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El asma constituye un serio problema de salud en la historia de la humanidad.
“Durante la década anterior se ha evidenciado un alarmante progreso en la prevalencia,
morbilidad y mortalidad, la misma, con frecuencia, puede ser incapacitante y grave, y

otras veces fatal.” (1)

Parece una ironia el que este gran incremento se produzca en un periodo en el que
nuestro conocimiento sobre la patogenia, etiologia, su biologia molecular, y su
tratamiento hayan avanzado tanto conduciendo a un enfoque diagndstico y también de
tratamiento de la enfermedad. A la vista de la situacion el médico recibe gran presion

para poseer una informacion que lo capacite para un mejor control de la enfermedad.

La finalidad de este trabajo es analizar la produccién cientifica, asi como
los principales avances publicados en literatura internacional, sobre el
tratamiento del asma, en el periodo 1955 al 2005.

Como objetivo principal se establece el conocer la importancia de los
avances terapéuticos, y estimar cuéles fueron los mas decisivos para el actual

manejo del paciente asméatico.

El asma es una enfermedad basicamente inflamatoria de los bronquios, esta
inflamacién tanto aguda como crénica afecta a todo el arbol bronquial y (2) que afecta a
la constriccion de la musculatura lisa bronquial, asi como el aumento de la produccion

de moco y el edema de la pared bronquial(3) que se afiade a la inflamacién antes
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descrita. Su resultado es la disminucion del calibre de la luz bronquial comportando una
dificultad del paciente para respirar, (4) que, en ocasiones, puede ser fatal. La
resolucion del cuadro a veces es espontanea en formas mas leves o mediante la accion

terapéutica (5).

En la medicina arcaica se evidencia ya la lucha de las diversas sociedades frente
a las diferentes patologias. Siendo las sociedades diferentes en latitud e historia y asi
han creado diferentes sistemas médicos para defenderse de ellas (6). Segin su origen

se habla de sistemas empirico-creenciales y sistemas racionales.

Todo el acto medico, diagndstico, terapéutico y preventivo han pasado por las
fases de concepcion sobrenatural, su posterior desmitificacion, su empirismo y su

racionalizacion.

En los papiros de Ebers y Smith, del s. XVII a.C., ya se encuentran recetas
para el manejo de la sintomatologia respiratoria .No existe aqui un tratamiento
individualizado del asma frente a otro tipo de patologias de caracter respiratorio .Ya se
incluyen la leche, la miel, la mirra, los datiles que se toman via oral o de manera
inhalada y en enemas, para producir la catarsis del mal.

El Corpus Hippocraticum es ya una de las manifestaciones del arte racional de
la medicina (460-377 a. C) en el cual ya se objetivan diferencias entre la observacion,
la descripcion clinica asi como la influencias externas o ambientales e internas o
somaticas del paciente. EI asma, la tuberculosis y otras patologias respiratorias no

aparecen individualizadas. (7).
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Como desorden en la actividad y en todo lo que conforma la physis humana y a
la luz de la phisyologia cientifica, todo esto constituye la enfermedad en el conjunto de

escritos que forman el antes citado Corpus Hippocraticum.(8)

En la Edad Media destaca Maimonides (Cérdoba 1135). Bajo encargo de uno
de sus pacientes escribe Magalat fi I-rabu (Tratado sobre el asma) componiendo una

obra de gran valor terapéutico. (9)

Durante el Renacimiento y la modernidad Nicolas Monardes (1493-1588) escribe “Del
libro de las cosas que traen de nuestras indias occidentales que sirven de uso a la
medicina”, resefia sustancias como el tabaco que curiosamente lo recomienda para el
tratamiento del asma bronquial.

De una forma tedrica diremos que a lo largo del siglo X1X aparece el estudio
del asma en tres etapas, inicialmente la mentalidad anatomoclinica, que intenta
estudiar a partir de las manifestaciones clinicas el trasfondo de lesiones
anatomopatoldgicas objetivadas en la exploracion minuciosa de los enfermos, y los
estudios anatomopatoldgicos (espirales de Curschmann o cristales de Charcot —
Leyden ) (10), se estudia la correlacion de la clinico-anatomopatologica. ElI médico
norteamericano J .A. Swett (1808-1854) es el primero en considerar el asma como
enfermedad inflamatoria en su tratado “Treatise on disease of the chest: Being a course
of lectures delivered at the New York Hospital ““publicado en 1852. (6)

En una siguiente etapa se desarrolla la mentalidad fisiopatoldgica intentando la
explicacion del funcionamiento organico basal para posteriormente interpretar la
anomalia funcional, esto es fisiopatoldgica, y se desarrollan las pruebas de exploracion

funcional respiratoria tales como la espirometria.
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En un dltimo lugar se llega la etapa etioldgica o de busqueda de la causas de
tipo microbiolégico, inicialmente ni se evidencian causas claras, apareciendo
posteriormente el origen alérgico o extrinseco (asma extrinseco), no conociéndose
ningun agente especifico en el asma intrinseco o criptogenético.

René Laennec destacd en el campo de la anatomia patologica (1718-1826) al
desarrollar el estetoscopio e identificar los sonidos patologicos aprendiendo a
diferenciarlos entre los sujetos sanos y enfermos y comparandolos con los resultados
anatomopatoldgicos obtenidos en las necropsias clinicas, a cada signo auscultatorio se
le podia asignar asi una alteracion patoldgica. Publicé su estudios en su “Traité de
I"ausculatation médiate (1819).

Durante el siglo XX los avances en la investigacion fisioldgica y farmacoldgica
fueron cruciales, asi el descubrimiento de la estructura de la histamina. Windaus y
Vogt, (1907) descubren la estructura de la histamina, el estudio de los eosindfilos
como células inflamatorias (Curshmann y Ehrlich) abrieron nuevos caminos en la
comprension del asma, asi como el conocimiento de la Ig-E (Ishizaka en 1961)y su
papel en el asma extrinseco.

Prausnitz y Kustner (1876-1963 y 1897 -1963 respectivamente) describen el
fendmeno conocido como de transferencia pasiva. Kustner que era alérgico al pescado
inyectd pequefas cantidades de su suero a Prausnitz quien no padecia de dicha alergia.
El test cutaneo comprobo la reaccién de alergia al pescado de Prausnitz quien no era
alérgico El factor humoral implicado fue llamado reagina.

En 1967 Kimishige y Teruko Ishikaza describieron con detalle las propiedades
de dicha reagina, lograron desarrollar un antisuero que blogueaba la reaccién de

Prausnitz y Kustner y determinaron que era un nuevo tipo de inmunoglobulina que
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denominaron IgE. Existen 2 tipos de receptores especificos para IgE , uno de ellos de
alta afinidad y otro de baja afinidad (11).

Paralelamente el estudio de las metilxantinas presentes en sustancias como el
Café(Coffea ardbica) o el chocolate (teobroma cacao) o el té (Thea sinensis) y
especialmente la teofilina  que actian inhibiendo la GMPC-fosfodiesterasa y
provocando broncodilatacion (12) y el desarrollo de los betamiméticos y el estudio de
los esteroides en 1848 por Addison y Merck en la creencia de que la artritis reumatoide
tenia como causa la insuficiencia suprarrenal elaboraron extractos de glandula
suprarrenal y posteriormente mediante fermentacion se pudo elaborar la hidrocortisona
observandose los muy importantes efectos antiinflamatorios que abrieron los caminos
de la medicina en el tratamiento del asma. (Afios 30).

Mediante mejoria de la estructura molecular se sintetizaron nuevas moléculas tales
como la budesonida (derivada de la prednisolona) o el dipropionato de
beclometasona, (13) primeros esteroides inhalados (afios 70). Otras familias de
farmacos estudiados y desarrollados fueron posibles a través de los extractos
suprarrenales, tales como los derivados de la noradrenalina (trabajos de Cohen y
Takamine). A finales de los afios 40, se sintetizé isoprenalina asi como larga lista de
derivados orciprenalina, hexoprenalina, y finalmente salbutamol, salmeterol con
excelentes efectos selectivos estos Ultimos sobre la broncodilatacién (accion sobre los

receptores B2 miméticos (Ahlquist afio 1948, teoria de los receptores adrenérgicos)

En el afio 1969 se definio el término Bibliometria como la aplicacién de los métodos

estadisticos y matematicos para definir los procesos de la comunicacion escrita y la
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naturaleza y el desarrollo de las disciplinas cientificas mediante técnicas de recuento y
analisis de dicha comunicacion. EI Dr. Lopez Pifiero (14) uno de los grandes pioneros
de los estudios bibliométricos en nuestro pais sefiala ad pedde litteram: “Durante los
ultimos afios, los indicadores bibliométricos han pasado en nuestros ambientes médicos
y cientificos de ser un instrumento empleado Unicamente por un nlcleo muy reducido
de especialistas en estudios sociales sobre la ciencia convertirse en un tema de difusion
casi general.” Hoy en dia el uso se h hecho mucho méas generalizado pero esto también
ha traido problemas de perdida de calidad por el uso acritico que se ha hecho. .

En el departamento de ciencias sociosanitarias de la Universidad de Murcia
encontramos una tesis que es regencia basica de la nuestra, que es la de la Dra. Roca
Merofio como mas adelante se vera, en la cual se hace una investigacion notable sobre
la bibliometria de la produccion cientifica sobre el asma en Espafa.

Como bien dice Antonio Fragoso Segura en si introduccion a su estudio de “Produccién
cientifica en Castilla La Mancha en biomedicina ciencias de la salud” (sic):

““Los estudios bibliométricos proporcionan herramientas Utiles y objetivan los procesos
de evaluacion de los resultados de la actividad cientifica.

Tienen por objeto el andlisis cuantitativo de las publicaciones cientificas y una de sus
principales aplicaciones se encuentra en el area de la politica cientifica. Los primeros
estudios bibliométricos se remontan a principios del siglo XX y consistieron en
recuentos manuales de publicaciones cientificas. Actualmente la bibliometria ha
experimentado un gran desarrollo facilitado por los avances técnicos, sobre todo el uso
de las nuevas tecnologias a través de Internet.”(15)

Los estudios bibliométricos permiten conocer lo que invierte (in put) un pais en
investigacion y lo que produce (out put), comparamos pues la inversién con lo

producido ya que actualmente la produccion cientifica seria ha de publicarse. Los
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analisis bibliométricos permiten ademéas de conocer lo que se produce, la comparacion
en calidad cientifica y cantidad entre paises, regiones o0 areas supranacionales, estimar y
conocer las tendencias, servir de ayuda a los expertos, etc.

La finalidad de nuestro estudio es la realizacibn de un andlisis estadistico y
bibliométrico de la literatura cientifica mundial y espafiola referente a la terapéutica
farmacoldgica del asma bronquial desde 1995 a 2005 a traves de los datos contenidos
en los principales bases de datos médicos como son PubMed (MEDLINE), EMBASE ,
The Cochrane Library, indice Médico Espafiol (IME) , haciendo una seleccion
bibliogréfica dada la ingente produccién cientifica mundial de las publicaciones de
mayor impacto cientifico valoradas mediante el SCI (Scientific Citation Index)
mediante su factor de impacto , sobre la terapia del asma en todo el orbe ,esto nos
permitiria hacer una estimacion de por donde y como se mueve la investigacion en el

tiempo (16).

Para nosotros este estudio cuantitativo de las publicaciones esta muy justificado tanto
por la importancia de las publicaciones como por la importancia de primera linea que ha
alcanzado el control de la enfermedad asméatica como lo demostraria la aparicion

sucesiva de las diferentes guias clinicas de su manejo.

El asma bronquial es un problema sociosanitario grave que no ha alcanzado su solucion
aungue si se ha realizado un gran avance. Desde un punto de vista conservador se
estima que el asma afecta a 300 millones de personas en el mundo y teniendo en cuenta
la prevision de crecimiento y el mayor grado de urbanizacion, se espera que en 2025,

otros 100 millones de personas sufran la enfermedad. Existe una gran variabilidad
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geografica y temporal, tendiendo a la estabilizacién después de décadas con un gran
incremento. Los estudios longitudinales han permitido estudiar la historia natural del
asma revelando que en la mayoria de los casos se inician en la infancia.(17) . No
obstante las causas que determinan esta variabilidad no han logrado esclarecerse adn.
Por todo esto en los comienzos del siglo XXI, muchos gobiernos reconocen la prioridad
en la elaboracion de estrategias que acometan un control de la enfermedad, ya que la
carga sanitaria que genera es de gran magnitud .De hecho ha mejorado sensiblemente su
manejo clinico lo que se traduce en una disminucion de los indicadores relacionados
con la demanda sanitaria.

Afecta a todas las edades y tiene caracter cronico, por lo que la prevalencia en adultos
es alta. Ya en los afios 80 diferentes estudios Ilamaron la atencion sobre el
sorprendente aumento de la prevalencia del asma .Los resultados obtenidos del Estudio
Europeo de Salud Respiratoria (Community Respiratory Heath Survey —ECRHS-) nos
mostraron que a principios de los afios noventa , un 4,5%(valores extremos 2-11,9%) de
la poblacion comprendida entre 20 y 44 afios tenia asma . Este estudio mostro que la
prevalencia fue mas elevada en Australia, Nueva Zelanda, Estados Unidos, Irlanda y
Reino Unido, siendo por el contrario mas baja en Islandia, Alemania e Italia. Las tasas
de prevalencia en Espafia también eran bajas pero se observaba una gran variabilidad,
asi las cifras iban desde un 6,5% en Barcelona a un 10% en Albacete o un 9,4% en
Oviedo, etc.

Aungue numerosos estudios muestran un aumento de prevalencia de asma entre los
afios sesenta y los noventa, la mayoria de estos se refiere a poblacién en edad escolar.

No disponemos de datos directos sobre la evolucion de las tasas de prevalencia en
adultos en Espafa, si bien un analisis retrospectivo indirecto de los datos del ECRHS,

basado en la edad de inicio de asma autodeclarada, nos sugiere que en Espafia la
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incidencia de asma ha aumentado en las Ultimas décadas con una intensidad similar a la
de otros paises, como el Reino Unido, cuyas tasas de prevalencia son mucho mas

elevadas (18).

El tratamiento moderno del asma ha evolucionado desde la época en la que se basaba
casi por completo en mediaciones que solo aliviaban , poniendo todo el énfasis en el
control de la enfermedad y la reduccidn de necesidades de tratamiento para obtener un
alivio de la sintomatologia aguda.. Un claro exponente del modelo actual de
tratamiento  se expresa en las recientes guias de manejo britanicas —British Guidelines
on Asthma Management (BGAM)- publicada en 2003 en la revista Thorax, adoptandose
un sistema de tratamiento escalonado. Las directrices internacionales (GINA- Global
Initiative on Asthma) siguen el mismo sistema escalonado, pero clasificando a los
pacientes en categorias. En estos escalones se adicionan farmacos o aumentan o
disminuyen las dosis segun gravedad. Las categorias estan basadas en el grado de
intensidad en vez de en grupos terapéuticos del mismo modo que en las directrices de
BGAM (19).

Los beta2 agonistas son la base de los medicamentos broncodilatadores usados en el
asma

La via inhalatoria es la 6ptima para administrar los betaadrenérgicos, no siendo la via

endovenosa y la subcutanea superiores a ésta (evidencia B).

El GEMA (grupo espafiol para el manejo del asma) sefiala como farmacos los agonistas

beta-adrenérgicos de corta accion cada 20 minutos sefiala que es seguro como

tratamiento inicial , modificando los tiempos y las dosis segun la gravedad de la crisis
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(evidencia D).Este grupo farmacoldgico constituye una serie de farmacos sintéticos
derivados de la noradrenalina natural . Actlan en los receptores beta de las vias
respiratorias produciendo una relajacién de la musculatura del arbol bronquial .Los
receptores beta estdn acoplados a la proteina G (grupo de 7 receptores
transmembranarios Yy esta constituida por 3 subunidades). Al unirse el broncodilatador
agonista, se une al receptor la subunidad se separa dado lugar a un aumento del AMPc
que produce los efectos agonistas —broncodilatadores del farmaco. Su desarrollo se
basa en la blusqueda de un gran efecto broncodilatador con un minimo de efectos
indeseables tales como el temblor muscular o la taquicardia .Este grupo farmacoldgico
se clasifica segun su inicio y su duracién de accién corta o larga. Los de accién corta
como salbutamol y terbutalina tienen un efecto broncodilatador de 2-4 hrs (méximo 8
hrs) y se usan para un alivio a corto plazo de la sintomatologia asmatica. Usados de
forma regular no tienen un efecto nocivo. Su necesidad regular sugiere un asma no
controlada. Los beta agonistas de larga accién como formoterol y salmeterol presentan
una accion prolongada de hasta 12 hrs. Su uso acomparfia como tratamiento adicional al
de los corticosteroides por via inhalatoria con un claro objetivo de obtener una mejoria
de la sintomatologia del asma, asi como la funcién pulmonar, logrando una reduccion
de las exacerbaciones (19).

Otro de los farmacos con mayor implicacion en el tratamiento del asma, son los
corticosteroides, no olvidemos como se sefiald6 con anterioridad que el asma es una
enfermedad bésicamente inflamatoria.

