (1,11-2ET) =] Strachan 15260
8-c RR 8.8 (%2-24) b Gillitand 204085
8-c OR 187 (1,2%-2.81) b Enrlich 1526
B-C OR 165 1,18-251) ) Hevrmian 20135
FACTORES AMBIEMTALES
aprcalérgennos B-C OF: 0,8 (0,89-0,55)7, 12 =] Eerknof 20055
Alérgenos laborates 8-c ER 121,540 b Kogevinas J0 7
Infecciones respiratorias 8-L OR 052 0,29-052)6.12 b I $a1™
Tabaguismao B-C ER 291,785 b Gillitand 2008
B-C OF 298 [1,81-451) L5 Polosa 2008
FARMACOS
Antibifticos: B OR 1,53 [088-1 4310, 15 a arra J006™
A 0= 282 2,07-585)11 a Marra 3006
8-c OR 1,7T% (1,40-217T) -] Hoskin-Far 30134
CATEGOELA DE L& EVIDERCIA: la tabla 0.1 recoge la cabegorizaciin de La evidencia, ASOCIACK Mz s indican los odds
T inesa te vEarmira £ 4 inges fo Tiv s Dl radeisramen & Exprselin s pema ] Expastcion s gm s v
T8 B Sobetacion. TIPS DE ESTUONDS: & mesantl s oovhin Somembiicn ot ek oo emiskhon prisperiie.

grande, - estudic epidemicligicn retrepective granse.



Sensibilizacion a aeroalérgenos

Inflamacion bidireccional

Bousquet J, Khaltaev N, Cruz A.A, DenburgJ, Fokkens W.J, Togias A et al. Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma (ARIA) 2008. Allergy. 2008; 63 (Suppl. 86) : 8-160.



http://www.gemasma.com/

A mayor gravedad
de la rinitis:

Mayor prevalencia de asma *

Mas dificil control *

Aumento de recursos sanitarios por asma

Belhassen M et al. Cost of perennial allergic rinitis and allergic asthma increase with severity and por disease control.

Allergy 2017; 72: 948-58
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RELACION TERAPEUTICA:
Tratamiento integral de |a rinitis-asma alérgicas

RINITIS y




GUIA ESPANOLA PARA EL MANEJO DEL ASMA

O SN

C—ﬂ/gazm\ { Escalones terapéuticos } /S::Blr'\—(>

Escalon 1 Escalén 2 Escalén 3 Escalon 4 Escalén 5 Escalon 6
GCl adosis GCl a dosis GCl a dosis GCl a dosis altas GCl a dosis
bajas bajas medias + altas
£ + ‘ LABA +
v LABA :1:7. LABA
ol
- +
5 a tiotropio o
= ARLT o
z teofilina
E . _
< GCladosis_ Si mal control afadin Sl persiste mal control
= medias ~Tiotroplo y/o considerar:
" -ALRT yfo -Termoplastia y/o
o ARLT _ - Teohine mu‘n’;
- GCladosis medias 51 persiste mal control considerar Glucocorticoldes
z GOid(‘l:lsz)ts ) a0 Pt
w A - Omalizumab: asma alérgica
3 ARLT ARLT - Azitromicina: asma neutrofilica
.&. - Reduccion ponderal: obesidad
B
5 SABA SABA o GCl a dosis bajas + formoterol
©
<

[ Educacion, control ambiental, tratamiento de la rinitis y otras comorbilidades

Considerar inmunoterapia con alérgenos ]

*tras confirmar la correcta adhesion terapéutica y empleo del inhalador/es



erovecro ERA TRATAMIENTO

Enfermedad Respiratoria Alérgica:

Facilitando la Atencién Primaria Investigar la presencia de 7
Di Satios de rinitis aléral asma, especialmente en
lagnostico de rinitis alergica : pacientes con rinitis grave

y/o persistente

L 1

Sintomas Sintomas
intermitentes persistentes
| 1 |
Leve | Moderada/grave Leve Moderadalgrave \C YJ‘IIN 1 T] 0

l

&

Sin orden de Sin orden de preferencia En orden de preferencia N o
preferencia - Antihistaminico oral - CC intranasal %’ &
- Amcmumnioo oral ;h hﬁw ; - Anti'hf;;tmmco oral o
o intranasal - congestionante anti
-ylo -0 CC intranasal
desco onante -0 antiLTR Revisar al paciente
=0 anti-L - (o cromona) a las 2-4 semanas
En rinitis persistente
revisar al paciente a
las 2-4 semanas
l - Revisar diagnéstico
= Revisar cumplimiento ‘\\v;
g'i mjagwmwol B ou:: et "10 "‘e‘
St ! u causas
tratamiento durante 1 mes T ON AS

