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Los objetivos de este estudio han sido: a) estudiar las ca-
racterísticas de los pacientes que acuden a nuestra consulta
externa por presentar tos crónica como único síntoma y son
diagnosticados de asma bronquial, y b) evaluar su hiperres-
puesta bronquial en relación a la de los pacientes con asma
y espirometría normal.

Durante 3 años estudiamos a 193 pacientes consecutivos
con tos crónica como único síntoma según el protocolo de es-
tudio que se especifica en el apartado "Pacientes y méto-
dos". De éstos 63 fueron diagnosticados de asma bronquial.
Se consideró que la hiperrespuesta bronquial era la causa
de la tos según la obstrucción bronquial reversible o si el
test de metacolina era positivo, junto con respuesta de la tos
a la terapia específica antiasmática.

De los 63 pacientes estudiados, en 46 (73%) la tos era no
productiva, 28 sujetos (44%) referían predominio nocturno
de la misma y en 14 (22%) ésta había comenzado coincidien-
do con síntomas de infección respiratoria de la vías altas. So-
lamente cuatro (6%) del total de sujetos presentaban sibilan-
cias en la auscultación pulmonar. El diagnóstico fue hecho
por obstrucción reversible en 11 (17%)y por el test de meta-
colina en 52 (83%). La concentración de metacolina que pro-
duce un descenso en el FEV, del 20% (PC20) media fue supe-
rior en los pacientes diagnosticados de tos como equivalente
asmático (PC20 = 10,45 ± 2,48 mg/ml) que en los sujetos con
asma bronquial clásico (PC 20 = 6,57 ± 2,14 mg/ml).

La tos persistente ocasionada por asma, habitualmente no
productiva, cursa con poca o nula sintomatología acompa-
ñante, a diferencia del asma clásico. La realización del test
de metacolina es de una elevada rentabilidad diagnóstica en
estos casos.

Palabras clave: Tos crónica. Hiperreactividad bronquial y tos.
Tos como equivalente asmático.

(Arch Bronconeumol 1998; 34: 232-236)

Cough variant asthma. Clinical and functional
features in 63 cases

To study the characteristics of our outpatient clinic pa-
tients presenting with chronic cough as the solé symptom of
bronchial asthma, and to evalúate the bronchial hyperreac-
tivity of such patients in comparison with that of classic
asthmatic patients with normal spirometry.

For 3 years we studied 193 consecutivo patients with chro-
nic cough as the solé symptom, using the study protocol spe-
cified in the section on patients and methods. Sixty-three pa-
tients were diagnosed of bronchial asthma. Bronchial
hyperreactivity was considered to be the cause of coughing
based on reversibility testing or a positive methacholine test,
along with response to specific antiasthmatic therapy.

Forty-six (73%) of the 63 patients had unproductive
cough and 28 (44%) coughed mainly at night. In 14 (22%)
symptoms began with an upper respiratory tract infection.
Wheezing couid be heard in oniy 4 (6%). Diagnosis was ba-
sed on reversibility in 11 (17%) and methacholine testing in
52 (83%). Mean PC20 was higher in patients diagnosed of
variant cough.

Unlike classic asthma, persisten! and usually unproducti-
ve cough caused by asthma has few or no accompanying
symptoms. The diagnostic yield of methacholine testing is
high in such patients.

Key words: Chronic cough. Bronchial hyperreactivity and
cough. Cough variant asthma.

Introducción

Aunque el asma bronquial ha sido descrita clásica-
mente con la tríada disnea, sibilancias y tos, esta última
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puede preceder a los otros síntomas o ser la única mani-
festación de la misma'. Ya en 1972 Glauser2 estudió un
grupo de pacientes asmáticos en los que el principal
síntoma fue la tos; 3 años más tarde Me Fadden1 descri-
bió 7 pacientes adultos asmáticos que tenían tos como
único síntoma. En 1979, Corrao et al4 publicaron un es-
tudio basado en 6 pacientes con tos crónica como queja
principal y espirometrías básales normales, pero con hi-
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perrespuesta bronquial a la metacolina: ninguno de
ellos se quejaba de disnea o sibilancias y todos queda-
ban asintomáticos tras instaurarse la terapia con bronco-
dilatadores. Desde entonces, numerosas publicaciones
en niños-'''" y adultos12-14 han hecho que la tos como
equivalente asmático, también llamada "asma oculta"7

sea aceptada como una entidad clínica. Nos hemos
planteado este estudio con los siguientes objetivos: a )

conocer las características clínicas y funcionales de los
pacientes que acuden a nuestra consulta externa de neu-
mología por tos crónica como único síntoma y son
diagnosticados de asma bronquial como causa de la
misma; y h) cuantifícar su hiperrespuesta contrastándo-
la con la de los pacientes con sospecha de asma bron-
quial con clínica típica (disnea y/o sibilancias) y espiro-
metría normal en el momento de la consulta.