Los corticoides inhalados son la base del tratamiento regular del asma crénica .Han
demostrado una eficacia y un potencial e efectos secundarios menor al de los
corticoides de uso oral .En el mundo se han publicado varias directrices que concuerdan

en el uso inhalado de los mismo en tratamiento de base del asma. Asi entre la directrices

Andlisis produccion cientifica en terapia del asma 18



internacionales sobre el asma encontramos la de la British Thoracic Society (Scottish
Intercollegiate  Guidelines Network (BET/SIGN) se puede consultar en www.brit-

thoracic.org.uk/docs/SIGN63.PDF. Otra directriz de gran relevancia es la conocida

habitualmente por GINA, siglas de Global Initiative for Asthma .Su pagina web es

Www.ginasthma.com.

Otra de las directrices a tener en cuenta es la del National Institutes of Health (NIH), su

web es www.nhlbi.nih.gov/new/press/02-06-10.htm.

Sefialaremos finalmente dos mas por su relevancia tales como la New Zealand Asma

Guidelines  (www.asthmanz.co.nz). y la Canadian Asma Guidelines cuya web es

www.asthmaguidelines.com/home.htlm .

Hablando sobre la accidn antiinflamatoria de los corticoides inhalados sefialaremos que
estos atraviesan la membrana celular de las células epiteliales de las vias respiratorias.
Ya en el citoplasma se conjugan con los receptores de corticosteroides y hacen que las
proteinas de choque de calor se disocien de los receptores de corticosteroides. Los
complejos formados por corticosteroide/ receptor se agrupan en pares formando
dimeros y asi de esta forman penetran en el nucleo celular por translocacién, uniéndose
a regiones especificas de DNA. Esto da lugar a una trascripcion génica de proteinas
antiinflamatorias y a la supresion de la trascripcion de los genes proinflamatorios.
También se produce un aumento de la sintesis de receptores B2 adrenérgicos.

En al actualidad se comercializan varios corticosteroides para inhalacion tales como el
dipropionato de beclometasona, la budesonida, propionato de fluticasona y, mas
recientemente el furoato de mometasona, la ciclesonida, etc.

Esto representdé un gran avance comenzando a usarse cada 12 hrs. EIl primero fue el

dipropionato de beclometasona (20).
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Las acciones de los corticosteroides son en primer lugar la reduccion de la inflamacion,
la disminucion de la hiperreactividad bronquial (HRB), también producen un alivio del
flujo aéreo, por tanto todo este cumulo de factores generan un alivio de la
sintomatologia del asma (21).

Todo esto ha hecho que se generalice como tratamiento inicial de eleccion en los
lactantes, nifios y adultos con sintomas persistentes de asma.

Los diversos corticosteroides por inhalacién difieren en potencia y biodisponibilidad y
farmacocinética por los que su uso y dosis dependera de las caracteristicas que presenta
el asma de cada paciente, aplicAndose segun las diferentes guias o directrices
pertinentes.

Los corticosteroides en preparaciéon de uso oral o parenteral quedan para las
reagudizaciones, asi como para cuando no exista un control adecuado de la
sintomatologia en los asmas severos,(22) también como parte prueba de reversibilidad
para valorar la respuesta.

Actualmente se han desarrollado combinaciones de corticosteroides y 2 adrenérgicos

de accion prolongada para inhalacién que se presentan en un solo dispositivo para
inhalacién.

La combinacion fija puede producir un alivio sintomatico superior al que produciria por
separado aumentando por ejemplo la fluticasona, asi los efectos secundarios son
menores también .En el 2004 se publicé una amplio ensayo clinico (Gaining Optimal
Asthma controL, siglas de GOAL). En el ensayo sobre 3500 personas se comprobo6 que
se puede alcanzar el control total del asma usando salmeterol y fluticasona de forma
combinada, aunque si necesitan una dosis fija diaria (se usan cada 12 hrs) (23) como
tratamiento de mantenimiento y si estas dosis de mantenimiento no se mantienen, el

incremento de las exacerbaciones es mas que probable (19, 24).
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Los sistemas de administracion dentro de la via inhalatoria que es la de eleccion en esta
patologia en la mayoria de los casos también han sido muy importante a la hora del
control de la enfermedad, asi destacariamos los aerosoles presurizados de dosis
controlada o MDI (25) (metered dose inhaler)(26) segln la nomenclatura anglosajona ,
presentan una accién rapida a los pocos minutos con un maximo a los 30-60 minutos y
una duracién de 4 a 6 horas . El gran inconveniente de esta forma o sistema de
administracion farmacoldgica es el bajo porcentaje de absorcion del farmaco en trono a
un 12% de la dosis liberada ain con una técnica correcta. (27)EI gran inconveniente es
el aprendizaje de la técnica de en la que debe existir una simultaneidad entre la
inhalacién y el momento de expeler el farmaco con su gas propelente, (28) es decir debe
existir un coordinacion por parte del paciente. Esto se ha solucionado en parte con el
uso de camaras espaciadoras de inhalacion .Uno de los efectos que fundamentalmente
afectan mas al paciente es la irritacion de la via aérea que a veces molesta en la boca y
faringe , incluso llegando a producir tos y broncoespasmo en sujetos mas sensibles.

Otro tipo de sistemas o dispositivos son los llamados de polvo seco, en los cuales el
farmaco se haya en forma de polvo micronizado y es arrastrado por la corriente de
polvo inspirado. La gran ventaja es que no se precisa coordinacion apenas y las
ventajas son las mismas que el uso de camaras espaciadoras, carecen de propelente y
liberan dosis fijas del farmaco. Existen varios sistemas patentados como Turbuhaler
Accuhaler®, Diskhaler®. EIl gran inconveniente es que el farmaco se afecta con la

humedad.
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La teofilina es una xantina dimetilada con estructura similar a las que existen la dieta
como se ha sefialado anteriormente en el apartado de historia como la cafeina (29) del
café o la teobromina del chocolate”. Hay que sefialar que ha sido el farmaco
antiasmatico mas usado en los ultimos 50 afios hasta la paricion de otros agentes mas
eficaces.

Los mecanismos moleculares que explican las acciones de la teofilina no son bien
conocidos , existen varis propuestas tales como la inhibicion de la fosfodiesterasa , con
actividad relajante del musculo liso al aumentar el AMPc intracelular, otras
explicaciones serian el aumento y liberacion de las catecolaminas enddgenas , otra el
antagonismo sobre el receptor de adenosina de la via aérea. O la interferencia con

mediadores de la inflamacion tales como el TNF-a. 0 el LTDa.(30)

Otro tipo de farmacos de uso actual son los antagonistas de los receptores de
leucotrienos, actuando como moduladores inflamatorios de la cascada del acido
araquidonico. Entre estos tenemos el montelukast v el zafirlukast o el pranlukast. (31)

Se administran via oral (32).

En los Gltimos afios las llamadas cromonas han reducido su uso en los tratamientos
inhalatorios. Lo datos que apoyen su eficacia clinica son pocos y han sido desplazados
por el uso de los esteroides inhalados. Entre estos estan (33) el cromoglicato disddico
(34) y el nedocromil. (35)Funcionan mediante un mecanismo de estabilizacion de la

membrana de los mastocitos o células cebadas e impidiendo que viertan su contenido

* de las raices latinas teo y broma como alimento sagrado, alimento de los dioses en relacion al uso
gue se hacia por las culturas centroamericanas precolombinas.
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vasoactivo lo mismo que el ketotifeno (36) que tiene efecto antihistaminico a su vez.

(19).

En nuestro estudio se analizan los hitos mas importantes dentro de la terapéutica
del asma en los ultimos 50 afios.

Hay que mencionar los estudios de nuestro departamento sobre bibliografia en
procesos respiratorios dedicados en Espafia y en el mundo, antes de pasar a los objetivos

asi sefialaremos las siguientes tesis:

1°) “Andlisis bibliométrico de la produccion cientifica sobre asma bronquial a
través de la base de datos IME durante el periodo 1974-1995” de Manuela Roca
Merofio (Octubre 1996, Departamentos de Ciencias sociosanitarias y de

Medicina interna (37).

2°) "Evaluacion del Plan Operativo de Intervencion industrial sobre las
emisiones atmosféricas de las fabricas urbanas y sus efectos sobre la
morbimortalidad de Cartagena de Luis Cirera Suarez, del Departamento de
Salud Publicas y programa de ciencias sociosanitarias.

3% “Modelos epidemioldgicos en el estudio de de las enfermedades alérgicas en
la infancia “de Juan Carlos Miralles Lopez (1997), Departamento de ciencias

sociosanitarias.
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El objetivo fundamental todo dentro de documentacion es el facilitar la recuperacion de
toda la informacion contenida en los diferentes documentos.

Esta recuperacién se lleva a cabo por el autor de la obra, el titulo de esta o por el tema
de que se trate.

La principal caracteristica de los lenguajes documentales es el control terminolégico,
que nos va a permitir la representacién de los conceptos de forma univoca,
garantizandose asi que cada término lleva a un concepto sin ambigliedades y empleando
los mismos términos para expresar siempre el mismo concepto.

Se puede definir el lenguaje documental como (sic) “todo sistema artificial de signos
normalizados que facilitan la representacion formalizada del contenido de los
documentos para permitir la recuperacion, manual o automaética, de informacion
solicitada por lo usuarios™ (38).

El tesauro es una forma de clasificacion e indizacion de una base de datos. Este se basa
en el uso de palabras clave que constituyen un vocabulario especializado .Los terminos
se hayan relacionados entre si de una forma jerarquizada Yy su verdadero fin es traducir
el lenguaje natural empleado en los documentos a un lenguaje controlado de términos
que premite representar lo que contiene los documentos al tiempo que permite la consul

ta de las bases de datos y su indizacion .
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Las estrategias de busqueda han sido una parte importante de nuestro quehacer para
poder hallar lo que queriamos buscar. La estrategia de busqueda como veremos en los
siguientes apartados de material y métodos son o representan la traduccion de la
pregunta o preguntas que hacemos al lenguaje de la base de datos.

La estrategia consta de los términos que usamos para buscar y de las diferentes
combinaciones entre ellos mediante operadores. Estos operadores varian segun como
sean las bases de datos, pero todas usan como minimo AND y OR.

Los operadores booleanos provienen del uso en las matematicas de la llamada l6gica
simbdlica de Boole.

Nosotros hemos usado los clasicos AND, OR y NOT. (39)
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Il _OBJETIVOS E HIPOTESIS
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2.1.1.-Objetivo general

Estudiar de forma sistematica la produccion cientifica sobre los avances mas

relevantes en el manejo terapéutico del asma bronquial durante el periodo 1955-2005.

2.1.2. Objetivos especificos

1. Verificar las principales leyes bibliométricas en la produccion cientifica
internacional sobre el manejo terapéutico del Asma Bronquial:
e Verificar el aumento exponencial de la produccién cientifica (ley de
Price).
e Verificar la distribuciéon del numero de publicaciones en zonas
homogéneas segun la Ley de Bradford
e Verificar la ley de Lotka de las las autorias de los articulos

recuperados.

2. Analizar la distribucion de la produccion cientifica internacional sobre el

manejo terapéutico del asma bronquial, por bases bibliograficas, revistas,

autores, centros (de investigacion y/o asistenciales), paises y zonas geograficas.
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3. Comparar y relacionar la produccién cientifica sobre el manejo terapéutico del
asma bronquial con un indicador de capacidad inversora (Producto Interior

Bruto).
4. Analizar el impacto de la produccion cientifica sobre el manejo terapéutico
del asma mediante un andlisis de citaciones de las referencias recuperadas en el

Science Citation Index.

5. Identificar, describir y evaluar de forma critica las revisiones sistematicas

publicadas en el periodo de analisis.

6. Recuperar y resumir los estudios publicados en los repertorios bibliograficos

espafioles de revistas (Indice Médico Espafiol) y de tesis doctorales (TESEO).
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Objetivo especifico 1

Esperamos encontrar un incremento de la produccién cientifica a lo largo del

periodo de analisis con una distribuciébn que se ajusta a las principales leyes

bibliométricas relacionadas con el incremento temporal (Ley de Price) de dispersion

(Ley de Bradford) y de autoria (Ley de Lotka).

Objetivos especificos 2y 3

La produccion cientifica se concentrard sobre todo en los paises mas

desarrollados, del area de influencia anglosajona y tendra una relacién con el desarrollo

de los paises productores.

Obijetivo especifico 4

Esperamos encontrar un nimero cada vez mayor de citaciones recibidas por los

articulos publicados sobre terapia del asma a lo largo del periodo de estudio
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Obijetivo especifico 5

Debido al escaso desarrollo metodoldgico en la creacion de las revisiones

sistematicas del periodo de analisis esperamos encontrar un nimero escaso de este tipo

de documentos con una calidad aceptable que mejorara al final del periodo.

Obijetivo especifico 6

La produccién espafiola mostrara un comportamiento similar, aunque a menor

escala, que el encontrado a nivel internacional.
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l1l. MATERIAL Y METODO
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Se trata de un estudio bibliométrico descriptivo que analiza la produccion
cientifica sobre el manejo terapéutico del asma en los principales repertorios

bibliogréaficos internacionales y nacionales en un periodo de 50 afios.

Cobertura: La produccion cientifica explorada se restringe a las revistas con un mayor
factor de impacto en la categoria de “Respiratory System” segun se describe y publica

en el Journal Citation Reports (Institute for Scientific Information, Thomson).

Periodo analizado: afios 1955 a 2005

American Journal of Respiratory and Critical Care Medicine
Annals of Allergy Asthma & Immunology
Annals Of Internal Medicine

Archivos de Bronconeumologia

British Medical Journal

Chest

European Respiratory Journal

Journal of Asthma

Journal of The American Medical Association
Lung

New England Journal of Medicine

Pediatric Pulmonology

Pulmonary Pharmacology & Therapeutics
Respiratory medicine

Thorax
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MEDLINE PubMed (National Library of Medicine)
Version electronica del Index Medicus. Es la principal base de datos
bibliogréfica de la National Library of Medicine y cubre un periodo de mas de 40 afios
(desde 1965 hasta la actualidad) con mas de 15 millones citaciones de 4600 revistas

biomédicas. Tiene un tesauro especifico (MeSH).

Desde 1997 es posible acceder en linea y de forma gratuita a MEDLINE a través del

portal PubMed. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?cmd=&db=pubmed

A service of the U.S. National Library of Medicine My NCBI a =
Pu b ed and the National Institutes of Health Sign In] [Reqister]

www.pubmed.gov

All Databases PubMed Nucleotide Protein Genome Structure OMIM PMC Journals Books
Search PubMed v for Go | Clear | Advanced Search

[ Limits | Preview/Index T History T Clipboard ] Details ]

About Enfrez

jLexiVerion To get started with PubMed, enter one or more search terms.

Entrez PubMed - .
Search terms may be topics, authors or journals.

Overview

Help | FAQ

Tutorials The NIH Public Access Policy May Affect You

New/Noteworthy & Yo

D NIH fun r work? g

E-Utilities 0% (R &
Then your manuscript must be made available in PubMed Central

PubMed Services

Journals Database - b

MeSH Database If you publlsh in one MM, ﬁ‘l!y will take care of the whole process.

Single Citation If you publish anywhere else, deposit the manuscript in PubMed Central via

Matcher one of the opﬁons described at w (9

Batch Citation
Matcher be made freely available through PMC.

Note: Other funding organizations, including HHMI, Wellcome Trust and the MRC also require papers to

Clinical Queries

Special Queries : i . . - . o o
LinkOut PubMed is a service of the U.S. National Library of Medicine that includes over 18 million citations

My NCBI from MEDLINE and other life science journals for biomedical articles back to 1948. PubMed

includes links to full text articles and other related resources.

Related

Resources

Order Documents

NLM Mobile El
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Base de datos de Excerpta Médica. De un tamafio similar a Medline, recoge

desde 1974 hasta nuestros dias los articulos de mas de 3700 revistas. Representa con

mas fidelidad que Medline la produccion cientifica en Europa (méas del 50% de las

citas en Embase son de paises europeos). El solapamiento con Medline se estima en

menos del 40%. Tiene un tesauro especifico (EMTREE).

Para este trabajo de investigacion se ha consutaldo la plataforma

EMBASE.com (Elsevier) que permite interrogar de forma sumutanea los fondos

bibliograficos de EMBASE y MEDLINE.

4

EMBASE.com®
\_/

B\
ELSEVIER

] search | FMTREE Tool | Journals | uthors |

comv bmv is logged in

A Profile () Help [J] Logout

More than 18 million validated biomedical and pharmacological records from EMBASE and MEDLINE

Search Forms Quick Search

Quick Search @)
Advanced Search |

Field Search e.g. 'cancer gene therapy'
Drug Search
Disease Search
Article Search Search Publications from: (7)

2005 ~ to 2009 ~ or All Years

Search Results

v Extensive search (mapping, explosion, as keyword) (?)

[Clear | [Search ] @

Session Results Limit to: (3)
Clipboard Humans In English Priority Journals (?) With Abstracts
Saved Clipboards Animals Records added within 7 ~ days
E-mail Alerts
Saved Searches
Resources EMBASE.com News

Info Site Dear customer,

Web of Knowledge es la plataforma de acceso a las bases de datos realizadas por

Thomson ISI (Institute for Scientific Information), fundamentalmente Current Contents,

Citation Idex y Journal Citation Reports. Entre otros servicios esta la Web of Science
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que permite realizar consultas en los trabajos indexados en la base del Sciencie Citation
Index Espanded, con mas de 5900 revistas de 150 disciplinas (entre ellas las ciencias
biomédicas), el Social Citation Index con 1725 revistas de 50 disciplinas de las ciencias

sociales, entre ellas Psiquiatria, Psicologia y Salud Publica.