Anadir Rinorrea Blogueo anadir
o aumentar anadir descongestionants
Ia dosis de ipratroplo o CC oral
CC intranasal {tanda corta)

Si fallo:
derivar a especialista

| La evitaciéon de alérgenos e irritantes puede ser beneficiosa |

Si conjuntivitis
anadir:
antihistaminico oral

o antihistaminico ocular
© cromona ocular
(o suero salino)

[ Considerar inmunoterapia especifica ]
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Diferentes
fenotipos en Conlce,pt_o de
asmay Via unica

rinitis
Manejo
practico

Valoracion Enfet:meda.nd

clinica: respllraFona
alérgica

e del asma

¢ de la rinitis




@’ ENFERMEDAD
ERA RESPIRATORIA
ALERGICA

Miembros Comités Asmay Rinoconjuntivitis SEAIC 2010-14

Me José Alvarez
Encarnacion Anton
Pilar Barranco
Paloma Campo
Remedios Cardenas
Carlos Colas
Ignacio Davila
Alfonso del Cuvillo
Julio Delgado
Javier Dominguez
M# Teresa Dordal
Beatriz Fernandez
M# José Giménez

Elisa Gomez

seaic

M# Luisa Gonzalez
Ruperto Gonzalez
Valentina Gutiérrez
Javier Iglesias
Magdalena Lluch
M# Aranzazu Martin
Victor Matheu
Javier Montoro
Rosa Muinoz
Ana Navarro
José M® Olaguibel
M# Carmen Panizo
Antonio Parra

M2 José Pascual

Carmen Pérez
Santiago Quirce
Fernando Rodriguez
Mercedes Rodriguez
Carmen Rondoén
M# Cesarea Sanchez
Silvia Sanchez
Joaquin Sastre
Antonio Valero
Francisco Vega
Jose M* Vega
M# Esther Velazquez

NI ACUERDO,

DESACUERDO NI DESACUERDO ACUERDO
BEE 00 e
PLENO PLENO

DESACUERDO ACUERDO

ACUERDO (N =71 items)
67

CONSENSO:

94,37%

Resultados
de la fase Delphi

DESACUERDO
1




36

La variabilidad de los sintomas en los pacientes con ERA dificulta
frecuentemente su clasificacion en los criterios propuestos por las

guias de consenso.

37

Las clasificaciones de las guias de consenso actuales estan basadas en
la valoracion de la intensidad y de la frecuencia de los sintomas
propios de la rinoconjuntivitis y del asma por separado y no valoran
las particularidades que afaden las caracteristicas de los alérgenos

causantes.

38

Ademas de la intensidad o de la duracidn, en la descripcion de los
sintomas de la ERA deberian considerarse también otros aspectos,
como la frecuencia, la estacionalidad y la recurrencia de los sintomas

en determinadas épocas.
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CONSENSO ERA

PROYECTO

ERA

Enfermedad Respiratoria Alérgica
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ALERGIA RESPIRATORIA

ipresenta asma? épresenta rinitis / rinoconjuntivitis?

e () PR P

No Sl No

éetiologia alérgica?

T

Rinconjuntivitis y Asma Bronquial alérgicas




Rinitis/Rinoconjuntivitis
alérgica

/ Valorar concomitante asma \

Enfermedad Respiratoria
Alérgica (completa)

SI

Valoracion del riesgo futuro:
desarrollo de asma

Modificado de: Navarro AM, Delgado J, Muioz-Cano RM, Dordal MT, Valero A, Quirce S; Behalf of the ARD Study Group.
Allergic respiratory disease (ARD), setting forth the basics: proposals of an expert consensus report. Clin Trans| Allergy. 2017; 7:16.
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Enfermedad Respiratoria Alérgica:

Facilitando la Atencién Primaria ORIGINAL ARTICLE WILEY ﬁliergyﬂﬁ‘ﬂ-‘“mi
Experimental Allergy and Imnnumodo gy

Allergic respiratory disease: Different allergens, different
symptoms

A.Valero® | S.Quirce? | I. Davila® | J. Delgado® | J. Dominguez-Ortega?

