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Utilidad clinica de los puntajes EXACTO y FEOS
para evaluar la respuesta a terapia biologica en asma
grave
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Clinical utility of EXACTO and FEOS scores in biologic-treated severe asthma

Background: The evaluation of response to biological therapy in severe asthma requires standar-
dized tools that integrate symptoms, lung function, exacerbations, and use of systemic corticosteroids.
EXACTO and FEOS are internationally validated composite scores, but there is little evidence in Latin
American population. Objective: To evaluate the clinical utility of the EXACTO and FEOS scores in
patients with severe asthma on biological therapy in a Chilean public hospital. Methods: A single-
center retrospective observational study in patients >18 years with severe asthma who were followed
up between 2017 and 2025. Clinical, functional, and exacerbation data were collected. EXACTO and
FEOS were calculated at 16 weeks and 12 months according to original methodology. Paired compari-
sons (Wilcoxon s test) and correlations (Spearman’s coefficient) were conducted. Results: A total of 28
patients (82.1% women; mean age 54.9 + 11.5 years). Median baseline FEV: : 50% of predicted (IOR
43-80); median exacerbations in the previous 12 months: 5 (IQR 3-7). At 16 weeks, there was impro-
vement in clinical control (median ACT of 8 to 15; p < 0.001), reduction in systemic corticosteroids
dose (median 10 to 5 mg; p < 0.01) and a improvement in pre-bronchodilator FEV: (~ 200 mL; p: ns).
Conclusions: In a limited sample, EXACTO and FEOS were shown to be useful tools to assess the re-
sponse to biological therapy in real-world severe asthma care. EXACTO showed significant improve-
ment at 12 months (p = 0.045). FEOS showed a concordant trend. Clinical improvement was accom-
panied by reduced use of systemic corticosteroids and sustained symptomatic improvement.

Keywords: severe asthma, biologic therapy, paired analysis; retrospective study, public hospital;
Chile.

Resumen

Introduccion: La evaluacion de la respuesta a terapia biologica en asma grave requiere herra-
mientas estandarizadas que integren sintomas, funcion pulmonar, exacerbaciones y uso de corticoste-
roides sistémicos. EXACTO y FEOS son puntajes compuestos validados internacionalmente, pero existe
escasa evidencia en poblacion latinoamericana. Objetivo: Evaluar la utilidad clinica de los puntajes
EXACTO y FEOS en pacientes con asma grave en terapia biologica en un hospital publico chileno.
Meétodos: Estudio observacional retrospectivo unicéntrico en pacientes > 18 aiios con asma grave en
seguimiento entre 2017 y 2025. Se registraron variables clinicas, funcionales y de exacerbaciones.
EXACTO y FEOS se calcularon a las 16 semanas y 12 meses segun metodologia original. Se realizo
comparaciones pareadas (prueba de Wilcoxon) y correlaciones (coeficiente de Spearman). Resulta-
dos: Se incluyeron 28 pacientes (82,1% mujeres, edad media 54,9 + 11,5 afios). Mediana de VEF;
basal: 50% del predicho (RIC 43-80);mediana de exacerbaciones en los 12 meses previos: 5 (RIC:
3-7). A las 16 semanas hubo mejoria del control clinico (mediana ACT de 8 a 15; p < 0,001), reduc-
cion en la dosis de corticosteroides sistémicos (mediana:10 a 5 mg; p < 0,01) y mejoria del VEF: pre-
broncodilatador (~ 200 mL; p:ns). Conclusiones: En una muestra limitada se demostro que EXACTO
v FEOS son herramientas utiles para evaluar la respuesta a terapia biologica en condiciones clinicas
reales. EXACTO evidencio mejoria significativa a 12 meses (p = 0,045). FEOS mostro una tendencia
concordante. La mejoria clinica se acompaiio de reduccion del uso de corticosteroides sistémicos y
mejoria sintomdtica sostenida.

Palabras clave: asma grave; terapia biologica; analisis pareado, estudio retrospectivo; hospital
publico; Chile.
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Introduccion

El asma es un trastorno inflamatorio cronico
y heterogéneo de la via aérea caracterizado por
sintomas variables asociados a limitacion fluc-
tuante del flujo aéreo'. En la practica clinica, es
fundamental distinguir el asma dificil de tratar
del asma grave (AG), ya que esta diferenciacion
permite corregir factores modificables, optimizar
el tratamiento e identificar a los pacientes candi-
datos a terapias avanzadas, como los farmacos
biologicos®*.