Para esta tesis hemos utilizado el acceso a la "Web of Knowledge" que el
Ministerio de Ciencia e Innovacion, ha habilitado por medio de la Fundacion Espafiola
para la Ciencia y la Tecnologia, FECYT del acceso de la empresa Thomson Scientific,
como servicio publico para todos los investigadores del sistema espafiol de ciencia y

tecnologia, desde el 1 de enero de 2004. http://www.accesowok.fecyt.es/login/

Servicio proporcionado por la FECYT y el MICINN [ = =  GOFECYT

Signed In | My EndNote Web | My ResearcherlD | My Citation Alerts | My Journal List | My Saved Searches | Log Out | Help

|S| WEb Of KﬂOW|€dg€SM Take the next step @

All Databases Select a Database Web of Science Additional Resources

reorr { Rl

Use the "All Databases" tab above to search all databases, or select a single database from the list o

below.

MEDLINE® (1950-present)

The U.S. National Library of Medicine® (NLM®) premier life
sciences database. "
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Proceedings?
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Proceedings Citation Index.

Use powerful Web of Science
capabilities to search, analyze,

Web of Science®
with Conference Proceedings (1900-present)

Access the world's leading scholarly literature in the
sciences, social sciences, arts, and humanities and
examine proceedings of international conferences.
symposia, seminars, colloquia, workshops, and
conventions

[ more ]

Journal Citation Reports® (1997-2007)

Journal performance metrics offer a systematic, objective
means to critically evaluate the world's leading journals
[more ]

Current Contents Connect® (1998-present)

Complete tables of contents and bibliographic information
from the world's leading scholarly journals and books; also
includes relevant, evaluated Web sites and documents
[more ]

Derwent Innovations Index*™ (1980-present)

Value-added patent information from Derwent World
Patent Index® as well as patent citation information from
Patents Citation Index®.

[ more ]

Viewin | ¢®€4%'4,2—+ | English |

Please give us your feedback on using IS! Web of Knowledge.
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Base de datos referencial especializada en publicaciones periddicas espafiolas de
Medicina. Contiene desde 1971 hasta la actualidad las publicaciones de 115 revistas
espafiolas. Carece de un lenguaje documental o tesauro aunque permite realizar
blsquedas en diferentes campos.

Actualmente se puede consultar el IME en su version on line y en CD ROM.
Hemos utilizado la consulta en CD debido a su mayor versatilidad permitiendo buscar

en diferentes campos permitiendo una combinacién de los mismos.

%2 CSIC - IME - 5] X]

Fichero Documento Consulta Histérico Formato Ventana Ayuda

= & S /] °

Acumulado  Vertodos Impri mir Vertanas Ayuda
YoN P|&FZD HE|E IME -
| Texto-Libre ~| [caTaraTA® | @22

|v x| [rexto-Libre ]| [EXTRACCION* .0 INTERVENCION®* CIRUGIA* .0 OPERACION®* | ErR
|v x| |texto-Libre ~| [ANTIBIOTIC* .0 PROFILAXIS | =z
[¥ =] [revists = 0 | |
|.v x| |oescriptores = 0 | |
[+ =] [rexto-Libre ~| | |
|
YoM 2P P H| S
Num. Bases gaslta Documentos |
Desacumula consulta sRATA¥) Y (EXTRACCION® .0 INTERVENCION® CIRUGIA* .0 OPERACIONY) 11

Desacumular la consulta en curso
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Teseo es una base de datos con la informacién de las Tesis Doctorales
producidas y leidas en las Universidades espafiolas desde 1976. Existe la posibilidad de

consultar la base On line (en version béasica y avanzada).

2 GOBIERNO ~ MINISTERIO
DEESPANA  DE CEENCIA
al E INNOVACION

Basqueda Avanzada Salir

Consulta de la Base de datos de Tesis Doctorales (TESEQ)

Rellene los campos del siguiente formulario con las palabras o frases que conozca de los documentos que desea localizar,

Titulo: [ |

Autor: [ |

NIF/NIE/Pasaporte: [ ]

Universidad: -- Universidades -- b

Curso académico: Desde: [ | /[ ] Hasta: [ | 7 []

[Buscar | Limpiar

Contacto: consults teseo@mec.es

version 24.0 Ministerio de Ciencia e Innovacién

Las estrategias de busqueda en las bases internacionales se centraron en las

revistas seleccionadas y utilizaron los descriptores que representan los siguientes

conceptos

= ASMA
= TERAPIA FARMACOLOGICA

= TIPO DE ESTUDIO

o ESTUDIO DE INTERVENCION (ENSAYOS CLINICOS)
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La combinacion de los conceptos se realiz6 utilizando el operador booleano Y (AND).
Previamente, los tipos de estudio se buscaron combinando ambos descriptores con el
operador booleano O (OR).

La estrategia de busqueda es o representa la traduccion de la pregunta o preguntas que
hacemos al lenguaje de la base de datos.

A cada documento que se incluye en Medline se le asignan los términos MeSH
(Medical Subject Headings).Es termino define materias conceptuales del documento.
Estas materias o descriptores son los que nos ayudaran para obtener un documento
recuperandolo mediante una busqueda tematica. (Tomado de Manual CASPe de

supervivencia)
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Concepto Periodo Asma Terapia farmacologica Tipos de estudio
Base
PubMed 1966-2005 "asthma"[MeSH | ("drug therapy"[Subheading] OR "drug Clinical Trial[ptyp] OR
Terms] OR therapy”[MeSH Terms] OR drug Meta-Analysis[ptyp] OR
asthma[Text therapy[Text Word])) Practice Guideline[ptyp] OR
Word] Randomized Controlled Trial[ptyp]
OR Review[ptyp]
1955-1966# "asthma"[MeSH | randomized controlled trial[Publication Clinical Trial[ptyp] OR
Terms] OR Type] OR (randomized[Title/Abstract] Meta-Analysis[ptyp] OR
asthma[Text AND controlled[Title/Abstract] AND Practice Guideline[ptyp] OR
Word] trial[ Title/Abstract] Randomized Controlled Trial[ptyp]
OR Review[ptyp]
WOK 1955-2005 TI=ASTHMA* | (TS=(THERAP* SAME ASTHMA*) OR | Document Type=(Article OR
TS=(TREATM* SAME ASTHMAY¥)) Review)
IME?® 1971-2005 ASMA* TRATAM* .0 *TERAP* .0 FARMAC*
TESEO%* 1976-2005 ASMA* TRATAM* *TERAP* FARMAC*

# Antes de 1966 no se indexaba el descriptor “drug therapy” en el tesauro de la National Librarty of Medicine por lo que se ha optado por una
estrategia implementada como filtro metodoldgico para la recuperacion de articulos de tratamiento y descrita por Haynes y colaboradores:

Haynes RB, McKibbon KA, Wilczynski NL, Walter SD, Werre SR. Optimal search strategies for retrieving scientifically strong studies of treatment from
Medline: analytical survey. BMJ. 2005 May 13

$ La busqueda se restringié al campo de descriptores

& La busqueda en Teseo se realizd en el titulo y resumen
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“El ritmo de crecimiento de la informacién cientifica es tal que cada 10-15 afios
se duplica la informacion existente.”. El crecimiento de la produccion cientifica es
exponencial

Aungue en esta tesis se mantiene fijo el nimero de revistas en las que se hace la
consulta podemos comprobar el crecimiento en el nimero de articulos dedicados al
asma a lo largo de los afios.

Pusimos a prueba diferentes modelos de crecimiento: lineal, cuadratico, cubico,
logaritmico y exponencial. Escogemos como el mejor modelo aquel que fuera capaz de
explicar la mayor parte de la variabilidad de la evolucion temporal en el nimero de
articulos. Como estadistico seleccionamos el coeficiente de determinacion (r2) ajustado

(para tener en cuenta del nimero de términos incluidos en el modelo de regresion).

Estudia la distribucion de la literatura cientifica. Si consultamos la literatura
especializada sobre un tema en concreto, este tema sera publicado en un pequefio
namero de revistas al que llamaremos ndcleo. A partir de estas revistas, si queremos
recuperar el mismo numero de articulos en una segunda zona de exploracion,
necesitaremos revisar una cantidad mucho mayor de revistas. Y asi sucesivamente. Esto

puede expresarse en una ley.
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Si se disponen las revistas cientificas de acuerdo con la produccidn decreciente
de articulos sobre un tema dado, aquellas pueden dividirse en un ndGcleo de
publicaciones mas especialmente dedicadas al tema, y en varios grupos o zonas, que
contienen cada una de ellas el mismo nimero de articulos que el nlcleo, en tanto que las

cantidades de revistas de éste y de las zonas sucesivas presentan la relacion 1: n: n2...

Con la productividad de los autores sucede exactamente lo mismo que con la
productividad de las revistas. Si examinamos la productividad de los autores en un
campo cientifico encontraremos que habra un nicleo de grandes productores que
concentran un elevado nimero de trabajos. Alrededor de este nlcleo habra zonas
sucesivas de productividad (con autores de productividad media y pequefios

productores).

Lotka expres6 una formula que permite, conociendo el nimero de autores con un

solo trabajo en un campo concreto, predecir el posible nimero de autores con n trabajos:

Donde An es el nUmero de autores con n firmas, Al el nUmero de autores con

una firma, y n2 el niamero de firmas al cuadrado.
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Para cada uno de los grupos farmacol6gicos seleccionamos el principio activo
con mayor representacion y/o nimero de articulos. Entre estos articulos identificamos
las revisiones sistematicas utilizando el filtro de Clinical Queries para “systematic
reviews” de Pubmed.

Las revisiones sistematicas fueron recuperadas a texto completo y revisadas por
dos observadores independientes. En cada articulo, cada uno de los observadores llevé a
cabo una lectura critica utilizando la planilla de evaluacion de revisiones sistematicas
del grupo CASPe (Critical Appraisal Skills Programme, Espafia) (Anexo)

http://www.redcaspe.org . Con este instrumento se evalUan tres aspectos fundamentales

de la literatura cientifica: la validez, la relevancia y la aplicabilidad de los resultados).

Articulos recuperados en el Indice Médico Espafiol. Utilizamos una estrategia
de busqueda amplia basada en texto libre (Tabla). Los resultados fueron revisados por
dos observadores que decidieron, tras la lectura del titulo y del resumen (cuando éste
estuvo disponible), la relevancia de los documentos. Para los casos de desacuerdo un

tercer observador fue requerido.

La concordancia entre observadores se estimé mediante el indice kappa,

utilizando la siguiente escala para su valoracion, de Landis y Kock:
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Indice de concordancia

Interpretacion

<0,21
0,21-0,40
0,41 -0,60
0,61 -0,80
> 0,80

Pobre

Bajo
Moderado
Bueno
Muy bueno

Tesis doctorales.

En la base TESEO buscamos todas las posibles tesis doctorales llevadas cabo en

Espafia desde 1976 hasta nuestros dias. La base permite recuperar el resumen de la tesis

lo que nos permitid llevar a cabo una descripcion narrativa de sus contenidos

El nimero de articulos por pais (por comunidad auténoma en la produccion

espafiola) y la tasa de articulos por millon de habitantes se representaron en mapas

vectoriales mediante el programa de representacion geogréafica gvSIG, version 1.1.

Este sistema nos permite una vision muy comoda de la produccion comporativa

mediante la representacion mapistica.
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IV - RESULTADOS.

Analisis produccidn cientifica en terapia del asma

44



Tras realizar la basqueda en las bases de datos de ambito internacional como se
ha expresado en material y método, de las bases de datos de Medline, Embase, Yy
Science Citation Index (ISI) y el IME hemos obtenido un grupo global de articulos
dedicados al tratamiento del asma de 2445 de un grupo universal de articulos de
425.804. Como se puede evidenciar en la tabla de la evolucion temporal (tabla 4.1) la
produccion cientifica dedicada al tratamiento del asma supone el 0,57% de los articulos

dedicados a esta enfermedad.

Es de destacar que es a partir de 1998 cuando el porcentaje se incrementa
notablemente llegando hasta un 16% en el afio 2002 y a un 15,8% en el 2000. Lo que
traducido a nimero de articulos es de 171 con respecto a 10825 de produccion global en
el afio 2000 y de 165 con respecto a 10326 en el afio 2005
Esto contrasta notablemente con la escasa produccion de los afios 1960, 1961 y 1962

(0,0%) y 1964 (0,3%), 6 de 1956 con solo el 0,4%.
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Articulos dedicados al Articulos Asma/1000 articulos

Afo Total Articulos tratamiento del Asma publicados
1955 6336 8 1,3
1956 5432 2 0,4
1957 5763 4 0,7
1958 5598 16 2,9
1959 5475 2 0,4
1960 6435 0 0,0
1961 5878 0 0,0
1962 6270 0 0,0
1963 6387 0 0,0
1964 7040 2 0,3
1965 5517 16 2,9
1966 5290 30 5,7
1967 5377 2 0,4
1968 4574 6 1,3
1969 4686 13 2,8
1970 5382 6 1,1
1971 5597 8 1,4
1972 5604 11 2,0
1973 7837 9 1,1
1974 7721 10 1,3
1975 7783 13 1,7
1976 8380 19 2,3
1977 8277 23 2,8
1978 8740 40 4,6
1979 8569 13 1,5
1980 8015 13 1,6
1981 8524 19 2,2
1982 8979 13 1,4
1983 9241 23 2,5
1984 9500 14 1,5
1985 8718 29 3,3
1986 8677 31 3,6
1987 8211 29 3,5
1988 9239 43 4,7
1989 9013 39 4,3
1990 8957 76 8,5
1991 9526 52 55
1992 10542 55 5,2
1993 10706 76 7,1
1994 11299 82 7,3
1995 11525 119 10,3
1996 11202 117 10,4
1997 11304 137 12,1
1998 11450 169 14,8
1999 16529 175 10,6
2000 10825 171 15,8
2001 10269 151 14,7
2002 10326 165 16,0
2003 11292 153 13,5
2004 11220 114 10,2
2005 10767 127 11,8
TOTAL 425804 2445 5,7
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Numero de articulos sobre asma (terapia)
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Los datos de la Tabla 4.1 y su representacion Figura 4.1 muestran la evolucion del
namero de articulos dedicados a la terapia del asma y se objetiva como la produccién
esta notablemente incrementada en torno al inicio del siglo XXI.

Existen pequefios picos en 1956 y 1964-1966 y 1976-1978. A partir de aqui comienza
con un ascension progresiva de la linea de base inicial.

Hay que destacar que en el afio 2002 aparece un descenso notable en la evolucion de la

curva.

En la Figura 4.2 se muestra la frecuencia relativa de los articulos dedicados a la terapia

de asma.
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En este se observa un notable incremento de los articulos de asma por 1000 a

computo global.

rticulos del

Esta Figura es superponible a la anterior, mostrando un aspecto similar, existiendo un

incremento notable a finales del siglo pasado. Aparece un decremento aprecia

al de la tabla anterior en 2002 y un valle todavia mas pronunciado en 2004.

ble similar

Frecuencia relativa de articulos dedicados al tratamiento del asma
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En la Figura 4.3 se estudia la evolucion de los articulos publicados sobre el total de

articulos sobre asma. Partimos de un nivel aceptablemente alto en 1955, existiendo un

gran decremento en 1956, nuevo incremento en 1958 es notable el incremento en 1964

se llega muy cerca del 25%.
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La Figura tiene ascenso y decrementos notables pero se mantiene en una linea de base
hasta 1986 en que se inicia un ascenso que cambia la linea basal para elevarla cercana al

15%.

30,00

25,00

20,00

15,00

10,00 A

%

0,00

1952 1954 1956 1958 1960 1962 1964 1966 1968 1970 1972 1974 1976 1978 1980 1982 1984 1986 1988 1990 1992 1994 1996 1998 2000 2002 2004 2006 2008

Del total de documentos encontrados objetivamos que el predominio de las
publicaciones se focaliza en torno a los ensayos clinicos, con un 74% de la muestra. Por
el contrario, y como era de esperar, documentos de sintesis como las guias de préactica
clinica ocupan el puesto mas bajo con un 0,4% de las publicaciones totales (Tabla 4.2).

Por grupos de edad, existe un predominio del grupo de 19 afios 0 mas con un

62,2% frente al 43,3% de las edades de O a 18 afios. EI mayor porcentaje de estudios
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estd acumulado en adolescentes de 13 a 18 afios con un 33,1% y en el grupo de adultos

en el bloque de mediana edad de 19-44 afios con un 43,4% (Tabla 4.3)

Tipo de documento n %
Ensayo clinico 1810 74,0%
Ensayo clinico aleatorizado 1372 56,1%
Revision 572 23,4%
Metaanalisis 41 1,7%
Guias de Practica Clinica 9 0,4%
Grupos de edad* n %
Edad pediatrica: 0-18 afos 1058 43,3%
Infantes: < 2 afios 88 3,6%
Preescolares: 2-5 afios 205 8,4%
Nifios: 6-12 afios 538 22,0%
Adolescentes: 13-18 afios 809 33,1%
Adultos (>= 19 afios) 1520 62,2%
Adulto joven: 19-44 afios 1394 5,7%
Mediana edad: 45-64 afios 1060 43,4%
Mayores de 65 afios 528 21,6%
Mayores de 80 afios 51 2,1%

* Segun los limites asignados por PubMed
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Entre las diferentes publicaciones estudiadas, por su mayor factor de impacto a
nivel mundial segun nos muestra el SCI y que se reflejan en la tabla 4.6 encontramos
que el mayor nimero de articulos correspondientes a asma estan en American
Journal Respiratory and Critical Care con 2936 articulos seguidos de Thorax con
2555, y Chest con 2487. Nos llama la atencion que el mayor dato porcentual de
articulos referidos a la terapia del asma estan en Respiratory medicine con un 28,9%
de un total de articulos sobre asma de 955 en valor absoluto. La siguiente revista es
Lung que de un total de articulos bajo sobre asma de 155 presenta 44 sobre terapia,
esto es un 28,4 %. Thorax solo presenta un 10,7% de articulos sobre terapia del asma ,
esto es 274 articulos del total de 2555.