Valero A et al. Allergy. 2017;72(9):1306-1316.
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LOS DIFERENTES AEROALERGENOS NO PRODUCEN DE FORMA
UNIFORME LOS MISMOS TIPOS O INTENSIDAD DE SINTOMAS

Dominguez-Ortega J et al. Allergol Immunopathol (Madr). 2014;42(1):11-18.
Valero A et al. Am J Rhinol Allergy. 2011 Jul-Aug;25(4):e123-8




Determinados alérgenos
producen con mas frecuencia
sintomas en la via respiratoria
superior que en la inferior

- Cupresaceas: conjuntivitis
- L Destructor: asma

Ramirez DA .Journal of Allergy and Clinical Immunology. 1984; 73, 88-93.
Vidal C. J Investig Allergol Immunol Clin 2016; 26: 304-9.



olivo Peor calidad de vida

asma/acaros/ninos

rinitis/polen/adultos

Edad

clinica

Delgado J. J Investig Allergol Clin Immunol. 2013; Vol. 23(5): 309-14.
Linneberg et al. Clin Mol Allergy. 2016; 14:12.
Warm K. J Allergy Clin Immunol. 2005; 136:1559-65.
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Existen aeroalérgenos que se relacionan con...

Alternaria

Boulet L. Clin Exp Allergy. 2015; 45, 1647-53
Twaroch TE. Allergy Asthma Immunol Res. 2015; 7:205-20.
Serrano-Pariente J. Allergy 2015; 70: 1139-47




Journal of Asthma and Allergy Dove

3 ORIGINAL RESEARCH

Sensitization to Aspergillus species is associated
with frequent exacerbations in severe asthma

Allergen Odds ratio (95% ClI)
Blomia tropicalis 1.02(0.32-3.26) T
Dermatophagoides pteronyssinus 093 (0.25-3.54) =3
Dermatophagoides farinae 2.08(0.55-7.91) -
Dog dander 0.55 (0.24-1.25) -
Cat dander 0.91(0.40-2.07) B
Feather 1.43 (0.47-4.30) —te—
Cockroach 1.90 (0.41-1.97) -
Aepeliius 6.07 (1.80-20.51) .
1 5 10 15 20

OR

Figure 2 Multivariate analyses of allergen sensitization associated with indicators of uncontrolled asthma.
Note: Age, gender, ethnicity, body mass index, smoking history (active or ex-smoker) and all other allergens were included in the multivariate analyses.
Abbreviations: Cl, confidence intervals; OR, odds ratio.

Goh KJ et al. J Asthma Allergy. 2017;10:131-140
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Fuente: https://alergia.leti.com/es/aspergillus-fumigatus 9602




PROYECTO E R

ddRpt Alg
FltdIAt maria

Distintos aléergenos modulan de forma
diferente la respuesta alérgica

Provocacion

bronquial en 290 87 respuesta 203 respuesta
asmaticos inmediata dual

alérgicos

Boulet LP et al. Allergen-induced early and late asthmatic responses to inhaled seasonal and perennial allergens.
Clin Exp Allergy. 2015 Nov;45(11):1647-53




Los pacientes sensibilizados a hongos, con respecto a
otros aeroalérgenos (acaros, gramineas, gato):

Menor nivel de Mayor prevalencia de
citoquinas Th2 asma

Matheson MC et al. Allergy. 2016 71(12):1701-11



© Laboratorios LETI, S.L

oy
lets,

Migueres M. Clin Transl Allergy. 2014 1;4:16.