El AG se define como aquella que requiere
tratamiento en escalones altos (5-6 de GEMA o 5
de GINA) para lograr control, o que permanece
mal controlada a pesar de ello una vez corregidos
la adherencia, la técnica inhalatoria, las comorbi-
lidades y la exposicion a desencadenantes®. Esta
definicion se sustenta en el consenso ERS/ATS
para asma grave, que establece criterios clinicos
y funcionales estandarizados.

En Chile, la Encuesta Nacional de Salud
2016-2017 estimd una prevalencia de asma diag-
nosticada en adultos de 5,4% y reportd que un
7,6% de los asmaticos utilizaba terapias de alta
intensidad, lo que aproxima indirectamente la
prevalencia poblacional de AGS®. Este subgrupo
concentra la mayor carga de exacerbaciones se-
veras, hospitalizaciones, uso de corticosteroides
sistémicos y deterioro de la funcién pulmonar,
con impacto clinico, econdémico y social consi-
derable™.

Las terapias bioldgicas dirigidas contra en-
dotipos inflamatorios especificos —anti-IgE,
anti-IL-5, anti-IL-5Ra, anti-IL-4Ra y anti-TSLP
(linfopoyetina estromal timica)— han modificado
de forma sustancial el prondstico de los pacientes
con AG, reduciendo exacerbaciones, mejorando
la funcion pulmonar y disminuyendo la necesidad
de corticosteroides sistémicos'®!3. Sin embargo,
la respuesta clinica es heterogénea y no existe
un unico biomarcador que permita predecir
completamente la eficacia terapéutica'>'*. Esta
variabilidad refuerza la importancia de contar con
herramientas estandarizadas que integren multi-
ples dimensiones clinicas y permitan una evalua-
cion reproducible y comparable entre centros en
condiciones de practica clinica real.

Con este proposito se han desarrollado escalas
compuestas como EXACTO y FEOS. La esca-
la EXACTO, introducida en el Documento de
Consenso Espafiol de Asma Grave en Adultos
(SEPAR 2022), integra exacerbaciones, sinto-
mas (ACT), uso de corticosteroides sistémicos y
funcién pulmonar (VEF1), permitiendo clasificar
la respuesta en categorias clinicas (no respuesta,
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respuesta parcial, buena respuesta y superrespon-
dedor)'®. Por su parte, FEOS (FEV:, Exacerba-
tions, Oral corticosteroids, Symptoms), propuesta
por Pérez de Llano et al., cuantifica la magnitud
del cambio clinico entre el estado basal y los pun-
tos de seguimiento, con un puntaje continuo entre
0 (empeoramiento) y 100 (maxima mejoria)'“.

Ambas herramientas comparten componentes
estructurales —exacerbaciones, funcion pulmonar,
uso de corticosteroides sistémicos y control sin-
tomatico—, lo que hace esperable una correlacion
entre sus resultados. No obstante, difieren en su
arquitectura conceptual: EXACTO clasifica la
respuesta en categorias ordinales basadas en cri-
terios clinicos predefinidos, mientras que FEOS
cuantifica la magnitud del cambio clinico en una
escala continua. Estas diferencias metodologicas
reflejan aproximaciones distintas para evaluar la
respuesta terapéutica y sugieren que ambos ins-
trumentos podrian aportar informacién comple-
mentaria en la evaluacion de la evolucion clinica
de los pacientes.

Cabe senalar que, en ausencia de un estandar
externo universalmente aceptado para definir
“respuesta” a terapia bioldgica en asma grave,
ningin puntaje puede considerarse un “gold
standard” absoluto. Mas bien, EXACTO y FEOS
constituyen aproximaciones operativas basadas
en desenlaces clinicamente relevantes. En este
contexto, analizar su comportamiento comparati-
vo, su concordancia y su asociacion con variables
clinicas independientes resulta fundamental para
evaluar su utilidad préactica.

Aunque ambas herramientas han sido evalua-
das principalmente en estudios europeos, existe
escasa evidencia en poblacion latinoamericana.
Las diferencias en fenotipos clinicos, acceso a
terapias bioldgicas y organizacion de los siste-
mas de salud hacen necesario disponer de datos
locales de vida real que permitan contextualizar
su desempefio en nuestro medio.