En valores absolutos el mayor numero de articulos sobre terapia del asma
corresponderia a Chest con 443 seguido de European Respiratory Journal con 292
articulos que sin embargo representan un 13,9% del total de publicaciones sobre asma.
Destaca la publicacion espafiola archivos de bronconeumologia con un 25,7 % de los
articulos dedicados a tratamiento del asma y ocupando el tercer lugar en cuanto a

porcentaje de publicaciones entre asma / tratamiento del asma.
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Terapia

Revistas Asma del asma %
American Journal of Respiratory and Critical Care Medicine 2936 275 9,4%
Annals of Allergy Asthma & Immunology 1139 193 16,9%
Annals Of Internal Medicine 148 31 21,0%
Archivos de Bronconeumologia 74 19 25,7%
British Medical Journal 1466 96 6,6%
Chest 2487 443 17,8%
European Respiratory Journal 2099 292 13,9%
Journal of Asthma 1270 228 18,0%
Journal of The American Medical Association 392 45 11,5%
Lung 155 44 28,4%
New England Journal of Medicine 524 54 10,3%
Pediatric Pulmonology 741 88 11,9%
Pulmonary Pharmacology & Therapeutics 237 75 31,7%
Respiratory medicine 995 288 28,9%
Thorax 2555 274 10,7%
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Factor de

Revista impacto 2006

Thorax 6,064
Chest 3,94
American Journal respiratory and critical care medicine. 9,091
Journal of investigational allergology and clinical inmunology 1.03
Annals of internal medicine 14,78
Pediatric pulmonology 1,965
European respiratory journal 5,076
Archivos de bronconeumologia 1,851
Journal of asthma 1,476
Respiratory medicine 2,086
Annals of allergy asthma and immunology. 2,254
Lung 1
Pulmonary Pharmacology and therapeutics 2,769
Jama 23,175
The New England Journal of Medicine 51,296
British medical Journal 9,245
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Articulos por millén
Pais Articulos Porcentaje de habitantes*
Alemania a7 232 0.570
Araelia 1 0.05 0.030
Arabia Saudi 2 0.10 0.087
Araentina 5 0.25 0.133
Australia 77 3.81 3.927
Austria 3 0.15 0.369
Bélaica 20 0.99 1.921
Brasil 10 0.49 0.055
Canada 130 6.43 4,153
Chile 5 0.25 0.318
China 4 0.20 0.003
Colombia 2 0.10 0.048
Corea del Sur 10 0.49 0.212
Costa Rica 1 0.05 0.239
Croacia 1 0.05 0.233
Cuba 1 0.05 0.088
Cheauia 1 0.05 0.098
Dinamarca 47 2.32 8.640
Eaipto 1 0.05 0.014
Escocia 55 2.72 10.898
Espafia 38 1.88 0.878
Finlandia 30 1.48 5.693
Francia 47 2.32 0.770
Gales 7 0.35 2.445
Ghana 1 0.05 0.046
Grecia 7 0.35 0.623
Holanda 99 4,90 6.070
Hona Kona 4 0.20 0.586
Hunaria 2 0.10 0.197
India 6 0.30 0.005
Inalaterra 332 16.42 6.631
Irlanda 5 0.25 1.199
Irlanda del Norte 4 0.20 2.328
Israel 25 1.24 3.660
Italia 74 3.66 1.296
Japdn 90 4,45 0.705
Kuwait 2 0.10 0.897
Libano 1 0.05 0.292
Malta 3 0.15 7.444
México 1 0.05 0.010
Mozambiaue 1 0.05 0.051
Nueva Zelanda 23 1.14 5.610
Niaeria 1 0.05 0.007
Norueaa 6 0.30 1.288
Peri 2 0.10 0.074
Polonia 9 0.45 0.235
Portuaal 1 0.05 0.095
Oatar 2 0.10 2.519
Rumania 2 0.10 0.094
Rusia 1 0.05 0.007
Sinaaour 2 0.10 0.558
Sudafrica 8 0.40 0.171
Suecia 77 3.81 8.462
Suiza 13 0.64 1.766
Taiwan 16 0.79 0.705
Tailandia 2 0.10 0.032
Turauia 30 1.48 0.431
Uruauav 16 0.79 4,916
USA 607 30.02 2.051
\Venezuela 2 0.10 0.078

* referido a poblacién censada (o extrapolada) al afio 2005
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* referido a poblacién censada (o extrapolada) al afio 2005
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Articulos por
milléon de
Pais Articulos Porcentaje habitantes*
USA 607 30,02 2,051
Inglaterra 332 16,42 6,631
Canada 130 6,43 4,153
Holanda 99 4,90 6,070
Japén 90 4,45 0,705
Australia 77 3,81 3,927
Suecia 77 3,81 8,462
Italia 74 3,66 1,296
Escocia 55 2,72 10,898
Alemania 47 2,32 0.570
Dinamarca 47 2,32 8,640
Francia 47 2,32 0,770
Espafia 38 1,88 0,878
Finlandia 30 1,48 5,693
Turquia 30 1,48 0,431
Israel 25 1,24 3,660
Nueva Zelanda 23 1,14 5,610
Bélgica 20 0,99 1,921
Taiwan 16 0,79 0,705
Uruguay 16 0,79 4,916
Suiza 13 0,64 1,766
Brasil 10 0,49 0,055
Corea del Sur 10 0,49 0,212
Polonia 9 0,45 0,235
Sudafrica 8 0,40 0,171
Gales 7 0,35 2,445
Grecia 7 0,35 0,623
India 6 0,30 0,005
Noruega 6 0,30 1,288
IArgentina 5 0,25 0,133
Chile 5 0,25 0,318
Irlanda 5 0,25 1,199
China 4 0,20 0,003
Hong Kong 4 0,20 0,586
Irlanda del Norte 4 0,20 2,328
Austria 3 0,15 0,369
Malta 3 0,15 7,444
Arabia Saudi 2 0,10 0,087
Colombia 2 0,10 0,048
Hungria 2 0,10 0,197
Kuwait 2 0,10 0,897
Peri 2 0,10 0,074
Qatar 2 0,10 2,519
Rumania 2 0,10 0,094
Singapur 2 0,10 0,558
Tailandia 2 0,10 0,032
\Venezuela 2 0,10 0,078
Araelia 1 0.05 0.030
Costa Rica 1 0,05 0,239
Croacia 1 0,05 0,233
Cuba 1 0,05 0,088
Chequia 1 0,05 0,098
Egipto 1 0,05 0,014
Ghana 1 0,05 0,046
Libano 1 0,05 0,292
México 1 0,05 0,010
Mozambique 1 0,05 0,051
Nigeria 1 0,05 0,007
Portugal 1 0,05 0,095
Rusia 1 0,05 0,007
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Articulos por
milléon de
Pais Articulos Porcentaje habitantes*
Escocia 55 2,72 10,898
Dinamarca 47 2,32 8,640
Suecia 77 3,81 8,462
Malta 3 0,15 7,444
Inglaterra 332 16,42 6,631
Holanda 99 4,90 6,070
Finlandia 30 1,48 5,693
Nueva Zelanda 23 1,14 5,610
Uruguay 16 0,79 4,916
Canada 130 6,43 4,153
Australia 77 3,81 3,927
Israel 25 1,24 3,660
Qatar 2 0,10 2,519
Gales 7 0,35 2,445
Irlanda del Norte 4 0,20 2,328
USA 607 30,02 2,051
Bélgica 20 0,99 1,921
Suiza 13 0,64 1,766
Italia 74 3,66 1,296
Noruega 6 0,30 1,288
Irlanda 5 0,25 1,199
Kuwait 2 0,10 0,897
Espafia 38 1,88 0,878
Francia 47 2,32 0,770
Japén 90 4,45 0,705
Taiwan 16 0,79 0,705
Grecia 7 0,35 0,623
Hong Kong 4 0,20 0,586
Alemania 47 2,32 0.570
Singapur 2 0,10 0,558
Turquia 30 1,48 0,431
Austria 3 0,15 0,369
Chile 5 0,25 0,318
Libano 1 0,05 0,292
Costa Rica 1 0,05 0,239
Polonia 9 0,45 0,235
Croacia 1 0,05 0,233
Corea del Sur 10 0,49 0,212
Hungria 2 0,10 0,197
Sudafrica 8 0,40 0,171
IArgentina 5 0,25 0,133
Chequia 1 0,05 0,098
Portugal 1 0,05 0,095
Rumania 2 0,10 0,094
Cuba 1 0,05 0,088
Arabia Saudi 2 0,10 0,087
\Venezuela 2 0,10 0,078
Peri 2 0.10 0,074
Brasil 10 0,49 0,055
Mozambique 1 0,05 0,051
Colombia 2 0,10 0,048
Ghana 1 0,05 0,046
Tailandia 2 0,10 0,032
IArgelia 1 0,05 0,030
Egipto 1 0,05 0,014
México 1 0,05 0,010
Nigeria 1 0,05 0,007
Rusia 1 0,05 0,007
India 6 0,30 0,005
China 4 0,20 0,003

e referido a poblacién censada (o extrapolada) al afio 2005
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Figura 4.4. Distribucion de la produccion cientifica dedicada al tratamiento del asma. La gradacion del color se relaciona directamente con el
numero de publicaciones de cada pais.
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Figura 4.4b. Distribucion de la produccién cientifica dedicada al tratamiento del asma. La gradacion del color se relaciona directamente con
la tasa de articulos por millon de habitantes de cada pais.
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En la distribucién por paises como muestra la tabla 4.5 destacan mucho los EEUU con 607
publicaciones que reprendan un 30,02% de todas las publicaciones hechas , y llama la atencién que
Inglaterra llega hasta 332 publicaciones destacdndose claramente dentro del mundo del Viejo
Continente, representa un 16,42% del global de publicaciones . Escocia también aporta 55
articulos dentro de no ya del mundo de la Europa occidental sino dentro de la unidad politica que
representan con Inglaterra en el Reino Unido. Hemos de sefialar la notoriedad de Canadéa con 130

publicaciones.

En el mundo europeo llama la atencion el gran nimero de publicaciones de Suecia con 77 con un
3,81% de las publicaciones totales y Holanda con 99 publicaciones. Francia se encuentra con 55
publicaciones, Alemania con 47 y Espafia con 38 y un 1,88% de las publicaciones globales.
Nuestro vecino peninsular, Portugal solo aporta una publicacion.

Es evidente, a tenor de los datos obtenidos, que el mundo anglosajon destaca ampliamente
dentro del orbe de las publicaciones mundiales. Sorprende también el entre los paises de nuestro
entorno Italia con 74 publicaciones. Alemania tiene 47 publicaciones siendo raramente inferior al
pais transalpino.

En el otro extremo geogréafico del mundo esta Japdon con 90 publicaciones.

Nos llama poderosamente la atencion de la poca produccion cientifica de China y Rusia en los datos
obtenidos en nuestro estudio.

Si en este mismo estudio global observamos la produccion por milléon de habitantes pero por
paises, nos sorprende encontrar que Escocia ocupa el primer lugar con 10,898 articulos /mill.hab,
seguid de Dinamarca 8,640 articulos /mill. Hab., y de Suecia 8,462articulos/mill.hab. Llama

mucho la atencién que Malta ocupe el 4° lugar con con 7,444 articulos/mill.hab. antes de
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Inglaterra que ocupa el 5° lugar con con 6,631 . articulos /mill.hab. Siguiendo esta mismo orden ,
EEUU ocupa el decimosexto lugar con 2,051 articulos /mill.hab. Italia el decimonoveno con 1,296
articulos /mill.hab. Espafia y Francia ocupan el vigésimo tecer y vigésimo cuarto puestos
repectivamente con 0,878 articulos /mill.hab. y 0,770 articulos /mill.hab. ,situandose antes que
Japén que ocuparia el vigésimo quinto lugar con 0,705 articulos /millon de habitantes y que
Alemania que ocuparia el vigésimonoveno puesto con 0,570 articulos /mill.hab.

China ocuparia el ultimo lugar con unos 0,003 articulos por millon de habitantes.
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En las Figuras 3.5 y 3.6 se representa para cada pais de la OCDE la relacion entre el esfuerzo

inversos en investigacion (en % del Producto Interior Bruto) y la produccion cientifica (n° de

publicaciones). La relacion es positiva, de manera que a mayor esfuerzo inversor mayor

produccion cientifica. Tanto Estados Unidos como Reino Unido presentan una produccion

cientifica mayor de la esperada.

El grupo politico que representa la Unién Europea obtiene en nuestro estudio los datos més altos

con un nimero de publicaciones de 907, que representa el 44,9 % claramente superior al bloque de

los EEUU con el 36,4 % y al bloque asiatico con solo el 6,6%.

n

%

Articulos por millén de

habitantes
Unién Europea (*UE27) 907 44,9 1,82
América del Norte 737 36,4 1,54
América Latina 45 2,2 0,08
Oceania 103 51 3,22
Africa 13 ,6 0,01
Asia 134 6,6 0,03
Oriente Medio 32 1,6 0,16

*UE 27 (estados miembros: Alemania, Austria, Bélgica, Bulgaria, Chipre, Republica Checa,
Dinamarca, Eslovaquia, Eslovenia, Espafia, Estonia, Finlandia, Francia, Grecia, Hungria, Irlanda,
Italia, Letonia, Lituania, Luxemburgo, Malta, Paises Bajos, Polonia, Portugal, Reino Unido, Rumania

y Suecia)
n % Articulos por millén de
habitantes

Oceania 103 51 3,22
Unién Europea (*UE27) 907 449 1,82
América del Norte 737 36,4 1,54
Oriente Medio 32 1,6 0,16
América Latina 45 2,2 0,08
Asia 134 6,6 0,03
Africa 13 ,6 0,01
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Africa - 13 publicaciones

Oriente Medio — 32 publicaciones
América Latina — 45 publicaciones
Oceania - 103 publicaciones

Asia — 134 publicaciones

América del Norte - 737 publicaciones

Uni6n Europea— 907 publicaciones
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Figura 4.8 . América del Norte. Distribucidn por paises.

Se evidencia la primacia de los EEUU frente a Canada y Meéxico que quedaria en un tercer lugar

muy distanciado.
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Figura 4.8b. América del Norte. Distribucion del nimero de articulos por millén de
habitantes.

En este mapa (Fig. 4.8) resulta notable y quedan reflejados de manera cromaética e intuitiva como
en los anteriores la primacia de los EEUU como pais con gran produccion cientifica.
México entra en el grupo geografico aunque socioculturalmente estaria incluido en el siguiente

mapa (Fig. 4.9) representativo de América latina.
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Figura 4.9 . América Latina. Distribucion por paises.

En el mapa que figura sobre estas lineas (fig.3.9) observamos como destaca cromaticamente
Uruguay frente a las demas , seguido de Brasil y posteriormente de los llamados paises del Cono

Sur.
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Figura 4.9b . América Latina. Distribucion de la tasa de articulo por millon de
habitantes.
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En la U27 destaca claramente el grupo de la Europa occidental de la zona Oriental del Viejo Continente. (fig 4.10)

Figura 4.10. Union Europea (UE27). Distribucion por paises.
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Figura 4.10b. Unién Europea (UE27). Distribucion de la tasa de articulos por millén de habitantes.
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Figura 4.11 . Africa. Distribucion por paises.

En Africa (Fig. 4.11) destaca muy claramente el pais Sudafricano y con menor intensidad,

Mozambique, Nigeria, Ghana y Argelia.
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Figura 4.11b . Africa. Distribucion de la tasa de articulos por millon de habitantes.

En esta representacion por millén de habitantes obtenemos un mapa parecido con hegemonia de

Sudafrica.
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Figura 4.12. Asia. Distribucion por paises

En este mapa resulta (Fig. 4.12) clara la preponderancia del pais nipon en términos de produccion
cientifica. Hay que resefiar que en China casi el total de la produccién recae sobre Taiwan que no es
la China continental ni social ni politicamente al ser otro pais, pero que en el mapa no pueden

representarse por separado por problemas técnicos del propio programa informatico.

Analisis produccidn cientifica en terapia del asma 72



Es resefiable la diferencia cromatica en la Peninsula de Corea entre el norte y el sur siendo la
produccion mucho mayor en Corea del Sur.

Con menor intensidad aparecen la India y Tailandia.
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M 0,705 - 0,705

En este mapa lo mas resefiable es la primacia de Japon y lurgo de Korea del sur.
En Ifa clasificacion general China ocupa el ultimo lugar en el mundo si medimos en

articulos por millon de habitantes.
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Figura 4.13 . Oceania. Distribucion por paises.