Pacientes y métodos

Entre enero de 1993 y diciembre de 1995 se estudiaron en
nuestra consulta externa de neumología 193 pacientes adultos
consecutivos, no seleccionados, que acudieron a la misma por
presentar tos crónica como único síntoma. En 63 (33%). de-
mostramos la presencia de hiperrespuesta bronquial como
causa de la tos, siendo diagnosticados de asma bronquial.

Los criterios de inclusión fueron los siguientes:

- Tos persistente de etiología desconocida como único sín-
toma, de al menos 2 meses de duración.
- Sin hemoptisis asociada.

Como criterios de exclusión establecimos: historia previa
de enfermedad respiratoria crónica o diagnóstico establecido
de asma bronquial.

El protocolo de estudio fue el siguiente:

/. Historia clínica que analiza: hábito tabáquico, exposición
a irritantes ambientales, historia familiar y personal de atopia
y/o asma bronquial, presencia o no de síntomas indicativos de
goteo posnasal o de infección de vías altas al comienzo de la
tos, características y duración de la misma y existencia o no
de historia previa de disnea o sibilancias.

2. Exploración física.
3. Radiografía de tórax.
4. Radiografía de senos paranasales.
5. Espirometría basal y tras 300 u.g de salbutamol si existe

obstrucción.
6. Prueba de provocación bronquial con metacolina si la es-

pirometría era normal.
7. Medición durante 24 horas del pH esofágico si previa-

mente no se había obtenido un diagnóstico.
8. Otras técnicas (TAC torácica y fibrobroncoscopia) ante

la ausencia de diagnóstico.

Se consideró que el asma bronquial era la causa de la tos
dependiendo de la aparición de: a ) obstrucción bronquial re-
versible demostrada por FEV, < 80% y FEV|/FVC < 70% en
condiciones básales, con aumento del FEV| de al menos el
15% tras la inhalación de 300 ug de salbutamol, o prueba de
provocación bronquial con metacolina positiva cuando la es-
pirometría era normal; b) exclusión de otras etiologías, y c)
respuesta de la tos a la terapia específica antiasmática. Inicia-
mos el tratamiento con beta-2 agonistas y esferoides inhalados
añadiendo corticoides orales durante 2 semanas si previamen-
te no habíamos conseguido la desaparición o una clara mejo-
ría de la tos.
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TABLA I
Diagnósticos finales de los 193 pacientes

Goteo posnasal 86 (45%)

63 (33%)

8 (4%)

5 (2,5%)

5 (2.5%)
5 (2,5%)

5(2,5%)
4 (2%)

Asma bronquial
Tos por IECA
Reflujo gastroesolagico
Bronquiectasias
Tabaquismo
Psicógenas
Miscelánea

Carcinoma de pulmón
Tuberculosis pulmonar
Patrón intersticial
Tos por bloqueadores beta

No fil iadas 12(6.5%.)

ungiotensinu. Lcis cifríls entre paIhCA: inh ib idor du Id cn/.inuí conven
rentesis e\pres;tn el porcenluje.

Las espirometrías y el test de metacolina se realizaron se-
gún las normas de la Sociedad Española de Neumología y Ci-
rugía Torácica (SEPAR)1''"'. Utilizamos un espirómetro Vita-
lograph-S (Vitalograph Ltd., Buckingham. Reino Unido). Una
vez finalizada la prueba de provocación con metacolina, si era
positiva se administraban 300 ug de salbutamol en aerosol. La
concentración de metacolina que produce un descenso en el
FEV i del 20% (PC20) de estos pacientes con tos como único
síntoma y metacolina positiva se comparó con la de 40 sujetos
a los que se realizó el test de provocación por sospecha de
asma (posteriormente confirmada), por presentar clínica típica
de la misma, es decir, disnea y/o sibilancias, pero con espiro-
metría normal. La técnica de hiperrespuesta bronquial realiza-
da en nuestro laboratorio la validamos previamente practicán-
dola en 22 sujetos controles sanos.