El control de la ERA varia de forma significativa
en funcion de la intensidad y duracién de la
exposicion al alérgeno responsable

Bousquet P-J et al. Geographical variation in the prevalence of positive skin tests to
environmental aeroallergens in the European Community Respiratory Health Survey I.
Allergy 2007;62:301-9.
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PARTICULARIDADES DIAGNOSTICAS

Un abordaje

conjunto

e
-3

Sintomas asmaticos

| Espirometria con prueba broncodilatadora I
I

| 1
EN MARGEN DE REFERENCIA PATRON OBSTRUCTIVO
Rel FEV,/FVC > 0,7 Rel FEV,/FVC <07

Respuesta Respuesta
broncodilatadora broncodilatadora
negativa negativa
AFEV,<12% AFEV,<12%

Variabilidad Oxido nitrico (FE, )
| domiciliaria del
flujo espiratorio =
maximo (PEF) > 50 ppb _< 50 ppb
Glucocorticoide vo (prednisona
Oxido nitrico 40 mg/dia) 14-21 dias***
T (FE,o) y repetir espirometria
N Prueba de ﬁ
broncoconstriccion

Persistencia
Reevaluacion (e €1 PN
obstructivo

Diagndstico. En: Plaza V (Coord). GEMA%3. Madrid: Luzén 5; 2018. p. 37-64.
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PARTICULARIDADES TERAPEUTICAS

Enfermedad
Respiratoria Alérgica

1) Valorar los alérgenos relevantes 2) Valorar la importancia de los

l sintomas nasoculares y bronquiales

Navarro AM, Delgado J, Mufioz-Cano RM, Dordal MT, Valero A, Quirce S; Behalf of the ARD Study Group.
Allergic respiratory disease (ARD), setting forth the basics: proposals of an expert consensus report. Clin Transl Allergy. 2017; 7:16.
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PARTICULARIDADES DEL TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

periodos
libres de
sintomas
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ESTUDIO DELPHI ERA:
Tratamiento farmacoloégico

Desacuerdo No consenso Acuerdo

En pacientes que alcanzaron una gravedad importante en exposiciones

alergénicas previas, el tratamiento farmacolagico puede no seguir los
58
escalones terapéuticos progresivamente crecientes recomendados por las

guias de consenso y comenzar por un escaldn terapéutico superior.

Las dosis empleadas en el tratamiento farmacoldgico de los pacientes
59 | diagnosticados de ERA pueden ser superiores a las utilizadas

habitualmente en otros tipos de pacientes no alérgicos.
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INMUNOTERAPIA EN ALERGIA RESPIRATORIA

/ \\

S Conjun-
Rinitis : j !
| . tivitis
/ alérgica Sl
| == alérgica

Enfermedad
Respiratoria
Alérgica




EURDPEAN JOURMAL OF ALLERGY !3
AND CLIMICAL |MMUNDLOEY EAACH

REVIEW ARTICLE o ——

Immunotherapy in allergic rhinitis and lower airway
outcomes
V. Cardona'?, O. Luengo'? & M. Labrador-Horrillo ™

Abstract
Tertiary Allergic rhinitis and asthma constitute two clinical expressions of a single-condi-
T | Asthma symptoms tion, respiratory allergy. Allergen immunotherapy (AIT) is a form of treatment
specifically aimed at modifying the response to sensitizing allergens. The inherent
Secondary 1 AR SAA potential benefit of AIT is the simultaneous treatment of all clinical expressions
prevention | New sensitizations of respiratory allergy. Current data support the effectiveness of subcutaneous and
sublingual immunotherapy in rhinitis. Studies also provide proof for a beneficial
Primafy } High-risk atopy > AA effect in allergic asthma. Even more, substantial evidence points to the preventive
prevenuan effect on the progression from rhinitis to asthma. Despite the current knowledge
on the basic mechanisms underlying the immunological effect of AIT is vast, the

. ) ) ) specific mechanisms for the preventive effect of primary sensitization or new sen-

Figure 1 Effect of allergen immunotherapy in the prevention of o . . . . . .

allergic asthma. AA, allergic asthma: AR, allergic rhinitis. sitizations are poorly understood. This review aimed to provide a critical over-
view of the current knowledge on the effectiveness of AIT and its potential role
in secondary prevention of respiratory allergy progression.

Cardona V et al. Allergy 2017;72: 35-42.



La inmunoterapia puede prevenir el desarrollo de sintomas
bronquiales en pacientes con rinoconjuntivitis alérgica

ee A diferencia del tratamiento farmacolégico, la inmunoterapia
puede mejorar el prondstico de la enfermedad.

.

Beneficio del tratamiento con inmunoterapia para
disminuir la intensidad de los sintomas, reducir el
tratamiento farmacolégico, mejorar en calidad de vida y
disminuir la progresion de la enfermedad.

\

La inmunoterapia es mas efectiva si se inicia en fases
precoces de la ERA.