En Oceania como queda reflejado en el mapa ut supra el pais de mayor produccién se evidencia

claramente en Australia seguido de Nueva Zelanda paises ambos de la 6rbita del mundo anglosajon.
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Figura 4.13b. Oceania. Distribucion de articulos por millén de habitantes.

Evidenciamos en este mapa que Nueva Zelanda se pone por delante de Australia tal y como
mostraba el mapa anterior, aqui empleamos el gradiente de coloracion adaptado a articulos por

millon de habitantes.
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Frecuencia Porcentaje
1 224 10,6
2 252 12,0
3 284 13,5
4 335 15,9
5 287 13,6
6 283 13,5
7 189 9,0
8 88 4,2
9 48 2,3
10 41 1,9
11 14 7
12 16 8
13 9 4
14 3 1
15 2 1
16 5 2
17 3 1
18 4 2
19 1 0
20 1 0
22 2 1
23 3 1
24 1 0
26 2 1
28 1 0
32 1 0
38 1 0
39 1 0
44 1 0
45 1 0
47 1 0
Total 2104 100,0

Andlisis produccion cientifica en terapia del asma

77



@ > 10 autores
B 5-10 autores

O 4 autores

B 3 autores

0O 2 autores
0O 1 autor

60% -

40% -

20% -

0%

S00¢
€00¢
T00C
666'T
166'T
S66'T
€66'T
T66'T
686'T
/86T
S86'T
€86'T
186'T
66T
L/6°T
S/6'T
€L6'T
06T
896'T
996'T
€96'T
T96'T
6S6'T
1S6'T
SS6'T

2005
2004
2003
2002
2001
2000
1999
— 1998
1997
— 1996
1995
1994
1993
1992
1991
1990
1989
— 1988
— 1987
— 1986
— 1985
— 1984
1983
1982
1981
— 1980
1979
1978
— 1977
1976
1975
1974
1973
1972
1970
— 1969
— 1968
— 1967
— 1966
— 1965
— 1963
1962
1961
— 1960
1959
— 1958
1957
— 1956
— 1955

< ™
Salolne ap oJawnN eIpa|N

1-]

py

78

del asma

e

lentifica en terapia

7

ionc

isis producci

Anal



200

180 - 1 autor —¥— 2 autores —e— 3 autores

160 - —+—4 autores ——5-10 autores —a—> 10 autores

140
120
100
80
60
40
20 - -

07 3 L S = S Za s i = Sl S —

PP LELLSL L PP PP S PSS

) & o o N 9 & £ & P s
SRS AN SN SN AN NS AN SN AN SN AN S N LA AN AN S

Son relativamente escasos los articulos de un solo autor (10,6%) y su proporcién ha ido
descendiendo con el tiempo (Figura 4.14). Ademas, el nimero de autores por articulo ha
evolucionado de forma ascendente desde el inicio de la serie (con un promedio de 2 autores por
articulo) hasta el final de la misma, con mas de 5 firmantes por articulo (Figura 4.15). Todo ello es
reflejo de que la ciencia actualmente es el resultado de un esfuerzo necesariamente

colaborativo.
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Autor N° Articulos Address

Barnes, PJ 68 Department of Thoracic Medicine, Brompton Hospital, London, United Kingdom

Chung, KF 31 Department of Thoracic Medicine, National Heart and Lung Institute, Brompton Hospital, London, United Kingdom
Holgate, ST 31 Southampton General Hospital, Southampton, U.K

Postma, DS 23 Dept of Pulmonology, University Hospital, Groningen, The Netherlands

Sterk, PJ 23 Department of Pulmonary Diseases, University Hospital Leiden, The Netherlands

Szefler, SJ 23 National Jewish Medical and Research Center, Denver, Colorado 80206, USA.

Boulet, LP 21 Unite de Recherche en Pneumologie, Hopital Laval, Sainte-Foy, Quebec, Canada

Bousquet, J 21 Clinique des Maladies Respiratoire, Hopital I'Aiguelongue, Centre Hospitalier Universitaire, Montpellier, France
Lipworth, BJ 21 Department of Clinical Pharmacology, University of Dundee, Ninewells Hospital and Medical School, UK

Drazen, JM 19 Harvard Medical School, Boston, MA 02115, USA

Bisgaard, H 18 Dept of Paediatrics, National University Hospital, Copenhagen, Denmark

Martin, RJ 17 National Jewish Medical and Research Center, Denver, Colorado 80206, USA

Nathan, RA 17 Asthma and Allergy Associates, PC, Colorado Springs, Colorado 80907, USA

Walters, EH 17 Department of Respiratory Medicine, Alfred Hospital and Monash University Medical School, Melbourne, Australia.
Fahy, JV 16 Dept of Medicine and the Cardiovascular Research Institute, University of California, San Francisco 94143, USA
Israel, E 16 Pulmonary and Critical Care Division, Beth Israel Hospital, Boston, MA 02215

Gibson, PG 15 Airway Research Centre, Department of Respiratory and Sleep Medicine, John Hunter Hospital, Newcastle, New South Wales, Australia.
Rodrigo, C 15 Centro de Terapia Intensiva, Asociacion Espanola 1a en Socorros Mutuos, Universidad Catolica del Uruguay
Barnes, NC 14 The London Chest Hospital, UK

Godard, P 14 Hop Arnaud Villeneuve, Clin Malad Resp, F-34295 Montpellier, France

Pauwels, RA 14 Department of Respiratory Diseases, University Hospital, Ghent, Belgium

Sears, MR 14 McMaster University, Firestone Institute for Respiratory Health, St Joseph's Hospital, Hamilton, Ontario, Canada.
Boushey, HA 13 University of California at San Francisco, San Francisco, USA

Chanez, P 13 Clinique des Maladies Respiratoires Hjpital Arnaud de Villeneuve, CHU de Montpellier, France

Chapman, KR 13 Division of Respiratory Medicine, Toronto Western Hospital, Ontario, Canada

Ernst, P 13 McGill Univ, Royal Victoria Hosp, Montreal, PQ H3A 1A1 Canada

Juniper, EF 13 Dept of Clinical Epidemiology & Biostatistics, McMaster University, Hamilton, Ontario, Canada

Kharitonov, SA 13 Department of Thoracic Medicine, National Heart and Lung Institute, London, United Kingdom

O'byrne, PM 13 Department of Medicine, McMaster University, Hamilton, Ontario, Canada

Taylor, DR 13 Department of Medicine, University of Otago Medical School, Dunedin, New Zealand
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Referido a la anterior tabla 4.9 se destacan como maximos publicadores Barnes PJ , Chung.
KF y Holgate ST .Todos ellos hay que destacar que son del Reino Unido. Relacionandolos con sus
lugares de produccién y numero de articulos publicados son Barnes PJ (68 articulos),(Depart
Thoracic Medicine , Brompton Hospital , London ) Chung .KF (31 articulos)(Depart Thoracic
Medicine , National Heart and Lung Institute . London ) y Holgate ST (31 articulos) (Southampton
Gral Hospital , Southampton.UK) y tenemos que destacar finalmente que el decimooctavo lugar lo
ostenta C. Rodrigo del Centro de terapia intensiva de la Asociacién Espafiola 1% de Socorros

mutuos de la Universidad Catdlica de Uruguay.

Resulta muy llamativo que la entidad de mayor produccion mundial sobre articulos sobre
terapia del asma es la empresa multinacional farmacéutica Glaxo SmithKline (GSK) con 71
articulos (Tabla 3.10), que en la actualidad clinica es conocida por el desarrollo de un grupo
importante de farmacos antiasmaticos.

Tras este grupo aparece el National Jewish Medical and Research Center con 64 publicaciones
cuyas caracteristicas son de empresa sanitaria a diferencia de la anterior.

Merece la pena resefiar otra institucion que ocupa el tercer lugar , y que es una sociedad cientifica tal
como la National Heart, Lung and Blood Institute con 54 publicaciones. Todas estas entidades

pertenecen a los EEUU.
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Institucion n° articulos % % acum Tipo de Institucién Ciudad Pais
GlaxoSmithKline (GSK) 71 3,37 3,37 Multinacional farmaceutica

National Jewish Medical and Research Center 64 3,04 6,75 Empresa sanitaria Denver USA
National Heart, Lung, and Blood Institute (NHLBI) - 54 2,57 9,79 Sociedad Cientifica Bethesda, USA
McMaster University 50 2,38 12,36  Universidad Hamilton Canada
Harvard University 43 2,04 14,73 Universidad Boston USA
Imperial College Of Science, Technology And Medicine, University Of London 41 1,95 16,78 Centro Univesrsitario Londres UK
University Hospital Groningen 39 1,85 18,73 Hospital Universitario Groningen Holanda
Astrazeneca 35 1,66 20,58  Multinacional farmacedtica

University of Washington 33 1,57 22,24 Universidad Seattle USA
University of Southampton 32 1,52 23,81 Universidad Southampton UK
Johns Hopkins University 31 1,47 25,33 Universidad Baltimore USA
Merck Sharp & Dohme (MSD) 31 1,47 26,81 Multinacional farmacéutica

University of Colorado 30 1,43 28,28  Universidad Denver USA
University of Wisconsin 29 1,38 29,71  Universidad Madison USA
University of California, San Francisco 28 1,33 31,08  Universidad San Francisco USA
University of Dundee 28 1,33 32,41  Universidad Dundee UK
Southampton General Hospital 26 1,24 33,75 Hospital Universitario Hampshire UK
Brigham and Women's Hospital 25 1,19 34,98 Hospital Universitario Boston USA
Leiden University 25 1,19 36,17  Universidad Leiden Holanda
McGill University 24 1,14 37,36 Universidad Montreal, Qubec Canada
Newcastle University 22 1,05 38,50  Universidad Newcastle UK
Karolinska Institute 21 1,00 39,54  Centro Univesrsitario Estocolmo Suecia
Clinical Research Center at Asthma and Allergy Associates 20 0,95 40,54 Centro de Investigacion Colorado Springs USA
Astro Draco AB 20 0,95 41,49  Multinacional farmacéutica

University of Toronto 20 0,95 42,44  Universidad Toronto Canada
University of California, Los Angeles 19 0,90 43,39  Universidad Los Angeles USA
Radboud University Nijmegen 18 0,86 44,30  Universidad Nijmegen Holanda
The London Chest Hospital 16 0,76 45,15  Hospital Londres UK
King's College Hospital 16 0,76 4591  Hospital Londres UK
Alfred Hospital 15 0,71 46,67 Hospital Melbourne Australia
John Hunter Hospital 15 0,71 47,39 Hospital Sidney Australia
Hop Arnaud Villeneuve 14 0,67 48,10 Hospital Montpellier Francia
Monash University 14 0,67 48,76  Universidad Clayton Australia
Novartis 14 0,67 49,43 Multinacional farmaceutica

Ghent University Hospital 14 0,67 50,10 Hospital universitario Ghent Holanda
University of Aberdeen 14 0,67 50,76  Universidad Aberdeen UK
Université Laval 14 0,67 51,43 Universidad Quebec, Laval Canada
Lund University Hospital 14 0,67 52,09  Hospital Universitario Lund Suecia
University of Otago 14 0,67 52,76  Universidad Dunedin Nueva Zeland
University of Sydney 14 0,67 53,42  Universidad Sidney Australia
Universidad de Verona 14 0,67 54,09  Universidad Verona Italia
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“El ritmo de crecimiento de la informacion cientifica es tal que cada 10-15 afios se duplica la
informacién existente” segin dice la ley de Price. El crecimiento de la produccién cientifica es
exponencial

Aungue en esta tesis se mantiene fijo el nimero de revistas en las que se hace la consulta
podemos comprobar el crecimiento en el nimero de articulos dedicados al asma a lo largo de los
afios.

Ponemos a prueba diferentes modelos de crecimiento: lineal, cuadrético, cubico, logaritmico
y exponencial. Escogemos como el mejor modelo aquel que es capaz de explicar la mayor parte de
la variabilidad de la evolucion temporal en el nimero de articulos. Como estadistico seleccionamos
el coeficiente de determinacion (r2) ajustado (para tener en cuenta del nimero de términos incluidos
en el modelo de regresion). En la tabla se muestran los coeficientes de cada modelo y su capacidad
explicativa. El resultado es claramente favorable para el modelo exponencial, el cual es capaz de

explicar el 77% de la variabilidad en el nimero de articulos.

Modelos R2 ajustado
Lineal 0,63
Cuadrético 0,64
Cabico 0,64
Logaritmico 0,63
Exponencial 0,77
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Y = Cte*Exp(beta* afio)

v Cte =1,179E-86
v' Beta=0,10115

Periodo de duplicacién: Ln2/beta = 6,9 afios

Una vez conocidos los coeficientes de la funcion exponencial, podemos derivar el periodo
de duplicacion que para nuestros datos es de aproximadamente 7 afios, sensiblemente mas corto que
el periodo de duplicacion general de la produccién cientifica en Medicina (10-15 afios). Ello puede

indicar un mayor dinamismo en esta area de conocimiento.
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Estudia la distribucion de la literatura cientifica. Si consultamos la literatura especializada
sobre un tema en concreto, este tema serd publicado en un pequefio nimero de revistas al que
llamaremos nucleo. A partir de estas revistas, si queremos recuperar el mismo ndmero de articulos
en una segunda zona de exploracidn, necesitaremos revisar una cantidad mucho mayor de revistas.
Y asi sucesivamente. Esto puede expresarse en una ley.

Si se disponen las revistas cientificas de acuerdo con la produccién decreciente de articulos
sobre un tema dado, aquellas pueden dividirse en un nucleo de publicaciones mas especialmente
dedicadas al tema, y en varios grupos o zonas, que contienen cada una de ellas el mismo nimero de
articulos que el nucleo, en tanto que las cantidades de revistas de éste y de las zonas sucesivas
presentan la relacion 1:n:n2...

En nuestra coleccion de articulos referentes a la terapia del asma podemos observar, aunque
sea de forma aproximada, una agrupacién de articulos en tres grupos de tamafio similar y que

siguen una relacion en el nimero de revistas 2: 3: 3%
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Zona 1 de Chest 443
Bradford European Respiratory Journal 292 735 2
Respiratory medicine 288
Zona 2 de American Journal of Respiratory and 275
Bradford Critical Care Medicine
Thorax 274 837 3
Journal of Asthma 228
Annals of Allergy Asthma & Immunology 193
British Medical Journal 96
Pediatric Pulmonology 88
Zona 3 de Pulmonary Pharmacology & Therapeutics 75
Bradford New England Journal of Medicine 54
Journal of The American Medical 45
Association
Lung 44
Annals Of Internal Medicine 31 854 9
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Con la productividad de los autores sucede exactamente lo mismo que con la productividad
de las revistas. Si examinamos la productividad de los autores en un campo cientifico
encontraremos que habra un nucleo de grandes productores que concentran un elevado nimero de
trabajos. Alrededor de este nucleo habra zonas sucesivas de productividad (con autores de

productividad media y pequefios productores).

Lotka expresé una formula que permite, conociendo el nimero de autores con un solo

trabajo en un campo concreto, predecir el posible nimero de autores con n trabajos:

Donde An es el nUmero de autores con n firmas, Al el nUmero de autores con una

firma, y n2 el nimero de firmas al cuadrado.

Hemos comprobado esta ley para los autores del Gltimo trienio (2003-2005) y observamos

que sigue una distribucion similar aunque algo inferior a la esperada por la ley de Lotka.
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Adrenergic beta-Agonists 955
[Pharmacological Action]
Salbutamol "Albuterol"[Mesh] (1974) 549
Terbutalina "Terbutaline"[Mesh] (1974) 129
Fenoterol "Fenoterol”[Mesh] (1975) 40
Salmeterol "salmeterol "[Substance Name] (1989) 199
Formoterol "formoterol "[Substance Name] 143
"Steroids"[Mesh] (1963) 825
"Glucocorticoids"[Mesh] (1967) 284
Prednisona "Prednisone”[Mesh] (1963) 58
Prednisolona "Prednisolone”[Mesh] (1965) 103
Betametasona "Betamethasone”[Mesh] (1963) 6
Mometasona "mometasone furoate "[Substance 13
Name]1987
Triamcinolona "Triamcinolone"[Mesh] 37
/AND "Administration, Inhalation"[Mesh] 825/454
Budesonida "Budesonide"[Mesh] (1998) 276/192
Fluticasona "fluticasone "[Substance Name] (1990) 210/130
Beclometasona "Beclomethasone”[Mesh] (1973) 232/140
Ciclesonida "ciclesonide "[Substance Name] (1999) 11/8
Cromoglicato "Cromolyn Sodium"[Mesh] (1992) 100
Nedocromil sédico | "Nedocromil"[Mesh] (1994) 52
Ketotifeno "Ketotifen"[Mesh] (1982) 15
""Xanthines"[Mesh] 205
Teofilina "Theophylline"[Mesh:NoEXxp] 162
Aminofilina "Aminophylline"[Mesh] 44
"Leukotriene Antagonists 177
"[Pharmacological Action]
Montelukast "montelukast "[Substance Name] (1995) 79
Zafirlukast "zafirlukast "[Substance Name] (1990) 37
"Antibodies, Monoclonal“[Mesh] (1982) 22
| Omalizumab "omalizumab "[Substance Name] (2001) 12
"Immunosuppressive Agents 62
"[Pharmacological Action]
| Ciclosporina A "Cyclosporine”[Mesh] (1992) 11

Andlisis produccion cientifica en terapia del asma

90



En el estudio referido a los grupos farmacoldgicos de las diferentes sustancias terapéuticas de las
que se habla en los diferentes articulos se destacan con el albuterol o salbutamol. EI primer

término es mucho mas frecuente en literatura anglosajona.