Se llevó a cabo como estadística la t de Student para dife-
rencias de medias. La significación estadística fue de p <
0,05.

Resultados

En la tabla I se exponen los diagnósticos finales de
los 193 pacientes.

De los 63 casos diagnosticados de asma bronquial y
objeto de este estudio, 45 (71%) eran mujeres y 18
(29%) varones, con una edad media de 49 ± 5 años (mí-
nimo 15 y máximo 79). El diagnóstico de tos como
equivalente asmático se hizo por obstrucción reversible
en 1 1 (17%) y por test de provocación con metacolina
en 52 (83%). La media de duración de la tos, en el mo-
mento de acudir a nuestra consulta, fue de 24 ± 12 me-
ses (mínimo 2 y máximo 240). Sólo 2 pacientes (3%)
fumaban en el momento en que se inició la tos persis-
tente. En la anamnesis, 23 (37%) referían historia fami-
liar de asma y/o atopia; de éstos cinco (8%) tenían his-
toria de atopia, seis (9%) de asma y 12 (19%) de ambas
(asma más atopia). Dieciocho (29%) referían una histo-
ria personal de disnea y/o sibilancias en los años ante-
riores al comienzo de su tos persistente; de éstos ocho
(13%) sólo tenían historia de disnea, siete (11%) de si-
bilancias y tres (5%) de ambas (disnea más sibilancias).
Dieciséis (25%) presentaban historia personal de atopia.

En cuanto a las características de la tos, en 46 pacien-
tes (73%) ésta era no productiva y en 17 (27%) produc-
tiva. Veintiocho sujetos (44%) referían predominio noc-
turno de la tos, en 17 (27%) aumentaba con ejercicio,
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TABLA II
o, FVC%, FEV,/FVC% y PC20Medias de FEV,

en los pacientes con asma clásica y con tos
como equivalente asmático

FEV,% FEV,/FVC% PC20 (mg/ml) FVC%

Tos como
equivalente 98 ± 4 92 ±4 8 1 ± 2 10,45 ±2,48*
asmático

Asma clásica 104 ±4 99 ±4 85 ± 2 6,57 ±2,14
PC20: concentraciones de metacolina que produce un descenso en el FEV| del
20%. Las medias de los valores son X± DE.

en 12 (19%) con aire frío y en 31 (49%) con irritantes.
En 14 pacientes (22%) la tos había comenzado coinci-
diendo con síntomas de infección respiratoria de vías
altas.

Solamente cuatro (6%) del total de sujetos presenta-
ban sibilancias en la auscultación pulmonar; en los 59
(94%) restantes ésta era normal. De los que tenían sibi-
lancias, la espirometría era normal únicamente en uno,
que fue diagnosticado por presentar positividad a la
prueba de la metacolina (PC20 = 6,53 mg/ml). En los
otros tres la espirometría era patológica y el diagnóstico
se hizo porque la obstrucción fue reversible. La radio-
grafía de tórax fue normal en todos los sujetos.

Las medias básales de FEV,%, FVC% y FEV|/FVC%
en los paciente con tos como equivalente asmático y as-
ma clásica se detallan en la tabla II. La PC20 media fue
de 10,45 ± 2,48 mg/ml en el grupo de 52 pacientes diag-
nosticados de tos como equivalente asmático y de 6,57
± 2,14 mg/ml en el grupo de 40 sujetos diagnosticados
de asma bronquial por clínica típica de la misma, con
disnea y/o sibilancias y test de metacolina positivo (p <
0,001). En los sujetos control la PC20 fue > 25 mg/ml
en todos, excepto en dos que presentaron PC20 de 0,44
mg/ml y 15,81 mg/ml, respectivamente.

Todos los pacientes fueron tratados con beta-2 adre-
nérgicos y esteroides inhalados con buena respuesta, ex-
cepto 7/63 (11%) que precisaron corticoides orales para
el control de la tos.