El objetivo de este estudio fue evaluar la uti-
lidad clinica de los puntajes EXACTO y FEOS
en el seguimiento de pacientes con asma grave
tratados con terapia bioldgica en un centro asis-
tencial publico chileno, analizando su evolucion
temporal, su concordancia mutua y su asociacion
con desenlaces clinicos independientes.

Pacientes y Métodos

Diseiio del estudio y poblacion

Se realizd un estudio unicéntrico, observa-
cional y retrospectivo basado en una cohorte de
pacientes con asma grave (AG) en tratamiento
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con terapia bioldgica en el Policlinico Broncopul-
monar del Hospital Guillermo Grant Benavente
de Concepcion, Chile.

Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios
en seguimiento entre enero de 2017 y agosto de
2025, con diagndstico confirmado de AG seglin
los criterios de GINA 2024' y GEMA 5.32, que
hubiesen iniciado tratamiento con al menos uno
de los anticuerpos monoclonales disponibles en
el centro (omalizumab, mepolizumab, benrali-
zumab o dupilumab). Al momento de iniciar la
terapia biologica, todos los pacientes presentaban
asma no controlada pese a recibir tratamiento
optimizado en escalones altos. Se excluyeron
aquellos con registros insuficientes para calcular
los puntajes EXACTO o FEOS (ausencia de
VEF: o ACT en seguimiento). Del total de 32
pacientes del programa, 28 cumplieron los crite-
rios de inclusion.

Los datos se obtuvieron a partir de los regis-
tros clinicos electronicos institucionales. Previo
al analisis, toda la informacion fue anonimizada y
almacenada en la plataforma REDCap® (Vander-
bilt University, Nashville, TN, USA), con acceso
restringido al equipo investigador.

Variables y definiciones

Se registraron variables demograficas (edad,
sexo0), antropométricas (peso, talla e indice de
masa corporal), clinicas (habito tabaquico y co-
morbilidades relevantes como rinitis, rinosinusitis
croénica, poliposis nasal, enfermedad por reflujo
gastroesofagico, obesidad, sindrome de apnea/
hipopnea del suefio, EPOC, diabetes mellitus y
otras patologias cronicas), y terapéuticas (tipo
de biologico y uso de corticosteroides sistémicos
de mantenimiento, expresado como dosis diaria
de prednisona o equivalente). El sobrepeso se
defini6 como un indice de masa corporal (IMC)
entre 25 y 29,9 kg/m? y la obesidad como IMC
> 30 kg/m?.

Las variables funcionales incluyeron el vo-
lumen espiratorio forzado en el primer segundo
(VEF:) pre-broncodilatador, registrado tanto en
valor absoluto (mL) como en porcentaje del valor
teorico (% predicho), y el puntaje ACT (Asthma
Control Test).

También se registrd el recuento absoluto de
eosinoéfilos sanguineos, los niveles séricos de IgE
total y el nimero de exacerbaciones, definidas se-
gun GINA 2024! como episodios que requirieron
corticosteroides sistémicos, atencidon en servicios
de urgencia y/o hospitalizacion.

Debido a que parte del seguimiento se rea-
lizé en atencién primaria y no siempre existia
medicion de VEF: exactamente en los tiempos
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definidos (16 semanas y 12 meses), se esta-
blecié una ventana temporal de + 30 dias para
considerar los valores como validos. Cuando no
se disponia de una espirometria dentro de dicho
intervalo, se utiliz6 el valor previo mas cercano
disponible (last observation carried forward,
LOCF). No se realizaron imputaciones estadis-
ticas adicionales.

Todas las variables se consignaron en tres
momentos: basal (previo al inicio de la terapia
biologica), a las 16 semanas y a los 12 meses de
tratamiento.

Calculo de los puntajes EXACTO y FEOS

La respuesta clinica se evalué mediante los
puntajes EXACTO y FEOS.