Aparecen 549 articulos de salbutamol seguidos de 199 de salmeterol. El grupo farmacolégico del
que mas se publica son los beta 2 adrenérgicos o betamiméticos en cuanto a farmacos inhalados.Sin
embargo como grupo farmacoldgico es mucho méas importante y se publica mas sobre el grupo de

los corticoides, esteroides o glucocorticoides con 1279 articulos.

En las Tablas 4.13 a 4.16 se muestra el resumen critico de las revisiones identificadas para
los principales principios activos de cada grupo terapéutico. Hemos utilizado el sistema de revision
critica propuesto por el grupo CASPe (Programa de habilidades en Lectura Critica, Espafia)
que tiene planillas de evaluacion especifica par cada tipo de estudio. Estos instrumentos permiten la
evaluacion de la calidad, relevancia y aplicabilidad de un articulo en concreto segun el tipo de
disefio utilizado. En esta tesis dos observadores de forma independiente han evaluado cada una de

las revisiones sistematicas identificadas mediante la planilla especifica para este tipo de disefio.
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Referencia Szefler SJ Masoli M 2004 Halpern MT Edmonds ML
2004(40) (41) 2004 (42) 2002 (43)33

PICO

P — Pacientes Asmaticos < 18 afios  Asmaticos adultos Asma o0 EPOC Asmaticos vistos

| — Intervencion Budesonida inhalada  Budesonida Corticoides en Urgencias

C- Comparacion Placebo / Tto inhalada inhalados Corticoides

O - Resultados referencia Varias dosis No Corticoides inahaldos

(outcome) Seguridad FEV1, PEF, Uso inhalados Corticoides orales

betaagonstas, Densidad Mineral Recaidas

Tipo de articulos
seleccionados

Fuentes de
informacion

Valoracion de la
calidad de los
estudios
Combinacion de
los resultados

Resultados
principales

Ensayos clinicos
Estudios
postautorizacion

FDA, Astra-Zeneca

NO

NO

NO

exacerbaciones
Ensayos clinicos

MEDLINE,
EMBASE, Astra-
Zeneca

Sl

Sl

Méaximo efecto a
dosis de 1000

ug/dia

osea
Ensayos clinicos
Estudios
observacinales
prospectivos
MEDLINE,
EMBASE,
Compafiias
farmacéuticas
NO

Sl

DMO en L1-L4
descenso del 0,81%
(1C95% -3,4 a
1,8%)

Ensayos clinicos

MEDLINE,
EMBASE,
CINAHL,
CENTRAL
Sl

Sl

Riesgo de
recaudad

OR= 1,0 (IC95%
0,66 — 1,52)
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Referencia Tasche MJA 2000 (44)

PICO

P — Pacientes Nifios asmaticos de 0 a 18 afios
| — Intervencion Cromoglicato disédico

C- Comparacion Placebo u otros ttos

O — Resultados (outcome)  Sintomas diarios

Tipo de articulos Ensayos clinicos

seleccionados

Fuentes de informacion MEDLINE, EMBASE, Cochrane
Valoracion de la calidad de Sl (Jadad)

los estudios

Combinacion de los No (detectan un posible sesgo de publicacion)
resultados

Resultados principales Observan disminuciones no significativas

para la tos y las sibilancias

Observaciones: de 4 articulos recuperados, solamente uno corresponde a una revision
sistematica.
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Referencia Masoli M 2005 (45) Rodrigo GJ 2002 (46)

PICO

P — Pacientes Asmaticos>= 12 afios no controlados Asmaticos en Urgencias

con CE dosis moderadas

| — Intervencion CE + salbutamol Beta agonistas administrados de

C- Comparacion CE doble dosis forma continua vs intermitente

O - Resultados (outcome)  Exacerbaciones moderadas/severas Espirometria (FEV1, PEF)

Tipo de articulos Ensayos clinicos Ensayos clinicos

seleccionados

Fuentes de informacion MEDLINE, EMBASE, Cochrane MEDLINE, EMBASE, Cochrane,
CINAHL

Valoracion de la calidad de  No Si (Jadad)

los estudios

Combinacion de los Sl Sl

resultados

Resultados principales CE doble dosis / CE + salbutamol Cambios favorables aunque no

Exac: moderadas OR=1,58 (1,12-1,54)
Exac. Severas OR=1,35 (1,10-1,66)

significativos para la
administracién continua de
salbutamol

Observaciones: de un total de 11 documentos se descartaron 9, por no tratarse de revisiones sistematicas (5), por no
estudiar salbutamol como principio activo (2) o por tener un gran riesgo de sesgos en su realizacion e interpretacion
(dos revisiones se realizaron exclusivamente con los estudios de una compafiia farmacéutica)
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Teseo es una base de datos con la informacion de las Tesis Doctorales realizadas en
Espafia desde 1976.. Proporciona herramientas para el seguimiento y consulta de cada ficha de
tesis, desde que se da de alta y se incorporan los datos de la ficha de tesis al sistema hasta que se
publica en Internet tras su lectura y aprobacion.
Puede consultarse gratuitamente on line. Con la estrategia planteada (se muestra en la Tabla)
se recuperaron 62 documentos. De estos, tras la lectura del titulo y del resumen se consideraron

como relevantes 13 tesis.

En la siguiente tabla se resumen las tesis doctorales seleccionadas
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1978 | Pedro Lobaton Avances en la terapéutica del asma bronquial con Sevilla
(47) | Sanchez de especial referencia al cromoglicato sodico y otras
Medina cromonas

1989 | Manuel S Henry | Tratamiento psicoldgico del asma La Laguna
(48) |Benites
1989 | Ramon Miguel Estudio de las repercusiones clinicas y bioldgicas de la | Cérdoba
(49) |Lozano inmunoterapia en pacientes con hipersensibilidad al

polen gramineas
1992 | Fernado Hernadez | Inmunoterapia en el asma bronquial Sevilla
(50) |Utrera
1993 | M. Carmen Aviles | Seguimiento lineal de la inmunoterapia especifica en Cordoba
(51) [Mora unidades SQ en el asma bronquial infantil a

Dermatophagoides Pteronyssinus
1995 | M. José Reguilon | Perspectivas actuales de la nebulizacion de farmacos Pais Vasco
(52) | Miguel beta2-agonistas y glicocorticoides en el tratamiento del

asma infantil
1995 | Purficacion Eficacia clinica, tolerancia y seguridad de un extracto de | Granada
(53) |Gonzalez Delgado |sensibilizante de olea europea estandarizado

biologicamente
1995 | M. Camino Glucocorticoides inhalados y crecimiento longitudinal Pais Vasco
(54) | Martinez Andueza | en el nifio asmatico
1996 | Manuela Roca Anélisis bibliométrico de la produccidn cientifica Murcia
(37) |Merofio sobre asma bronquial a través de la base de datos

indice Médico Espafiol durante el periodo 1974-1995
1999 | Jesus M. Garde Evaluacion de los criterios del consenso internacional Murcia
(55) |Garde (Global Initiatitve for Asthma- GINA) para avalorar la

gravedad del asma infantil, con base en el estudio de la

funcién pulmonar
2002 | Susana Echechipia | Eficacia y seguridad de la inmunoterapia con Navarra
(56) |Madoz Dermatopahgoides Pteronyssinus en pauta acelerada,

Estudio doble ciego
2003 | Ana M. Amela Estudio clinico doble ciego controlado con placebo de | Malaga
(57) |Godoy un alergoide despigmentado de Dermatophagoides

Pteronyssinus en pacientes con asma bronquial alérgica
2004 | Sattar Hatem Eficacia y seguridad de la inmunoterapia en nifios Las Palmas
(58) [Ridha menores de cinco afios, vistos en la unidad de de Gran

alergologia del Hospital Universitario Insular de Gran Canaria

Canaria

Seiflalaremos que en la tabla referida “ut supra™
referidas a inmunoterapia

farmacoldgica. La mas interesante para nuestro estudio es la de Dfia.

no siendo validas para nuestro estudio que se refiriere a terapia

sefialada en letra negrita y de la que ya se ha hablado en otras partes de esta tesis.
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El indice Medico Espafiol (IME) es un compendio bibliografico de la produccion cientifica
en Biomedicina espafiola desde 1971 hasta al actualidad. Se trata de una colaboracion entre el
Centro Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC) y el Instituto de Historia de la Ciencia y
Documentacion Lépez Pifiero (IHCD de la Universidad de Valencia.

Con la estrategia descrita (restringida al campo de Descriptores) se recuperaron 301 documentos.
La pertinencia de los documentos se determind tras la revision de los campos del titulo y resumen
por dos observadores independientes.

Tras la revision se construyd la siguiente

Observador 1

Relevante Dudoso No relevante
Observador Relevante 99 4 1 104
2 Dudoso 10 1 7 18
No relevante 55 15 99 169
164 20 107

El indice de concordancia (kappa ponderado) fue 0,56 (IC95% 0,48 — 0,64) que se puede

interpretar como un acuerdo moderado segun la escala propuesta por Landis y Koch (ver Tabla

2.3).
Un tercer observador revisd los articulos con discordancias (88 articulos), con el siguiente
resultado.
Observador 3
Relevante Dudoso No relevante
Observador 1 Relevante 3 2
Dudoso 10 8
No relevante 33 32
Acuerdo observado: 0,5511
Acuerdo esperado: 0,5356
Kappa EE IC (95,0%)
0,0334 0,0657 -0,0953 0,1621

Andlisis produccion cientifica en terapia del asma

97



Observador 3

Relevante Dudoso No relevante
Observador 2 Relevante 48 12
Dudoso 4 16
No relevante 8
Acuerdo observado: 0,8068
Acuerdo esperado: 0,6105
Kappa EE IC (95,0%)
0,5040 00,0773 0,3525 0,6555

Finalmente se consideraron como relevantes 152 documentos (50,5% de los 301

documentos inicialmente recuperados).
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No se observa una tendencia clara en el nimero de publicaciones aunque se identifican varios
picos situados en los afios 1983, 1990 y 2000 (Figura 3.21).

En 1983 se publicaron 18 articulo, 7 de ellos en la revisa Anales de Pediatria, la mayoria
dedicados al tratamiento con teofilina en nifios. En 1990 se publicaron 19 articulos, 11 de ellos en
dos revistas de Alergologia (Allergologia et Immunopathologia, Revista Espafiola de Alergologia e
Inmunologia Clinica) siendo los principios activos mas estudiados los corticoides y el ketotifeno.
Finalmente, en el afio 2000 de los 17 articulos 8 fueron publicados en Archivos de

Bronconeumologia, predominando los estudios de farmacos inhalados (7 articulos).

1990; 19

1983; 18 2000; 17

N° Articulos
[N
o
|

O T T T T T T
1971 1973 1975 1977 1979 1981 1983 1985 1987 1989 1991 1993 1995 1997 1999 2001 2003 2005
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Los incrementos puntuales observados se correponden con publicaciones cocentradas en unas
pocas revistas Asi, en el pico de 1983 aparecen 8 articulos en Anales Espafioles de Pediatria; en el de
1990, 6 articulos en la Revista Espafiola de Alergologia e Inmunologia Clinica y 5 en Allergologia et

Immunopathologia; y en el afio 2000, 7 articulos en Archivos de Bronconeumologia.

%

N % acumulado
Allergologia et Immunopathologia 29 19,1 19,1
Anales Espafioles de Pediatria 22 14,5 33,6
Archivos de Bronconeumologia 21 13,8 47,4
Medicina Clinica 19 11,8 59,2
Revista Espafiola de Alergologia e Inmunologia Clinica 13 8,6 67,8
Revista Espafiola de Pediatria 5 3,3 71,1
Revista Clinica Espafiola 4 2,6 73,7
Acta Pediatrica Espafiola 4 2,6 76,3
Atencién Primaria 3 2,0 78,3
Anales de Medicina Interna 3 2,0 80,3
Revista de Farmacologia Clinica y Experimental 3 2,0 82,2
Boletin de la Sociedad Valenciana de Pediatria 3 2,0 84,2
Gaceta Médica de Bilbao 2 1,3 85,5
Medicina Intensiva 2 1,3 86,8
Neumosur 2 1,3 88,2
Archivos de Pediatria 2 1,3 89,5
Farmacia Clinica 1 v 90,1
Butlleti de la Societat Catalana de Pediatria 1 7 90,8
Revista de Medicina de la Universidad de Navarra 1 7 91,4
Medicina Integral 1 T 92,1
Enfermeria Cientifica 1 v 93,4
Geriatrika 1 7 94,1
Alergologia e Inmunologia Clinica 1 7 94,7
Adicciones 1 7 95,4
Emergencias 1 e 96,1
Pediatria Catalana 1 7 96,7
Monografias de Pediatria 1 7 97,4
Annals de Medicina 1 v 98,0
MIR. Medicina del Posgraduado 1 7 98,7
Pediatria de Atencién Primaria 1 7 99,3
Pediatrika 1 7 100,0
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Las publicaciones que mas articulos dedican a la terapia del asma son aquellas dedicadas
especificamente a Alergologia y Neumologia, acumulandose en tres revistas casi la mitad de todas

los articulos recuperados (Tabla 4.17).

N° Autores n % % acumulado
1 32 21,1 21,1
2 16 10,5 31,6
3 21 13,8 454
4 21 13,8 59,2
5 29 19,1 78,3
6 22 14,5 92,8
7 5 3,3 96,1
8 5 3,3 99,3
10 1 7 100,0

En las publicaciones espafiola uno de cada cinco articulos (21,1%) es de un solo autor, una
frecuencia que précticamente dobla a la encontrada en las revisas internacionales (10,6%).
Llama la atencion también que en 2° lugar por frecuencia un 19,1% de las publicaciones tienen 5

firmas y un 21,1% solo un autor ocupando el primer lugar.
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2

%

Catalunya 34 22,4 4,86
Madrid 16 10,5 2,68
Comunidad Valenciana 16 10,5 3,41
Andalucia 11 7,2 1,40
Navarra 10 6,6 16,85
Pais Vasco 8 53 3,76
Galicia 7 4,6 2,53
Castilla - Ledn 5 3,3 1,99
Aragon 3 2,0 2,36
Canarias 3 2,0 1,52
Cantabria 2 1,3 3,56
Asturias 2 1,3 1,86
Murcia 1 0,7 0,75
Extranjero 16 10,5 --

Sin adscribir 18 11,8 --

* Referido a poblacion censada a 1 de enero de 2005
(Fuente: Instituto nacional de Estadistica)
N %

Navarra 10 6,6 16,85
Catalunya 34 22,4 4,86
Pais Vasco 8 5,3 3,76
Cantabria 2 1,3 3,56
Comunidad Valenciana 16 10,5 3,41
Madrid 16 10,5 2,68
Galicia 7 4,6 2,53
Aragon 3 2,0 2,36
Castilla - Ledn 5 3,3 1,99
Asturias 2 1,3 1,86
Canarias 3 2,0 1,52
Andalucia 11 7,2 1,40
Murcia 1 0,7 0,75
Extranjero 16 10,5 --

Sin adscribir 18 11,8 --

En este nuevo orden, teniendo en cuenta las publicaciones por millon de habitantes es

Navarra quien ocupa el primer lugar seguido de Catalufia y Pais vasco.
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La mayoria de articulos han sido escritos por autores de centros catalanes (22,4%), algo mas del
doble que las producidas en la Comunidad de Madrid o en la Comunidad Valenciana (10,5% cada

una). Mas de un 10% son publicaciones escritas en centros internacionales.

Figura 4.22. Distribucion en quintiles del nimero de articulos sobre terapia del asma publicadas en
revistas espafiolas por Comunidades Auténomas. Fuente: Indice Médico Espafiol. Periodo: 1971-

2005.
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Figura 4.22b. Distribucion de la produccion cientifica sobre terapia del asma publicada en revistas
espafiolas por Comunidades Autonomas (nimero de articulos por millén de habitantes). Fuente:

indice Médico Espariol. Periodo: 1971-2005.

El nuevo orden existente si analizamos por millon de habitantes trastoca el orden anterior, siendo

navarra la que ocupa el primer lugar, seguida de Catalufia y el Pais VVasco.
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V. DISCUSION.
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En esta tesis se ha analizado la produccion cientifica sobre terapia del asma en un grupo
seleccionado de revistas de alto impacto en un periodo que abarca medio siglo. Mediante un analisis
bibliométrico hemos comprobado un incremento importante en el nimero de publicaciones junto
con una distribucién heterogénea de las mismas con respecto a diferentes variables. El desarrollo
socioeconémico del pais, su esfuerzo inversor, los grupos de edad sobre que se han realizado los
estudios, los grupos farmacoldgicos analizados , el grado de colaboracion entre los autores, el
disefio de los estudios y la calidad metodolégica de los mismos son todas ellas variables que

reflejan la diversidad de las publicaciones producidas.