* No es necesario un fracaso terapéutico farmacoldgico para indicar
el inicio de la inmunoterapia en la ERA.

\ 8
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A MODO DE RESUMEN...

“Via respiratoria unica”

Enfermedad
“Una via, una enfermedad” . re:rg:;c:;ia

“Enfermedad Respiratoria Alérgica”

Bousquet J. ARIA 2016: Care pathways implementing emerging technologies for predictive medicine in rhinitis and asthma across the life cycle. Clin Transl Allergy. 2016 Dec 30;6:47




N tal. Clin Trans! All (2017) 7:16 S
DO 10.1186/513601-017-0150-2 Clinical and
Translational Allergy

Allergic respiratory disease (ARD), e
setting forth the basics: proposals of an expert
consensus report

Ana M. Navarro'"®, Julio Delgado?, Rosa M. Mufioz-Cano?, M. Teresa Dordal*®, Antonio Valero®,
Santiago Quirce® and Behalf of the ARD Study Group

Table 7 Allergic respiratory disease (ARD): key points

Allergic respiratory disease (ARD) includes patients with clinical manifestations of rhinoconjunctivitis and/or bronchial asthma af allergic etiology

The optimal approach to ARD involves the simultaneous assessment of the upper and lower respiratory tract, irespective of whether there are symp-
toms at a given time in a given patient

The clinical features of patients with ARD depend (in part) on the allergen that caused the symptoms and the characteristics of the exposure
The causative allergens of ARD must play a greater role in the choice of treatment

Decisions on drug treatment in patients with ARD may be affected by the clinical severity of previous allergen exposures and not follow the phased
strategy suggested by guidelines

Allergen immunotherapy is a comprehensive etiological approach that can modify ARD. Failure of drug therapy is not a prerequisite for allergen immu-
notherapy in ARD patients




Bajo la denominacion de enfermedad respiratoria alérgica (ERA), se incluyen los pacientes con

manifestaciones clinicas de rinoconjuntivitis y/o asma bronquial de etiologia alérgica.

 Un abordaje adecuado en un paciente con ERA implica una valoracion de la afectacion de la via respiratoria
superior e inferior, estén o no presentes clinicamente en un momento preciso en un sujeto determinado.

» Las particularidades clinicas de los pacientes con ERA dependen (en parte) del alérgeno desencadenante de los
sintomas y de las caracteristicas de la exposicion.

* Los alérgenos causantes de la ERA deben tener mayor protagonismo en las decisiones terapéuticas en estos
pacientes.

* El tratamiento farmacoldgico en los pacientes con ERA puede estar condicionado por la intensidad clinica de
anteriores exposiciones alergénicas y no seguir la estrategia escalonada sugerida por las guias de consenso.

* La inmunoterapia con alérgenos ofrece un abordaje etiolégico integral que puede modificar el prondstico de la ERA
y no debe condicionarse al fracaso del tratamiento farmacologico.
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MANEJO PRACTICO

Diferentes
fenotipos Concepto
en asmay de

rinitis Via Unica

Manejo
practico

Valoracion Enfermedad
clinica: respiratoria

e del asma alérgica
e de la rinitis




Preguntas a considerar en un pa

de RINITIS para evaluar la prese

Un porcentaje elevado de pacientes con rinitis presenta también asma bronquial. El diagnéstico y el tratamiento precoz de
ambas enfermedades mejora su prondstico.

Caracteristicamente los sintomas de asma son variables, lo que hace necesario un interrogatorio especifico y dirigido que sea
capaz de descubrir sintomas de origen bronquial en pacientes diagnosticados de rinitis.

Aunque el diagndstico definitivo de asma precisa demostrar una obstruccion bronquial reversible mediante pruebas funcio-
nales respiratorias, la respuesta positiva a cualquiera de las siguientes preguntas alerta sobre la presencia de asma.
1. {Ha tenido el paciente uno o varios episodios recurrentes de sibilancias?

2. ;Ha presentado problemas de tos nocturna persistente (mas de 2 semanas) no relacionada con
procesos infecciosos?

3. /Refiere episodios de sibilantes, disnea o tos después de realizar ejercicio, o con las emociones?