El puntaje EXACTO (EXacerbaciones, ACT,
Corticosteroides sistémicos y Obstruccion-
VEF:) se calcul6 segin el Documento de Con-
senso Espaiiol de Asma Grave en Adultos 2022
(SEPAR)Y. La clasificacion siguid los rangos
oficiales, diferenciados segun el uso de corti-
costeroides sistémicos (OCS). En pacientes sin
OCS, las categorias fueron: no respuesta (0-1),
respuesta parcial (2-4), buena respuesta (5-6) y
respuesta completa/superrespondedor (7). En
pacientes en tratamiento con OCS, las categorias
fueron: no respuesta (0-2), respuesta parcial (3-
6), buena respuesta (7-9) y respuesta completa/
superrespondedor (10). La clasificacion se asignod
considerando la condicion terapéutica del pacien-
te en cada punto de seguimiento.

El puntaje FEOS (FEV., Exacerbations, Oral
corticosteroids, Symptoms) se aplicd segun la
metodologia original de Pérez de Llano et al.'*.
FEOS cuantifica el cambio clinico global entre
el estado basal y el seguimiento en una escala
continua de 0-100, donde valores mayores repre-
sentan mejor respuesta. Su calculo se realizd a
las 16 semanas y a los 12 meses, utilizando como
referencia el estado basal.

Andlisis estadistico

El andlisis estadistico se efectué mediante
IBM SPSS Statistics® version 29.0 (IBM Corp.,
Armonk, NY, USA). Las variables continuas se
describieron como media + desviacion estandar
o mediana y rango intercuartilico (P25-P75),
segun su distribucion. Las variables categdricas
se expresaron como frecuencias absolutas y por-
centajes.

Las comparaciones pareadas entre los distin-
tos puntos de seguimiento (basal, 16 semanas y
12 meses) se realizaron mediante la prueba de
rangos con signo de Wilcoxon. La correlacion
de Spearman se empled para evaluar la asocia-
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cion entre ambos puntajes y variables clinicas
relevantes. Las diferencias segun el tipo de
biologico se analizaron mediante la prueba de
Kruskal-Wallis.

Ademas del valor p, se calculo el tamafio del
efecto (r) para la prueba de Wilcoxon utilizando
la formula r = Z / \N, con el objetivo de cuantifi-
car la magnitud del cambio observado. Se consi-
der¢ significativo un valor de p < 0,05 (bilateral).

El analisis de la evolucion del VEF se realizod
de forma descriptiva debido a la disponibilidad
parcial de espirometrias en los tiempos de segui-
miento.

Aspectos éticos

El estudio fue aprobado por el Comité Etico-
Cientifico del Servicio de Salud Concepcion y se
realiz6 conforme a la Declaracién de Helsinki y
la normativa chilena vigente. Todos los partici-
pantes otorgaron consentimiento informado para
el uso de sus datos con fines de investigacion. La
informacion fue anonimizada previo al analisis
y manejada con acceso restringido al equipo
investigador.

Resultados

1. Caracteristicas basales

Se incluyeron 28 pacientes con asma grave en
tratamiento con terapia bioldgica, todos con al
menos 6 meses de exposicion. La evaluacion se
realizo a las 16 semanas (n =28) y a los 12 meses
en 19 pacientes (67,9%); los nueve restantes no
habian completado 12 meses de tratamiento al
momento del cierre del estudio.

La edad media fue 54,9 = 11,5 afios y predo-
mind el sexo femenino (82,1%). La mediana del
ACT basal fue 8 puntos. El VEF: pre-broncodi-
latador basal present6 una mediana de 50% del
valor predicho. Los pacientes registraron una
mediana de 5 exacerbaciones en los 12 meses
previos.

La mediana de eosinofilos fue 505 células/pL.
(RIC 280-970) y la IgE total 324 Ul/mL (RIC
101-827). El 71,4% presento fenotipo inflamato-
rio tipo 2 mixto.

Los agentes bioldgicos utilizados fueron me-
polizumab en 14 pacientes (50%), benralizaumab
en 7 pacientes (25%), dupilumab en 6 (21,4%) y
omalizumab en un paciente (3,6%).

La cohorte presento alta carga de comorbi-
lidades, destacando rinitis (82,1%), obesidad
(57,1%) y enfermedad por reflujo gastroesofagico
(46,4%). El 92,8% present6 exceso de peso (so-
brepeso u obesidad) (Tabla 1).
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2. Evolucion clinica temprana (16 semanas)

2.1 Control sintomdtico (ACT)

El puntaje ACT mostré mejoria significativa
desde el basal hasta las 16 semanas, con incre-
mento mediano de 8 a 15 puntos (p < 0,001;
prueba de Wilcoxon), con tamafio del efecto muy
grande (r = 0,85). A los 12 meses la mediana del
puntaje ACT fue de 19 puntos.