Una única paciente con exploración funcional com-
patible (metacolina positiva) no respondió a la terapia
específica antiasmática. En esta enferma se realizaron
otros estudios (medición 24 horas del pH esofágico,
broncoscopia y TAC torácica) sin llegar a un diagnósti-
co etiológico definitivo y fue definida de tos no filiada.

Discusión

Podemos establecer dos puntos concretos:

7. La tos como equivalente asmático es una entidad
clínica bien definida, como lo avalan numerosos estu-
dios realizados5"14. No se conoce bien por qué estos pa-
cientes presentan únicamente tos persistente sin disnea
ni sibilancias. Los receptores de la tos pueden ser esti-
mulados de forma independiente, pero también pueden
responder a la deformación mecánica de las vías aéreas
secundaria a broncoconstricción17. Entre enero de 1993
y diciembre de 1995, diagnosticamos de tos como equi-
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valente asmático a 63 pacientes que acudieron a nues-
tra consulta con tos como único síntoma y obstrucción
reversible a la vía aérea (11 casos) o bien test de provo-
cación bronquial con metacolina positivo (52 casos).
Así mismo, todos ellos respondieron a la terapéutica
aplicada.

El 71 % de los pacientes eran mujeres, porcentaje si-
milar a otras series18. Sólo un 3% eran fumadores, lo
cual corrobora la observación hecha por Irwin et al14,
por cuanto la población fumadora no suele acudir al
médico por tos. Estos 2 sujetos dejaron el hábito tabá-
quico un mes antes de realizar el test de metacolina.

Los pacientes con tos como equivalente asmático tí-
picamente refieren tos no productiva, generalmente de
larga evolución, de predominio nocturno y con frecuen-
cia exacerbada por el ejercicio e infecciones del tracto
respiratorio superior', así como por irritantes inespecífi-
cos10'17. Ocasionalmente, una historia familiar de asma o
una historia familiar o personal de atopia apoyan el
diagnóstico17. En nuestro estudio la tos era no producti-
va en el 73% de los pacientes, con una duración media
de 24 meses, se exacerbaba con el ejercicio en el 27%,
con el aire frió en el 19% y en casi la mitad de los casos
(49%) lo hacía en relación con irritantes inespecíficos.
El 44% referían predominio nocturno y únicamente en
el 22% la tos había comenzado con síntomas indicativos
de infección del tracto respiratorio superior. Sin embar-
go, en la revisión de la literatura médica, Jhonson y Os-
bom' encuentran que en el 100% de los casos la tos está
desencadenada por infección del tracto respiratorio su-
perior, en el 72% existe predominio nocturno y en el 78
y 44%, respectivamente, está inducida por el ejercicio y
el aire frío.

El 36% de los pacientes tenían una historia familiar
de asma y/o atopia y el 25% sólo de atopia. En el estu-
dio de Hannaway y Hopper6, el 40% de los niños tenían
historia familiar de asma o atopia. Menos de una tercera
parte -el 29% de los sujetos estudiados por nosotros-
habían presentado en algún momento de su vida (an-
terior al comienzo de su tos crónica) disnea y/o sibi-
lancias (un 13% disnea, un 11% sibilancias y un 5%
ambas). El examen físico, la espirometría y la radio-
grafía de tórax suelen ser normales en estos pacientes,
por lo que con frecuencia, para confirmar el diagnósti-
co, es necesario realizar un test de provocación bron-
quial5'7'14'17'19'20.

Al igual que hicieron otros autores14'21 el diagnóstico
fue realizado dependiendo de la espirometría con obs-
trucción reversible (17%) o test de provocación bron-
quial con metacolina, PC20 = 10,45 ± 2,48 mg/ml
(83%), junto con respuesta de la tos a la terapia especí-
fica. Para Irwin et al22, el diagnóstico definitivo de la
etiología de la tos sólo es posible hacerlo si la terapia
específica elimina este síntoma. Otros trabajos también
consideran necesaria la respuesta a la terapia para esta-
blecer el diagnóstico13'21.