4. ;Ha tenido el paciente sibilantes, disnea, opresion toracica o tos después de la exposicion a
alérgenos (polvo, animales, ambientes de humedad, salidas a parques o al campo), a irritantes (humos,
contaminantes, niebla, olores fuertes), o en su entorno laboral?

5. ;/Los cuadros catarrales del paciente se complican con sintomas de vias respiratorias inferiores o
persisten mas de 10 dias?

6. ; Mejoran los sintomas respiratorios con un tratamiento antiasmatico?

Recomendaciones de los Comités de Asma y Aeato par

Rinoconjuntivitis de la Sociedad Espanola de
Alergologia e Inmunologia Clinica Sea IC
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Enfermedad Respiratoria Alérgica:

~ DIAGNOSTICO PRACTICO: Historia clinica

Preguntas a considerar en un paciente dia

de ASMA para evaluar la presencia de RIN

La mayoria de pacientes con asma presentan también rinitis, a menudo acompanada de sintomas oculares (rinoconjuntivitis).
El diagnéstico y tratamiento conjuntos de asma y rinitis influyen de forma positiva en el control evolutivo de ambas entidades.
Los sintomas oculo-nasales pueden ser persistentes o intermitentes y presentarse de forma estacional o en cualquier época
del ano.

1. ¢ Tiene sintomas o catarros nasales frecuentes que cursen sin fiebre y con: congestion nasal y/o rinorrea
acuosa y/o estornudos y/o picor?

. ¢Asocia sintomas oculares bilaterales: picor, lagrimeo, enrojecimiento?
. iLos sintomas interfieren el suefo, las actividades profesionales/escolares, el ocio o son molestos?
. (Ha perdido o ha disminuido su sentido del olfato?

. (Empeoran sus sintomas en contacto con polvo, animales, en ambientes de humedad o con salidas a
parques o al campo?

6. (Aparecen o empeoran sus sintomas de asma cuando presenta sintomas nasales mas intensos?

i & W N

Referencias:
1. GEMA 2009 (Guia Espariola del Manejo del Asma); Arch Bronconeumol 2009; 45 (Suple 7):1-35. www.gemasma.com. Fecha Ultima de acceso: octubre 2011
2. GINA, Global Strategy for Asthma Management and Prevention. Updated 2009. Disponible en: www.ginasthma.org. Fecha tltima de acceso: octubre 2011
3. ARIA 2008. Bousquet J, Khaltaev N, Cruz AA et al. Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma (ARIA) 2008 Update (in collaboration with the World Health
Organization, GA(2)LEN and AllerGen). Allergy 2008; 86(63):8-160

ESP/SFC/0175/11

Avalado por

Recomendaciones de los Comités de Asma y &

Rinoconjuntivitis de la Sociedad Espanola de
Alergologia e Inmunologia Clinica Sea IC



Diagnostico:

¢ 19FEV,/FVC<70% mmm) OBSTRUCCION

¢ 2°FVC<80% M) RESTRICCION
Grado de

¢ 30 FEV, — Obstruccion

Fuente: Alvarez FJ, Balinchén V, Compan MV, et al. Documento de consenso sobre
espirometrias en Andalucia. NEUMOSUR, SAMFyC y SEMERGEN-Andalucia; 2009.

¢Es una curva ACEPTABLE?
(al menos 3 maniobras validas).

¢Es REPRODUCIBLE?
(al menos 2 reproducibles).

Leer el Patrén Espirométrico
(12 el FEV, / FVC, 22 la FVCy 3%l FEV,)

Test Broncodilatacion positivo

* Reversibilidad = 12%

FEV,post - FEV,pre

—  x 100
(FEV,post + FEV,pre)/2

Y ADEMAS...

* Incremento del FEV; >200 ml

FEV,post - FEV,pre > 200 ml




PROYECTOERA - - 4 ° V4
e DIAGNOSTICO PRACTICO: Funcidn Pulmonar. Espirometria

Sospecha clinica

Repetir ESPIROMETRIA
y 3
NO
e ¢éCurva
reproducible?
|
>70% <70%
NO OBSTRUCCION OBSTRUCCION
VL A 4
Normal Bajo Normal Bajo
(> 80% del teodrico) (< 80% del tedrico) (>80% del tedrico) (< 80% del tedrico)

v

Espirometria Patron Patron
NORMAL RESTRICTIVO OBSTRUCTIVO




Registro diario: observacion de su evolucién anotando
sintomas y medicacion utilizada

Tres mediciones al dia mafiana y noche siempre antes
de tomar cualquier inhalador. Si esta usando bronco-
dilatador, puede comprobar su efecto haciendo una
medida PEF antes y 10 min después de administrar
tratamiento.