El nimero de articulos extraidos de las revistas citadas de mayor impacto es de 2445, lo que
supone un 0,6% de un grupo universal de articulos de 425.804.
Los datos obtenidos muestran la evolucién del nimero de articulos dedicados a la terapia del
asma y se objetiva como la produccién estd notablemente incrementada en torno al inicio del siglo
XXI.
La revista que mas publica en valor absoluto en nimero de articulos sobre la terapia del asma es
Chest con 443, seguida de European Respiratory Journal con 292. Sin embargo en porcentajes
respecto de la relacion articulos sobre asma / articulos sobre terapia del asma es la revista
Respiratory Medicine que de un total de articulos sobre asma de 995 tiene 288 articulos sobre la
terapia antiasmatica esto es un 28,9% seguida de la revista Lung que de un total de articulos sobre

asma de 155 presenta 44 sobre terapia, esto es un 28,4 %.
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Destaca la publicacion espafiola Archivos de Bronconeumologia con un 25,7 % de los articulos
dedicados a tratamiento del asma y ocupando el tercer lugar en cuanto a porcentaje de publicaciones
entre asma / tratamiento del asma.

El incremento observado a partir de 1998 y el afio 2000 en cuanto a la produccion segun se ha
especificado en el capitulo anterior se debe en nuestra opinion a la profusion de los medios de
comunicacion cientifica debido a la revolucion en los medios de comunicacién y en el manejo de
la informacion sobre un substrato electronico que permiten un acceso rapido y seguro y cuyo medio
princeps es Internet. El acceso a las bases de datos almacenadas masivamente en la red ha creado un

nuevo universo informativo a disposicién del investigador.

Referido a la produccion del n® de articulos sobre el tratamiento del asma pensamos que (59)
también tiene que ver la elevacién de la prevalencia del asma en todos los paises especialmente en
lo més desarrollados sobre todo los que tiene un origen alérgico, motivando también a la industria
farmacéutica que ve alli una fuente potencial de ingresos notables y favoreciendo por tanto su
investigacion .Gracias al mejor manejo de la enfermedad se ha evitado una elevacion paralela de la
mortalidad (60) .Recordemos al respecto la gran importancia de empresas como Glaxo Smith-
Kline que se han demostrado como la fuente principal de produccion de articulos en nuestro
estudio.

Por esto mismo el subconjunto de publicaciones determinado por los ensayos clinicos son
predominantes .Es necesario probar los farmacos para extraer informacion y dominar la
enfermedad.

Asi mismo la expansion de la enfermedad haciendo caso a criterios epidemiol6gicos existe una
gran afectacion en jovenes, infancia y adultos jovenes (19 -44 afios) lo que va de acuerdo con el
namero de publicaciones que se enfocan y dirigen mas frecuentemente a este subgrupo de edad

poblacional.

Andlisis produccion cientifica en terapia del asma 107



En el estudio global y como era de esperar, los EEUU con 607 publicaciones representan
un 30,02% de todas las publicaciones.
Es muy notable el hecho de que dentro del mundo Europeo Inglaterra produce hasta 332
publicaciones, esto es un 16,42% del global de publicaciones.
Comparando por bloques politico geograficos la Unién europea es superior al boque de América
del Norte, presentando la primera 907 articulos, esto es un 44,9% y América del Norte un 36,4%.
El area mas pobre en capacidad productiva es Africa.
Es notable el predominio de la produccion cientifica del mundo anglosajon en ambos
hemisferios. Asi, en el Sur son destacables Australia y Sudafrica y en el Norte los EEUU e
Inglaterra como cabezas de lanza de la produccién mundial.
Estos hallazgos se deben en gran medida a que las revistas seleccionadas son mayoritariamente de
habla inglesa cuyas editoriales se afincan en paises anglosajones, sobre todo en EEUU e Inglaterra.
Sobre las revistas habremos de decir el universo de publicaciones viene dominado por Europa

occidental y EEUU bésicamente por el mayor desarrollo socioecondémico y politico de estas areas.

Esta conclusion ultima también explica la produccion de articulos en el mundo .EI factor
socioeconémico y cultural es determinante a nuestro juicio .Probablemente lo cultural — social
determinen su desarrollo econdmico y esto a su vez su inversion en la tarea investigadora.

En el mundo anglosajon con todo su componente social, politico y cultural y econémico, presentan
abrumadoramente un mayor numero de publicaciones en ambos hemisferios aunque es mas
marcado en Europa y EEUU. Para nosotros todo viene determinado por su concepcién utilitarista y

pragmatica del mundo.
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Dentro de nuestro propio pais las zonas mas desarrolladas econémicamente generan mayor n° de
publicaciones. El patrén antes descrito se repite en nuestro propio ambiente

Esto también viene determinado actualmente con mayor claridad en relacién con las transferencias
autondmicas de sanidad y educacién, asi como parcialmente dentro de la economia. Barcelona en
primer lugar y luego Madrid configuran la punta de lanza del nimero de publicaciones, estando de
acuerdo con otros investigadores en especial (37) con la Dra. Roca Merofio, quien en su tesis sobre
bibliometria de las publicaciones sobre asma ya lo sefiala. Nosotros estudiamos un subgrupo de
ese conjunto, que serian las publicaciones sobre terapéutica del asma obteniendo un reflejo de su

estudio.

En las gréficas destinadas a la comparacion de los articulos con los paises y su esfuerzo
investigador como % del PIB (graficas 3.8 y 3.9) nos llamaba la atencion que el esfuerzo
investigador era muy alto en paises como Israel llegando casi al 4,6 de PIB pero sus resultados estan
bordeando las 25 publicaciones (61) . Sin embargo paises como Canada alrededor de un 2% del PIB
en inversion obtiene mas de 125 publicaciones. Esto lo explicamos en clave de cantidad de recursos
econdmicos en absoluto. Quiere decir esto que el 2% del PIB de Canada representa mucho mas
dinero en valor absoluto que el 4,6% del PIB de Israel. De cualquier modo ,es cierto que paises de
nuestro entorno mas cercano socio geografico y cultural y con una inversion similar a la nuestra
como pueda ser Italia (1,2% de inversién del PIB) y un PIB algo mas elevado tiene una produccion
moderadamente mas alta. Tal vez esto estaria en relacion con otros muchos factores que no hemos
analizado aqui y que salen del objeto de nuestro estudio y es en relacion con lo que mueve a un
médico a publicar, (Ambiente sociolaboral, cargas de trabajo, tiempo libre y confort o disconfort
laboral o infravaloracion de su trabajo) y que tal vez mereceria consideracion aparte y un
pormenorizado estudio que exceden los limites de nuestro estudio .

También hay que sefialar que el aumento en determinados indicadores de caracter cientifico a nivel

mundial y en especial en las zonas mas desarrolladas como puedan ser el aumento del n° de
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profesores universitarios y el n® de facultades de medicina. Se da por supuesto que el n° es mayor
en las areas mas desarrolladas favoreciendo la produccién cientifica.

También los indicadores sanitarios son mayores en estas areas desarrolladas tales como nimero de
camas Yy gasto sanitario por persona.

Los indicadores sociales como PIB o % del PIB dedicado a investigacién fueron estudiados
pormenorizadamente como se ha visto anteriormente con gran influencia en la produccion

cientifica.

En el analisis de asociacion, el niUmero de autores por articulo que predomina es el de 4
firmas, que se corresponde con el valor mediano de la distribucion. A partir de los afios 90 es
mucho mas frecuente el colaboracionismo para producir un articulo, siendo una rareza el articulo
firmado por un solo autor, al contrario que en los afios 55-65.

La ciencia se hace en grupo en nuestro tiempo, seria la frase concluyente a extraer.
Por tanto, se observa una tendencia creciente a la colaboracion y es un hecho de nuestro tiempo que
esto sea asi.. Esto obedeceria a los siguientes factores:

1. Mayor complejidad de la medicina con tareas mas complicadas para realizar el estudio y
que siempre necesita de otros brazos que nos ayuden.

2. Necesidad de ayuda por parte de otras disciplinas la mayoria de las veces extrafias a la
propia medicina  (estadistica, informatica) que por tanto también colaboran en la
investigacion.

3. La diversificacion y el mayor namero de médicos y residentes por la ordenacion actual de la
medicina y su estructura jerarquica.

4. Por la existencia de mayor numero de pacientes sobre los que existe mayor control

(informética) lo que también genera mayor nimero de datos.
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5. Mayor facilidad de acceso a fuentes de informacion (Internet) con mayor nimero de datos y
mas trabajo

A partir del afio 1991 comienza a hacerse méas frecuente con diferencia aumento en el n® de autores
siguiendo una evolucién ascendente, siendo lo mas frecuente entre 5y 10 autores.
Aln asi podemos identificar unos pocos autores como grandes productores en este campo del
conocimiento: Los grandes autores productores son Barnes PJ (68 articulos),(Depart Thoracic
Medicine , Brompton Hospital , London ) Chung .KF (31 articulos)(Depart Thoracic Medicine
, National Heart and Lung Institute . London ) y Holgate ST (31 articulos) (Southampton
Gral Hospital , Southampton.UK) y tenemos que destacar finalmente que el decimooctavo
lugar lo ostenta C. Rodrigo del Centro de terapia intensiva de la Asociacién Espafiola 12 de
Socorros mutuos de la Universidad Catoélica de Uruguay.
El mayor grupo productor en nuestro estudio sobre articulos sobre terapia del asma es Glaxo Smith
Kline con 71 articulos del global, tras este estan el National Jewish Medical and Research
center (Inglaterra), el National Herat and Blood Institute , Macmeter University (Hamilton), y
en 5° puesto estaria la Harvard University (Boston) EEUU.
Exclusivamente referido a grupos farmaceuticos ya hemos dicho, el primer puesto lo ostentaba
Glaxo, Astra Zeneca (Suecia) el 8° lugar, MSD(Merck and Sharp and Dome) el duodécimo puesto

y Novartis el trigésimoquinto lugar.

La ley de Price dice que el ritmo de crecimiento de la informacion cientifica es tal que cada 10-15
afios se duplica la informacion que existe y que este crecimiento es exponencial.
En nuestro estudio el resultado se adapta de forma favorable al modelo exponencial el cual es

capaz de explicar el 77% de la variabilidad del nUmero de articulos.
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Una vez conocidos los coeficientes de la funcién exponencial, podemos derivar el periodo de
duplicacién que para nuestros datos es de 6,9 afios, sensiblemente méas corto que el periodo de
duplicacién general de la produccién cientifica (10-15 afios) segln sefialaba Price en general para
la ciencia (37). Ello puede indicar un mayor dinamismo en esta area de conocimiento.

Pensamos en relacion al corto periodo de duplicacion de la produccion que es 6,9 afios si lo
comparamos con la duplicacion general en Medicina de 10-15 afios y aun incluso por lo obtenido
en la tesis de la Dra. Roca Merofio ev idenciamos un mayor dinamismo que obedeceria a
diferentes causas a nuestro entender y asi explicamos sus razones logicas:

1. Se trata de una patologia (el asma) que afecta a gran n° de personas.

2. Que tiene gran prevalencia e incidencia, que evoluciona “in crescendo” sobre todo en el mundo
desarrollado, aunque también de forma global, segln los estudios ISAAC y ARIA (26). Que ofrece
posibilidades de investigacion terapéutica merced a lo anterior y rentables desde el punto de vista
pragmatico - econémico.

4. Al ser mas frecuente en el mundo occidental desarrollado (la atopia —alergia es mas frecuente)
(26) y en los paises desarrollados en general ,como se sefiald en el punto anterior que en otras
partes del mundo , ofreciendo por esto mas posibilidades econémicas ,merced a que es en estos
sitios donde existen sistemas estatales o nacionales de salud que generan trabajo sanitario y
publicaciones. También existen grandes posibilidades de venta de los productos terapéuticos
desarrollados por las diferentes compafiias farmacéuticas, lo que hace que estas investiguen y
produzcan, ya que el campo de ventas es amplio y rico (existen sistemas de salud y grandes clases

medias de consumo ).

La ley de Bradford estudia la distribucion de la literatura cientifica.
Cuando consultamos la literatura cientifica especializada en un tema concreto es tema se publicaria

en un pequefio grupo de revistas con mayor frecuencia. A este grupo lo llamamos nicleo .Como
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hemos explicado en la seccién de resultados con mas detalle la organizacion de las publicaciones en
nuestro estudio evidenciamos que el nucleo representado por la zona 1 de Bradford agrupa a
las revistas Chest y European Respiratory Journal. Entre estas 2 publicaciones acumulan 732

articulos.(37)

En la Ley de Lotka lo que se expresa es la misma ley que acontece con las publicaciones en las
revistas , pero referido a los autores apareciendo nucleo n de grandes productores que son los que
concentran el mayor nimero de trabajos.

En nuestros estudios hemos comprobado la ley para el tltimo trienio 2003-2005 vy la distribucion es

muy similar, aunque algo inferior.

El grupo farmacoldgico que mas publicaciones se han encontrado es de los esteroides o corticoides
con 825 articulos empleando el término esteroids (62), (63) con 825 Articulos y 284 para
glucocorticoides con 284, lo que suman 1109 articulos en total seguido de los beta adrenérgicos o
betamiméticos con 955 articulos y especificamente destaca lo producido  sobre albuterol o
salbutamol.

En relacion a los grupos farmacoldgicos estudiados evidenciamos que los farmacos mas usados
tienen como es 16gico mas publicaciones son los esteroides, corticoides y glucorticoides que son la
base terapéutica mas frecuentemente usada (sobre todo los inhalados)(64) en la practica clinica
junto con los betamiméticos cuyo representante princeps es el albuterol o salbutamol ,(65) ,
siendo otros betamiméticos no menos importantes como la terbutalina.(66)

Es l6gico que productos terapéuticos mas recientes tengan menor uso y esto contribuye a menor n°
(67) de publicaciones como en el caso de los inhibidores de los receptores de los leucotrienos.(68)
Las dicromonas (69) , (70)y estabilizadores de membranas mastocitarias presentan pocas

publicaciones en comparacion con los esteroides y los betamiméticos ya que aunque son mas

Andlisis produccion cientifica en terapia del asma 113



modernos, en gran parte han sido substituidos en la actualidad (71)por inhibidores de receptores de
los leucotrienos de mejores resultados terapéuticos y con t menor tiempo de uso , han sido
desplazados.

Un caso especial son las xantinas, el representante mas conocido es la teofilina (72) usado mucho
hasta la irrupcion de los betamiméticos y los esteroides inhalados que supusieron una gran
revolucion en el arsenal terapeutico contra el asma. A pesar de ser posteriores, los esteroides y los
beta2miméticos fueron desplazando de un modo rapido e inexorable a las xantinas, farmacos éstos
altimos de aplicacion per os (73) o endovenosos, menos cdmodos por tanto , con mayor
posibilidad de intoxicacion (la teofilina tiene un margen terapéutico estrecho) (74) , y los méas
importante es que ejercen un menor control sobre el asma con diferencia que betamiméticos y
esteroides inhalados. Esto irremediablemente ha provocado una menor nimero de publicaciones
sobe xantinas y mas sobre betamiméticos o esteroides.

Tambiéen existen publicaciones frecuentes sobre mezclas de esteroides inhalados con beta2 de larga
duracion (75-76).

La conclusién obtenida es que se publica mas sobre lo que maés se utiliza , y se usa mas lo que
mejores resultados obtiene , presentando por tanto mayor demanda clinica y por parte de los
pacientes y por tanto existe una mayor posibilidad de estudios y publicaciones. El mundo de
la empresa privada siempre invertird mas donde mayor niumero de ganancias puedan obtener
.Esta sencilla ley econémica que puede parecer de perogrullo configura y mueve la inversion
y produccién de cientos y miles de empresas en el planeta.

Existen productos muy nuevos, excepcionalmente caros, con menor uso, limitados a un grupo de
pacientes selectos (como lo son v.gr. los asmaticos alérgicos de gran cronicidad sin respuesta clara
a esteroides i.v.), de uso especificamente (77) hospitalario como el omalizumab (77-78) (agente
inmunosupresor) generalmente endovenoso (66) y que precisan de una observacion clinica mas

cercana Y es légico que tengan menor produccion en la literatura-cientifica por esta mismas razones
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En lo referente a la lectura critica de los articulos seleccionados diremos que “no es oro todo lo que
reluce “ ¥ habiendo gran n° de estudios, llamense revisiones sistematicas que carecen de calidad

mas de lo esperado.

Refiriéndonos a los datos obtenidos de la lectura de revisiones sistematica hemos observado que
gran n° de ellas no son tales y se pasan por como si lo fuesen, ya hemos comentado que las cosas
muchas veces no son lo que parecen, y esto realmente es algo que depende de la subjetividad y los

conocimientos de los autores o autor a la hora de publicar.

En las diferentes blsquedas realizadas en Internet no hemos encontrado estudios similares que

permitan que compararnos en cuanto a los resultados obtenidos.

Combinando los descripotores “Bibliometrics” y “Asthma” como términos MeSH en PubMed
recuperamos tres estudios (79-81) aunque ninguno de ellos trata sobre ua tematica similar a la de
esta tesis.

En lo referente a la busqueda de los estudios realizados en las tesis doctorales en nuestro pais son
muy escasas en los que se refiere a la terapéutica farmacoldgica encontrando tres tesis especificas

sobre el tema.