2.2 Uso de corticosteroides sistémicos

La frecuencia de uso de OCS (prednisona)
disminuy6 de 75% basal a 53,6% a las 16 sema-
nas. La dosis mediana de prednisona se redujo de
10 mg/dia a 5 mg/dia (p < 0,01) (Tabla 2).

2.3 Evolucion funcional (VEF )

En el subgrupo con espirometria disponible
(n = 14), la mediana de VEF: aument6 de 50%
a 65% del predicho a las 16 semanas, con incre-
mento aproximado de 8-10 puntos porcentuales
(~200 mL). El analisis se presenta de forma
descriptiva debido a disponibilidad parcial de
espirometrias.

3. Evolucion de los puntajes EXACTO y FEOS

En los pacientes con seguimiento completo a
12 meses (n = 19), la mediana del puntaje EXACTO
aument6 de 5 a 7 puntos (p = 0,045), con tamafio
del efecto moderado (r = 0,46) (Figura 1).

El puntaje FEOS mostré aumento de 70 a 79
puntos. La comparacién no alcanzo significacion
estadistica (p = 0,098), con tamafio del efecto
moderado (r = 0,38) (Figura 2).

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas
basales de 28 pacientes con asma grave
Variable
Edad, afios (media + DE)

Sexo femenino, n (%)

Valor
54,9+ 11,5
23 (82,1%)

indice de masa corporal, kg/m?

(media = DE) 328+7,3
Exfumador, n (%) 5(17,8%)
Fenotipo T2 mixto, n (%) 20 (71,4%)
ACT basal, mediana (RIC) 8 (6-9)

VEF: pre (% predicho), mediana (RIC) 50 (43-80)

Eosinofilos, células/uL, mediana (RIC) 505 (280-970)
IgE total, Ul/mL, mediana (RIC) 324 (101-827)
Exacerbaciones previas, mediana (RIC) 5(3-7)

DE: desviacion estandar; RIC: rango intercuartilico;
ACT: Asthma Control Test; VEF:: volumen espiratorio
forzado en el primer segundo.
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Tabla 2. Evolucién del uso de corticosteroides sistémicos (OCS) en pacientes con asma grave con terapia

biolégica
Variable Basal (n = 28)
Uso de OCS, n (%) 21 (75%)
Dosis mediana de prednisona (mg/dia) 10 (5-20)

16 semanas (n=28) 12 meses (n = 19)
15 (53,6%) 5(26,3%)

5(0-10)

Prueba de Wilcoxon basal-16 semanas: p < 0,01; basal-12 meses: p < 0,01.
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4. Evolucion funcional (VEF:)

En el subgrupo con datos disponibles, la me-
diana del VEF, alcanz6 70% del predicho a los
12 meses, con incremento aproximado de 12—-15
puntos porcentuales respecto al basal. El analisis
se presenta de forma descriptiva (Tabla 3), debi-
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Figura 1. Evolucion del pun-
taje EXACTO en pacientes
con asma grave en terapia
biologica, a las 16 semanas
(n=28)y 12 meses (n =19)
de seguimiento. Valor de
p: 0,045 (Prueba de Wilcoxon
para comparacion pareada).

Figura 2. Evolucion del
puntaje FEOS en pacientes
con asma grave en terapia
bioldgica, a las 16 semanas
(n=28) y 12 meses (n = 19)
de seguimiento. Valor de
p: 0,098 (Prueba de Wilcoxon
para comparacion pareada).

do a disponibilidad parcial de espirometrias en
los tiempos de seguimiento.

5. Correlacion entre EXACTO y FEOS
Se observo correlacion fuerte entre ambos
puntajes a las 16 semanas (r = 0,88; p < 0,001)
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Tabla 3. Evolucion del VEF: pre-broncodilatador en pacientes con asma grave en terapia biolégica

Variable Basal (n = 28) 16 semanas (n = 14) 12 meses (n = 12)
VEF: (mL), mediana (RIC) 1.390 (1.080-2.160) 1.700 (1.420-2.010) 1.650 (1.520-2.140)
VEF: (% predicho), mediana (RIC) 50 (43-80) 65 (54-88) 70 (57-83)
RIC: rango intercuartilico.
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(Figura 3) y a los 12 meses (r = 0,90; p < 0,001)
(Figura 4).