La hiperreactividad bronquial es característica, aun-
que no exclusiva del asma bronquial. También puede
darse en otros procesos como en la enfermedad pulmo-
nar obstructiva crónica23, la rinitis alérgica24, la neumo-
nitis por hipersensibilidad25, la fibrosis quística26, la sar-
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coidosis27, el síndrome de distrés respiratorio del adul-
to28 o la insuficiencia cardíaca29. Del mismo modo, se
ha demostrado que, siguiendo a infección del tracto res-
piratorio superior, los sujetos normales desarrollan cam-
bios positivos a la histamina30. Esta hiperreactividad
bronquial es el resultado del daño epitelial de la mucosa
respiratoria y persiste al menos 7 semanas tras la infec-
ción". También se ha demostrado que del 10 al 15% de
sujetos sanos pueden responder positivamente a los
tests de provocación bronquial inespecíficos31. En nues-
tro trabajo, cuando realizamos el test de metacolina, ha-
bían transcurrido al menos 2 meses desde que la tos se
había iniciado, con lo cual creemos que están elimina-
das las hiperreactividades transitorias, secundarias a la
infección de las vías respiratorias altas. Tampoco se
hizo este test en fumadores, ni en pacientes con rinitis,
antes de conseguir la desaparición o la clara mejoría de
la misma mediante tratamiento intensivo para este pro-
ceso. También quedan excluidos los sujetos sanos que
pudiesen realizar un test de provocación bronquial con
resultado positivo, ya que el diagnóstico de tos como
equivalente asmático sólo fue realizado en pacientes
con tos persistente -de al menos 2 meses- y, en cual-
quier caso, como ya comentamos, sólo hicimos este
diagnóstico en los sujetos que respondieron a la terapia
específica para el asma.

La hiperrespuesta bronquial, demostrada en la prueba
de provocación con metacolina en nuestro grupo de 52
pacientes con tos persistente como único síntoma, fue
inferior a la del grupo de sujetos con clínica típica de
asma (disnea y/o sibilancias) (p < 0,01).

2. La explicación patogénica de la tos persistente
como equivalente asmático puede ser diversa. Me Fad-
den3 describe un grupo de asmáticos en los cuales el
predomino de la tos fue atribuida a un estrechamiento
de las vías aéreas centrales, donde los receptores de la
tos son más numerosos. Un segundo grupo de asmáti-
cos con disnea presentaban obstrucción al flujo aéreo
en las vías aéreas periféricas. El autor concluye afir-
mando que la ausencia de tos en el segundo grupo fue
secundaria a la escasez de receptores de la tos en las
vías aéreas más pequeñas. Sin embargo, en el estudio
de Koh et al32, el descenso en el MMEF en respuesta a
la metacolina fue similar a la del FEV, en ambos gru-
pos. Estos hallazgos clínicos indican que hay hiperre-
actividad bronquial en ambas, vías aéreas centrales y
periféricas, tanto en la tos como equivalente asmático
como en el asma clásica.

Koh et al32 realizaron su estudio en niños comparan-
do 32 pacientes con asma clásico, con 12 diagnostica-
dos de tos como equivalente asmático remitidos inicial-
mente a la consulta por presentar tos crónica de al
menos 2 meses como único síntoma. Comprobaron que
el porcentaje medio de descenso del FEV| al producirse
sibilancias por primera vez fue significativamente ma-
yor en el grupo de tos como equivalente asmático que
en el grupo del asma clásica. Para estos autores, los re-
sultados indican que el mecanismo para que se mani-
fieste la tos sin sibilancias en los sujetos con tos como
equivalente asmático puede ser un aumento del umbral
necesario para que las sibilancias se hagan audibles,
17

precisando para ello un mayor grado de obstrucción de
la vía aérea que en el asma clásica. Este hecho induce a
pensar que los pacientes con tos como equivalente as-
mático pueden representar un subgrupo de asmáticos en
los cuales la vía aérea es menos propensa a producir si-
bilancias.

Algunos estudios han sugerido que la tos como equi-
valente asmático puede ser un precursor del asma clási-
ca4-6'7 porque una significativa proporción de pacientes
desarrollan sibilancias con posterioridad y sintomatolo-
gía persistente, a veces lo suficientemente grave para re-
querir tratamiento continuo con broncodilatadores.

Del trabajo realizado pueden extraerse las siguientes
conclusiones:

7. La tos persistente ocasionada por asma, habitual-
mente no productiva, cursa con poca o nula sintomato-
logía acompañante, a diferencia del asma clásica.

2. La realización del test de metacolina es de una ele-
vada rentabilidad diagnóstica en estos casos.
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