" acto 11 de “El Mercader de Venecia” de William Shakespeare.
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Si que podemos sefialar que solo en la parte referida a Espafia existe una tesis que ya ha sido citada
en varias ocasiones en este estudio que nos puede servir en cuanto que su estudio es bibliométrico y
centrado en el articulado producido en torno al asma, como es la producida por la Dra. Roca
Merofio citada repetidamente.

Aungue en nuestra tesis esta orientada a la terapéutica farmacoldgica del asma con ella coincidimos
en los resultados obtenidos en:

El tiempo necesario para la duplicacion de la produccién a nivel mundial en articulos sobre la
terapia del asma es de 6.9 afios. Ella obtiene un valor de 9.8 afios en Espafia. Los periodos de
tiempo son diferentes, aunque su periodo (1974-1995) esta englobado en el nuestro (1955-2005).
Referido especificamente a la produccién espafiola en nuestro estudio obtenemos que en el
periodo 1971-2005 la Comunidad Auténoma de Catalufia ocupa el primer lugar en la
produccion cientifica referido a la terapia del asma con 22,4% y Madrid y la Comunidad
Valenciana el 2° lugar con 10,2 % de la produccion.

El panorama cambia cuando la valoracion la hacemos usando el nimero de articulos por millon de
habitantes, el primer lugar los ocupa ahora Navarra con 16,85 articulos por millon de
habitantes, seguido de Catalufia con 4,86 articulos por millén nde habitantes y el Pais vasco

con 3,76 articulos por millo nde habitantes.

La Dra. Roca Merofio obtiene también para Catalufia un 28,4% de la produccion en primer lugar

y Madrid ocupa el 2° lugar con un 17,3% y referido a articulos sobre asma.

En cuanto a las revistas como hemos visto en el apartados de resultados, las revista espafiola con

mas publicaciones segun la tesis de la misma Dra. Roca, es Allergologia et Inmunopathologia

con un 23,6% (revista fundada por el Dr. A. Oehling en 1972) coincidiendo con los datos ofrecidos
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por nosotros aunque referidos siempre a articulos sobre terapia del asma, pero también ocupa el

primer lugar con 19,1% como vemos en la pequefia tabla de nuestros principales resultados.

Allergologia et Inmunopathologia 29 19,1
Anales Espafioles de Pediatria 22 14,5
Archivos de Bronconeumologia 21 13,8
Medicina Clinica 19 11,8
Revista Espafiola de Alergologia e Inmunologia Clinica 13 8,6

La Dra. Roca le da 2° lugar con un 12,8% de los resultados para la Revista Espafiola de Alergologia
e Inmunologia Clinica, lo mismo que para Archivos de Bronconeumologia (5,3% en la tesis de la
Dra. Roca) que también se mantienen en el escalafon coincidiendo con nuestro estudio. No es asi
en las deméas, como vemos en nuestros resultados principales mostrados en esta pequefia tabla

sefialada anteriormente.

En nuestro estudio , al tener gran amplitud ya que se ha tomado medio siglo de produccion
cientifica a nivel mundial hemos tenido que fijar unos criterios que nos permitan hacer una
estimacion de la produccién que es ingente en los Gltimos afios para poder manejar la informacién
dentro de unos limites que permitan operatividad, para esto hemos seleccionado como se vio en
material y método unos criterios selectivos como son la revistas con mayor impacto en nuestro tema
de terapia del asma, asi mismo la hemos limitado a la terapia farmacoldgica y no inmunoldgica .

Se limitaron los idiomas al nuestro y al inglés ya que la produccion cientifica mas relevante ha de

ser publicada en este idioma ya aceptado mundialmente.
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Naturalmente de todo esto obtenemos una fotografia difusa pero pensamos que lo suficientemente
delimitada, enfocada y pormenorizada como para ver al sujeto de nuestro estudio en una imagen
aceptable. Obviamente hemos perdido mucha informacion, tal vez relevante y siguiendo nuestro
simil fotografico, para enfocar mas a nuestro sujeto, pero un estudio mas profundo, un acercamiento

y un mayor enfoque nos hubiese llevado a una tarea ingente y muy prolongada en el tiempo.

Este estudio no tiene un objetivo pragmatico de aplicabilidad directa en la préactica clinica.
Sin embargo, puede servir de base para comprobar la evolucion futura y el impacto de determinadas

medidas de intervencion tanto en la terapia del asma como en la prevencion de la misma.
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VI - CONCLUSIONES
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De una forma sucinta, concreta y determinante las conclusiones obtenidas en nuestros estudios son:

1. La produccion dedicada a la terapia del asma esta notablemente incrementada en torno al
inicio del siglo XXI ,asi si en 1955 DE 6336 articulos totales solo hay 8 dedicados al
tratamiento del asma , es decir un 1,3% en 1975 de un global de 7783 hay 13, esto un 1,7%,
contrastando con los datos por ejemplo del afio 2000 en que de 10825 articulos globales
existen 171 dedicados de modo especifico al tratamiento del asma y esto representa un 16%
y en 2005 es un 11,8%. En el analisis global evidenciamosque aparecen pequefiops picos en
1956, 1964-66 , 1976-78 , a pastir de aqui aparece un ascenso progresivo en las postrimerias
del siglo XX con una clara ascension de la linea basal inicial .

2. Las revista que mayor n° de publicaciones en valor absoluto en °© de articulos son Chest en
primer lugar, seguida de European Respiratory Journal, sin embargo en % articulos es
decir su valor relativo (asma/terapia del asma) es Pulmonary pharmacology &
Therapeutics con un 31,7% (pero solo 75 publicaciones en valor absoluto), seguido de
Respiratory Medicine que es de un 28,9% y continuada por Lung con un 28,4%.

3. El mayor n° de publicaciones se enfocan mas frecuentemente al subgrupo poblacional de
19 a 44 afos, con 1394 publicaciones en valor absoluto, seguido de los mediana edad con
1060. Destaca sin embargo que el mayor porcentaje de publicaciones estdn en torno a
pacientes de mediana edad con un 43,4% seguido de los mayores de 65 afios con un 21,6%.

4. En los datos obtenidos segun el tipo de documento destaca claramente el ensayo clinico
con un 74% de la produccién y con 1810 publicaciones en valor absoluto seguido del
ensayo clinico aleatorizado.

5. ElI factor socioecondmico y politico es determinante en la investigacion de la terapia del
asma para la produccion cientifica ,como lo demuestra el dominio de Europa occidental

(la UE27 fundamentalmente), Inglaterra y los EEUU y Canada en el continente
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americano , asi vemos que la UE (27) produce un 44,9% con 907 articulos en valor
absoluto y Ameérica de Norte 737 articulos un 36,4% y dentro de Europa, Inglaterra tiene
un excelente nivel con 332 articulos y con un porcentaje del 16,42 , teniendo Espafia un
1,88 % y Francia un 2,32 % comparativamente del valor global en un mismo entorno de
Europa occidental . EEUU representa un 30,02 % y Canada un 6,43%.

6. Si en el estudio global aplicamos la produccion de articulos por millon existe un
cambio sensible en la percepcion del anterior orden y es sorprendentemente Oceania
la que ocupa el primer lugar con 3,22 articulos por millén de habitantes seguido de
UE27 con 1,82 /mill.hab y América del Norte con 1,54/mill.hab.Dentro de América del
Norte EEUU representa 2,051 por mill./hab. y Canadéa un 4,153/mill.hab.

7. Si este mismo estudio observamos la produccion por millén de habitantes pero por paises en
vez de continentes, nos sorprende encontrar que Escocia ocupa el primer lugar con 10,898
articulos /mill.hab, seguid de Dinamarca 8,640 articulos /mill. Hab., y de Suecia
8,462articulos/mill.hab. Llama mucho la atencion que Malta ocupe el 4° lugar con con
7,444 articulos/mill.hab. antesde Inglaterra que ocupa el 5° lugar con con 6,631 . articulos
/mill.hab. Siguiendo esta mismo orden, EEUU ocupa el decimosexto lugar con 2,051
articulos /mill.hab. Italia el decimonoveno con 1,296 articulos /mill.hab. Espafia y
Francia ocupan el vigésimo tecer y vigésimo cuarto puestos repectivamente con 0,878
articulos /mill.hab. y 0,770 articulos /mill.hab. ,situdndose antes que Alemania que ocuparia

el vigésimonoveno puesto con 0,570 articulos /mill.hab.

8. Existe una relacién positiva entre el esfuerzo inversor (PIB) y la produccion cientifica
de cada pais. Esta relacion parece depender en mayor medida de la inversion neta o
absoluta en investigacion, pero también hay que sefialar que existen paises con menor
inversion porcentual de su PIB y mejores resultados como pueda ser Canada con un 2% o el

Reino Unido un 1,7% .También hemos de decir que el valor absoluto de su inversion es
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mayor que el de por ejemplo Israel quien llega a un 4,4 % de su PIB, ya que este valor es
menor que el los EEUU por ejemplo. De un modo global la relacion esfuerzo inversor
representa do en abscisas y la produccion cientifica expresada en n° de articulos en el eje
cartesiano de ordenadas, traducen una relacion lineal que viene representada por la funcion
algebraica y =25,2x+8,6 , es decir por cada unidad de valor de esfuerzo inversor x, el
valor obtenido en ordenadas que es la produccién cientifica, se multiplica por 25,2 y se
le suma un valor constante de 8,6.

9. La ciencia se hace en grupo en nuestro tiempo. El n°® de autores por articulo que
predomina es el de 4 firmas, representado por un 15,9% que es el valor mas alto, existiendo
una tendencia creciente a la colaboracion. También debemos resefiar que en los extremos
existen publicaciones de hasta con 47 autores como maximo .Sin embargo también existe
un 10,6% de publicaciones con un solo autor correspondientes cronolégicamente a los
primeros afio del estudio .En espafia predomina el articulado con una firma y luego en
segundo lugar de 5 firmas.

10. Los grandes autores productores son Barnes PJ, (Depart Thoracic Medicine , Brompton
Hospital , London ) Chung .KF (Depart Thoracic Medicine , National Heart and Lung
Institute . London ) y Holgate ST (Southampton Gral Hospital , Southampton.UK) y
tenemos que destacar finalmente que el decimooctavo lugar lo ostenta C. Rodrigo del
Centro de terapia intensiva de la Asociacion Espafiola 12 de Socorros mutuos de la
Universidad Catélica de Uruguay

11. El mayor grupo productor en nuestro estudio sobre articulos sobre terapia del asma es
Glaxo Smith Kline, tras este estan el National Jewish Medical and Research center
(Inglaterra), el National Herat and Blood Institute, Macmeter University (Hamilton), y

en 5° puesto estaria la Harvard University (Boston) EEUU.
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12. Exclusivamente referido a grupos famaceuticos ya hemos dicho que el primer puesto lo
ostentaba Glaxo, Astra Zeneca (Suecia) el 8° lugar, MSD(Merck and Sharp and Dome)
el duodécimo puesto y Novartis el trigésimoquinto lugar.

13. El crecimiento temporal de la produccion cientifica sigue una funcién exponencial, con un
periodo de duplicidad de 6,9 afios. Una vez conocidos los coeficientes de la funcion
exponencial, , observamos que el peridodo de duplicacién es sensiblemente mas corto que el
periodo de duplicacion general de la produccién cientifica en Medicina (10-15 afios). Ello
puede indicar un mayor dinamismo en esta area de conocimiento

14. El nucleo representado en la zona 1 de Bradford agrupa a dos revista: Chest y European
Respiratory Journal. En ninguna de las zonas de Bradford no aparece publicacion alguna de
origen espafol.

En la zona 2 de Bradford aparecen respiratory Medicine , American Journal of Respiratory
and Critical Care Medicine y Thorax.

15. El grupo farmacolégico con mas publicaciones es el de los esteroides o glucocorticoides
seguido del de los betamiméticos son estas areas farmacoldgicas las que mas resuelven el
problema clinico , los antiinflamatorios y la broncodilatacion ,

16. Son relativamente escasas las revisiones sistematicas de calidad publicadas en el periodo de
analisis estudiado.

17. Que en Espafia, la Comunidad Auténoma de Catalufia la que mas produce  articulos
relacionados con la terapia del asma seguida de las de Madrid y Valencia. Este
panorama cambia cuando la valoracion la hacemos usando el nimero de articulos por millon
de habitantes, el primer lugar los ocupa ahora Navarra con 16,85 articulos por millén
de habitantes, seguido de Catalufia con 4,86 articulos por millon nde habitantes y el

Pais vasco con 3,76 articulos por millén de habitantes.
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18. La revista con mayor n° de publicaciones relacionados con la terapia del asma en Espafia es
Allergologia et Inmunopathologia, seguido de Anales Espafioles de Pediatria y
Archivos de Bronconeumologia.

19. No hemos encontrado estudios similares bibliométricos en las bases bibliogréficas
internacionales y en Espafia solamente hemos podido hallar una tesis realizada sobre una
tematica similar que es la realizada en Murcia y en este departamento que nos dirige y que
es la de la Dra. Roca merofio en la cual nos hemos comparado en lo posible y que en uestro
trabajo es frecuentemente citada.

20. La produccion cientitfica espafiola muestra una evolucion creciente aunque con
incrementos puntuales marcados que se corresponden con un acumulo de
publicaciones en un nimero reducido de revistas especializadas, coincidiendo en algunos

casos con nimeros monograficos de las mismas.
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10 preguntas para ayudarte a entender una revision

Comentarios generales

* Hay tres aspectos generales a tener en cuenta cuando se hace la lectura critica
de una revision:

¢,Son validos esos resultados?

¢ Cuales son los resultados?

¢Son aplicables en tu medio?

* Las 10 preguntas de las préximas paginas estan disefiadas para ayudarte a pensar sistematicamente
sobre estos aspectos. Las dos primeras preguntas son preguntas "de eliminacion" y se pueden
responder rapidamente. S6lo si la respuesta es "si" en ambas merece la pena continuar con las
preguntas restantes.

 Hay un cierto grado de solapamiento entre algunas de las preguntas.

* En la mayoria de las preguntas se te pide que respondas "si", "no" o "no sé".

« En italica y debajo de las preguntas encontraras una serie de pistas para contestar a las preguntas.
Estan pensadas para recordarte por que la pregunta es importante. jEn los pequefios grupos no suele

haber tiempo para responder a todo con detalle!

» Estas 10 preguntas estan adaptadas de: Oxman AD, Guyatt GH et al, Users'Guides to The Medical
Literature, VI How to use an overview. (JAMA 1994; 272 (17): 1367-1371)

Este material ha sido desarrollado por el equipo de CASP* en Oxford y adaptado
por el equipo CASP espaiiol

* CASP (Critical Appraisal Skills Programme: Programa de habilidades en lectura critica)
© CASPe
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A/l ¢Los resultados de larevision

son validos?

.1 ¢Se hizo la revision sobre un tema
claramente definido?

PISTA: Un tema debe ser definido en D
términos
de SI

- La poblacidn de estudio.

- La intervencion realizada.

- Los resultados ("outcomes™)
considerados.

2 ¢Buscaron los autores el tipo de
articulos adecuado? []

PISTA: EI mejor "tipo de estudio™ es el que
- Se dirige a la pregunta objeto de la
revision.

- Tiene un disefio apropiado para la
pregunta.

¢ Merece la pena continuar?
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3 ¢Crees que estaban incluidos los
estudios
importantes y relevantes?
PISTA: Busca
- Qué bases de datos bibliograficas se
han usado.
- Seguimiento de las referencias.
- Contacto personal con expertos.
- Busqueda de estudios no publicados.
- Busqueda de estudios en idiomas
distintos del inglés.

Sl

NO

4 ¢ Crees que los autores de la revision han
hecho suficiente esfuerzo para valorar la
calidad de los estudios incluidos?

PISTA: Los autores necesitan considerar el
rigor de los estudios que han

identificado. La falta de rigor puede

afectar al resultado de los estudios ("No

es oro todo lo que reluce” ElI Mercader de
Venecia. Acto 1)

5 Si los resultados de los diferentes
estudios han sido mezclados para obtener
un resultado ""combinado™, ;era
razonable hacer eso?

PISTA: Considera si

- Los resultados de los estudios eran
similares entre si.

- Los resultados de todos los estudios
incluidos estan claramente
presentados.

- Estan discutidos los motivos de
cualquier variacién de los
resultados.

Sl

NO SE

NO
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B/ ¢ Cuales son los resultados?

6 ¢ Cual es el resultado global de la
revision?

PISTA: Considera

- Si tienes claro los resultados altimos
de la revision.

- ¢Cuéles son? (numéricamente, si es
apropiado).

- ¢Cémo estan expresados los
resultados? (NNT, odds ratio, etc.).

7 ¢Cuan precisos son los resultados?
PISTA:

Busca los intervalos de confianza de los
estimadores.
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C/¢Son los resultados aplicables en tu medio?

8 ¢Se pueden aplicar los resultados en tu
medio?

PISTA: Considera si

- Los pacientes cubiertos por la

revision pueden ser suficientemente
diferentes de los de tu area.

- Tu medio parece ser muy diferente

al del estudio.

[]

Sl

[]

NO SE

NO

9 ¢ Se han considerado todos los resultados
importantes para tomar la decision?

Sl

NO SE

NO

10 ¢ Los beneficios merecen la pena frente
a los perjuicios y costes?

Aunque no esté planteado explicitamente en
la revision, ¢qué opinas?

Sl

NO
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