Tarjetade .. ... .
N® historiaclnica . ... e

@ _
Precaucin:dobke las dasisde ...
AMPIACE ... e e nens et
Sntomas: pitas, ahago, tas o

FEMentre .........c..cce e S oroemveeTRoo min

Fecha Mejor FEM: ...

INDICACIONES

1) Diagnostico de asma

2) Valoracion gravedad y control

3) Deteccion precoz de las agudizacionesy su
gravedad

4) Monitorizacion respuesta al tratamiento
Ayuda plan de autocontrol

5)
\\6) Diagndstico asma ocupacional

.............

Figura 1. Registro del PEF
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DIAGNOSTICO PRACTICO: Estudio de alergia, cudndo y como

e Prick y/o IgE especifica: uso de alérgenos completos.

e |gE especifica a componentes (diagndstico molecular).
e Prueba de provocacion nasal o conjuntival especificas.

Agache | et al. In vivo diagnosis of allergic diseases-allergen provocation tests. Allergy 2015; 70:355-65.



PROYECTO E RA

eeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee
aaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaa

DIAGNOSTICO PRACTICO: PRUEBAS CUTANEAS INTRAEPIDERMICAS
CON ALERGENOS INHALANTES

D pteronyssinus
D farinae
L destructor

Cupresus arizonica
Platano sombra

: Gramineas

G domesticus Olivo
Parietaria

Caballo Salsola

Perro Chenopodium

Gato Artemisia

Alternaria

Cladosporium
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DIAGNOSTICO PRACTICO: IgE ESPECIFICA A ALERGENOS COMPLETOS

: Mayor coste
| Sin interferencia con farmacos \
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DIAGNOSTICO PRACTICO: IgE ESPECIFICA, DIAGNOSTICO MOLECULAR

Derp 1, Derp 2
) Phl p 145
Componentes especificos | — Qlee 1

Canf5

Altal

Costo-efectivo en
segundo nivel

Sensibilizacion primaria
vs reactividad cruzada

Util en polisensibilizados

Determinar el alérgeno predominante



La rinitis alérgica leve que responden bien al tratamiento puede ser tratada por atencién primaria.
Aunque un diagnostico etioldgico precoz puede ofrecer la posibilidad de una cura.

Cualquier rinitis moderada-intensa que no responda al tratamiento en un plazo maximo de 1 mes
debe remitirse directamente al especialista para que éste determine de forma precisa la causa de la
rinitis y los posibles factores agravantes, pueden beneficiarse con la inmunoterapia

El alergdlogo puede determinar la verdadera naturaleza alérgica de la rinitis y los alérgenos
relevantes, en especial si tiene signos de afectacidon extranasal (asma, alergia alimentaria, eccema),
mediada por IgE que estan en mayor riesgo de reacciones fatales

* Los sintomas como la rinorrea sanguinolenta purulenta, el dolor y la
obstruccion nasal unilateral puede también ser signos de malignidad.
ORL  El dolor nasal, congestion, hemorragias nasales, costras y deformidad nasal
OTROS debido a un tabique perforado que puede ser uno de los primeros signos de
sospecha de la granulomatosis de Wegener



Importancia de un
diagndstico etioldgico

e Relacién con alérgenos, farmacos o laboral precoz

e Sise asocia con asma

e Alteracion en la calidad de vida

* Sipresenta sintomas persistentes : Conocer el/los

 Escasa respuesta al tratamiento o \_ . aeroalérgenos responsables
tratamiento constante \*

»
| / Posibilidad de evitacién e
ORL: \ inmunoterapia especifica

*Rinitis de rebote, anosmia o poliposis

*Rinitis unilateral o sanguinolenta
*Complicaciones de sinusitis , otitis...
*Corticoides orales > dos ciclos /ano

Realizar tratamiento
farmacoldgico preventivo en
fechas y zonas de exposicion




* Conocer los alérgenos mas frecuentes en nuestro medio y sus
particularidades

* Asma estacional. Valorar sintomas previos: intensidad maxima de
sintomas
* Tratamiento adecuado a intensidad maxima
* No tratamiento escalonado

* Asmaticos Sensibles a Alternaria: valorar especialmente
exacerbaciones.