6. Anadlisis segun biologico
El analisis exploratorio mediante Kruskal-

Wallis no mostré diferencias estadisticamente
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significativas en los puntajes EXACTO ni FEOS
segun el bioldgico utilizado (p > 0,05).

7. Comorbilidades
Las comorbilidades mas frecuentes de los pa-
cientes en terapia biologica fueron rinitis (n = 23;

23



L.AGUAYO C. etal.

82,1%), obesidad (IMC > 30 kg/m?) (n = 16;
57,1%), sobrepeso (IMC 25-29,9 kg/m?) (n = 10;
35,7%) y enfermedad por reflujo gastroesofagico
(n=13; 46,4%). Otras comorbilidades detectadas
fueron polipos nasales (n = 8; 28,6%), rinosinusi-
tis cronica (n = 6; 21,4%), diabetes mellitus tipo
2 (n = 3; 10,7%) e hipertension arterial (n = 2;
7,1%).

Discusion

En este estudio unicéntrico realizado en un
hospital publico chileno observamos una mejoria
clinica relevante en pacientes con asma grave
tratados con terapia bioldgica. Esta mejoria se
manifestd en multiples indicadores: incremento
significativo del control sintomatico (ACT),
reduccion sostenida del uso de corticosteroides
sistémicos, tendencia favorable en funcion pul-
monar y mejoria en los puntajes compuestos
EXACTO y FEOS. En conjunto, estos hallazgos
respaldan la utilidad de herramientas estanda-
rizadas para evaluar la respuesta terapéutica en
condiciones reales de atencion'*!>.

La reduccién progresiva en la dependencia de
corticosteroides sistémicos constituye uno de los
desenlaces clinicamente mas relevantes en asma
grave, considerando el impacto acumulativo
de sus efectos adversos. En nuestra cohorte, la
mediana descendié de 10 mg de prednisona/dia
previo al inicio de terapia bioldgica a suspension
completa en la mayoria de los pacientes al afio,
indicando el gran tamafio de este efecto. Este
resultado refuerza el beneficio clinico observado
y complementa los hallazgos derivados de los
puntajes compuestos.

En relacion con EXACTO, el aumento signifi-
cativo entre las 16 semanas y los 12 meses refleja
una mejoria sostenida en control clinico, funcion
pulmonar, reduccion de exacerbaciones y menor
exposicion a corticosteroides sistémicos. El tama-
fio del efecto observado (r = 0,46) fue moderado,
lo que indica que el cambio fue clinicamente
relevante. Este comportamiento es consistente
con lo reportado en la literatura internacional y
con las recomendaciones del Consenso Espafiol
de Asma Grave, donde EXACTO ha demostrado
utilidad para categorizar respondedores y apoyar
decisiones terapéuticas basadas en criterios ob-
jetivos!h1315,

Respecto de FEOS, aunque la comparacion
pareada no alcanzo significacion estadistica, el ta-
mafio del efecto fue también moderado (r = 0,38),
lo que sugiere una mejoria con impacto clinico.
La ausencia de significacion estadistica proba-
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blemente refleja limitaciones de potencia esta-
distica asociadas al reducido tamafio muestral a
los 12 meses mas que la falta de efecto real. Su
comportamiento paralelo al de EXACTO coin-
cide con su validacion original, que demuestra
sensibilidad para detectar cambios longitudinales
en sintomas, funcién pulmonar y exposicion a
corticosteroides'*.

Desde una perspectiva metodologica, ambos
puntajes comparten componentes estructurales
(exacerbaciones, VEFi, uso de corticosteroides
sistémicos y sintomas), lo que hace esperable una
correlacion positiva entre ellos. En este estudio,
la fuerte correlacion observada tanto a las 16
semanas como a los 12 meses debe interpretarse
como concordancia estructural entre instrumentos
que cuantifican dimensiones clinicas similares,
mas que como validacion independiente de un
puntaje respecto del otro.

No obstante, ambos instrumentos presentan
diferencias conceptuales relevantes. EXACTO
clasifica la respuesta en categorias ordinales
basadas en criterios clinicos predefinidos, mien-
tras que FEOS resume la magnitud del cambio
clinico en una escala continua. Estas diferencias
metodologicas reflejan aproximaciones distintas
para evaluar la respuesta terapéutica y sugieren
que ambos instrumentos pueden aportar informa-
cién complementaria en el seguimiento clinico
de los pacientes. En nuestro estudio, EXACTO
alcanz6 significacion estadistica en el analisis
longitudinal, mientras que FEOS mostré una
tendencia concordante sin alcanzar significacion
formal, lo que probablemente refleja el tamafio
muestral limitado mas que una diferencia real en
su desempefio.

Cabe destacar que, en ausencia de un estandar
externo universalmente aceptado para definir
“respuesta” a terapia bioldgica en asma grave,
ningln instrumento puede considerarse un “gold
standard” absoluto. El objetivo de este estudio
no fue establecer superioridad entre puntajes,
sino analizar su comportamiento comparativo
en practica clinica real y su concordancia en la
evaluacion de respuesta terapéutica.

Este estudio aporta evidencia desde un contex-
to latinoamericano y dentro del sistema publico
de salud, ambito donde la implementacion de
terapias biologicas y herramientas estandariza-
das de seguimiento ain es limitada. A pesar de
la alta carga de enfermedad basal —reflejada en
baja funcién pulmonar, elevada frecuencia de
exacerbaciones y dependencia de corticosteroides
sistémicos— los resultados sugieren una respuesta
clinicamente relevante al tratamiento, incluso en
un entorno de alta complejidad asistencial.
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Entre las fortalezas del estudio destacan su
enfoque en la vida real, el uso sistematico de
dos escalas validadas internacionalmente y la
inclusion consecutiva de pacientes, lo que redu-
ce sesgos de seleccion. Entre las limitaciones,
debemos considerar el tamafio muestral reducido
—particularmente en el andlisis a 12 meses y en la
estratificacion por tipo de bioldgico— que limita
la potencia estadistica para detectar diferencias
entre grupos y aumenta la probabilidad de error
estadistico tipo II. Considerando el tamafio del
efecto observado para FEOS (r = 0,38), un calcu-
lo post hoc sugiere que una cohorte de aproxima-
damente 40-50 pacientes con seguimiento com-
pleto podria haber permitido detectar diferencias
con mayor poder estadistico.

Asimismo, la disponibilidad irregular de espi-
rometrias obligd al uso de una ventana temporal
definida o del método last observation carried
forward (LOCF). Este procedimiento podria
comportarse como una forma de error no dife-
rencial, tendiendo a atenuar diferencias reales y
aproximar los resultados hacia la hipotesis nula.
En consecuencia, es posible que la magnitud del
cambio funcional haya sido subestimada.

En sintesis, nuestros resultados indican que
EXACTO y FEOS son herramientas factibles,
complementarias y clinicamente ttiles para
evaluar la respuesta a terapia bioldgica en asma
grave en un contexto de practica real. Su imple-
mentacion sistematica podria contribuir a estan-
darizar la evaluacion del tratamiento y apoyar
decisiones terapéuticas informadas en entornos
de alta complejidad asistencial.

Conclusiones

En esta cohorte de pacientes con asma gra-
ve tratados en un hospital publico chileno, la
terapia biologica se asocié a una mejoria cli-
nica significativa evaluada mediante el puntaje
EXACTO, con cambios sostenidos entre las
16 semanas y los 12 meses de seguimiento. El
puntaje FEOS mostr6 una tendencia de mejoria
concordante y clinicamente relevante, aunque
sin alcanzar significacion estadistica, proba-
blemente condicionado por el reducido tamafno
muestral disponible.

Nuestros resultados sugieren que la imple-
mentacion sistematica de EXACTO y FEOS
permite evaluar la respuesta al tratamiento de
forma objetiva, reproducible y orientada a la
toma de decisiones terapéuticas. Su uso rutinario
podria contribuir a estandarizar el seguimiento y
optimizar el manejo del asma grave en entornos
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de alta complejidad, particularmente en sistemas
publicos de salud. Estudios multicéntricos pros-
pectivos con mayor tamafio muestral seran nece-
sarios para confirmar estos resultados y explorar
diferencias segun el tipo de agente biologico y la
duracién del seguimiento.
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