* Reactividad cruzada: alergia respiratoria y alimentaria
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TRATAMIENTO PRACTICO: Estudios de eficacia

Modulation of allergen-induced bronchoconstriction by
fluticasone furoate and vilanterol alone or in combination

A. Oliver’, L. Bjermer?, D. Quinn®, P. Saggu®, P. Thomas®, K. Yarnall™* & J. Létvall®
Allergy 2013; 68: 1136-1142.
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Visit 1: I—) FF/VI (100 pg/25 pg or 200 pg/25 pg) once daily
informed consent

4036 patients in primary Visit 2: Visit 6
care, aged 18+ randomisation (1:1) (final visit)
GP diagnosis of asthma assessments assessments

Receiving regular R * 12 months of normal care
maintenance treatment: Easeine story - « 3-monthly telephone interviews
ICS alone or ICS/LABA * Exacerbations for safety monitoring
combination « Device instruction

Symptoms in the week N
prior to visit 2 QuestionnairesT

« Exacerbations
* Questionnairest

* Randomisation may be: L L X
- 0-30 days after informed consent Existing maintenance therapy, ICS, ICS/LABA

- At the same time as informed consent

Constant real-time data collection of all healthcare interventions/safety monitoring

Fig. 1 Study design. *Cardiovascular risk factors collected. "Comprises: Asthma Control Test; Asthma Quality of Life Questionnaire(s); EuroQol

Jestionnaire: Asthma.

questionnaire; Medication Adherence Report Scale for Asthma; Work Productivity and Activity Impaiment Qu

FF fluticasone furcate; GP general practitioner; KCS inhaled corticosteroid; LABA long-acting {3;-agonist; VI vilanterol

The Salford Lung Study protocol:
a pragmatic, randomised phase I
real-world effectiveness trial in asthma

Ashley Woodcock' , Nawar Diar Bakerly?, John P. New?, J. Martin Gibson®, Wei Wu?, Jergen Vestbo

and David Leather”

« 4233 iniciaron tratamiento
2114 con furoato de

fluticasona y vilanterol

o 2119 atencidn habitual.

@ CrossMark



we from basdine 3(%)

ACT totd score > 20 of incre;

0 o —cagy Respuesta clinica de eficacia (ACT) : tratamiento habitual vs FF/Vilanterol
0OR2.04 OR2-00 OR177 OR1.83
(95% (11-74-2-39) 6% C11-70-2-34) (1151-2 (95% C11.67-2-15)
p<0-0001 p<0-0001 p<0-0001 p<0-0001

A: Todos los pacientes.

ACT total score > 20 o increase from baseline =3 (%)

B: Pacientes en los que se considerd
e corticosteroides inhalados como

ACT totd score>20 o0 increase from baseline=3 (%)

D Y tratamiento habitual.

o 0R229 OR213 OR2-41 OR2407

] (95% C1172-3.06) {95% C11-60-2-83) (95% (11-80-3:23) (95% C1156-2.75)
C: Pacientes en los que se considero la
combinacién de corticosteroides inhalados
y un B-agonista de accion prolongada
como tratamiento habitual.
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Effectiveness of fluticasone furoate plus vilanterol on asthma > @™ ®
control in clinical practice: an open-label, parallel group,
randomised controlled trial

AshleyWoodcodk®, JargenVestbo™, Nawar Diar Bakerly, John New, J Martin Gibson, Sheila McCorkindale, Rupert Jones, Susan Collier,
|ames Lay-Flurrie, LucyFrith, Loretta Jacques, Joanne L Fletcher, Catherine Harvey, Henrik Svedsater, David Leather, on behalf of the Salford Lung

Study Investigatorst

En pacientes con diagndstico de asma sintomatica y en tratamiento por médico de AP
con un inhalador de mantenimiento, el inicio de un régimen de tratamiento de una
combinaciéon una vez al dia de furoato de fluticasona y vilanterol mejoré el control
del asma sin aumentar el riesgo de eventos adversos graves en comparacion con la

atencion habitual optimizada.

Lancet. 2017 Nov 18;390(10109):2247-2255
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