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ANTECEDENTES CIENTIFICOS. .

Las crisis asmdticas en la edad pedidtrica con frecueacia se
inician simultdneamente con infeccicnes del aparate respira-
toerio y se han denominade clinicamente "ampma infecciosar(l).
La localizacidn de 1la infeccidn ea con mayor frecuencia del-
aparate resniraterio superior (1, 2).

Las investigaciones de 1a funcidn inmune humoral en nifios =—
con infecclones respiratorias repetidas crdnicas meociadas -
con las criele asmdticas son diversas. Fiveles enormales de-
una o mdms inmunoglobulines eéricas han sido reportades en ni
flos con mema crdnica y gevera, aspoiando a infecciones del —
tracto respiratoris superier. Algunes pacientes mﬁeatran ni-
voles sdricoe bajos de inmunoglobulina G, otros muestran de—
ficiencia selectiva de inmunoglobulina A, lom niveles bajos—
de eatap dos inmuneglebulinas se asccien en ocasiones cen ds
ficiencia de subclapes de inmunoglobulina G (4).

Berger y celaboradorss (5) describen 253 pacientes asmdticoms
de los cuales, 8l 754 tuviearon crisis aemdtica desencadenada
ver infeccidn resniraterim, mds del 90% de ellos tuvieron —-
disminucidn de inmuneglobulina G sérica de diverso gradoe, lo
que suglere la existencia de un defecto inmunoldgico intrin-
seco, es poeible que el tratamiento con esteroides fuera tam
bién causa de dieminucidn de la inmunoglobulina G sérica{6}.
Diversoe autores han encontrade resultados contradictorios -
en un intento por correlacionar los niveles méricos de las -
inmunoglobulinas A y G, y las subclases de inmunoglobulinaa-
G. Bj¥rkander (7) encontrd asociacidn entre la deficienciam -
de inmunoglobulina A e inmunoglobulina Gy, mientras que Oxe—
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. 1dun (8) reportd en 37 pecientes con deficiencia en los ni——
veles péricos de inmunoglobulina A, adlo 7 (19%) con nivelés
inferiores de inmunoglobuline Gp. Por otre lado y con respegc
te a los niveles de inmunsglobulinap G total exiate le misma
controversia., Corbo (9) nc encontrd correlacidn entre las in
fecciones respirateriae frecuentes, los niveles totales de -
inmunoglobulina ¢ y las subclanes de inmunoglobuling G;-sin-
embargo, Berger (5) repertd en el 90%€ de sus pacientes estu—
diades, dirminucidn de los niveles tetales de inmunsglobtulii-
na G, por lo menos en algun grade, Page ¥y colaberaderes (10)
deterrinaron en el B0X de sus pacientes con dieminucidn de -
alguna de lap subclases de la inmuneglobuline G, niveles ba-
jom de inmunoglebulina G total, Les métodoe de laboratorio -
para la determinacidn de las subclases de inmunoglobulina G,
ne son fdcilmente amequibles (7).

Hasta el momento no es posible establecer ol mecaniemo por -
¢l cual hay disminucidn de la inpuneoglobulina G sérice. Se —
ha demostrade una disminucién en la sintesis o un incremento
en ol fndice catabdlico sobre los niveles séricos de la inmu
neglobulina G'en pacientes voluntarios y en aquellos con tra
tamiento a baee de esterocides, en lapsos cortos o prolonga--—
dos. Por otro lade, y aunque es escasa la informacidn, se ha
demoetrade, tanto en modeleos animales come en humanos, un e-—
fecto de la tecfilina, de mgentes adrendrgicos y fenobarbli--
tal, sobre los linfocitos en sangre periférica, sugiriendo -~
que tales drogas pueden Klterar de alguna meners la forma —-
¢idn de anticuervos y 1la produccidn de les inmunoglobulinam-
(5,11) s Otre mecanismo imvlicado es la consideracidn de que-



el asma em una enfermedad inflsmatoria ecrdnica de las vire -
adreas, y que ez 1a infeccidn, principalmente viral, 1la que-
juega un papel muy importente pera la iniciscidn del orocero
inflamatorio (10).

El eignificado clfnice de esta observacidn radiéa en que esg-
tons pacientes sufren de frecuentee internsmientos hospitala~
rios y por ende amueencia escolar y, en no pocas ocapiones, -
laboral por parte de los padres con sue consecuenciag prede-
oibles, asf como dependencis importante de medicamentos "an-
tiasmdtices", y ante la deficiencie documentada de inmunogla
buline G, pueden =mer susceptibles de tratamientos con gammm-—
globuline en caesos adecuadamente aeleccionados. Pages (10) ma
nejé un grupe de pacientes asmdticos con infeccienes sinoobul
monares repetidas y deficlencia de inmuneglobuline G a bape-
de gamma~globulina. Adminietrd une doeis inicial de 200 a --
400 mg/Kg/IV, como dosim iniciel, y dosis subsecuentes a ra-—
zén de 100 & 300 mg/Kg/IV en forma semanal durante un lanac-
de cuatro semsnas. En este gruco el ndmero de infecciones si
nonulmonqrea disminuyd en forma considersble hasts en un B0O%
durante un seguimiento de 4 afos, aef misme, me demostrd que
ertos pacisntes derendieron menor de los medicamentos para -
el control del asma bronguinl, por otra narte, las pruebas -
de funcidn pulmonmr mostraron osteneible mejoria y como con-
gsacuencia me limitd el amusentismo escolar; resultadoe simlla

res han sido renortadoe por otroe autores (12,13).



OBJ ETIVOS.

Primerios determiner 1os niveles séricop de le inmunoglobu =
lina G sn vacientes con asma bronguial con ¥ 8in infeccionen
de 1as v{as resviratorias. '
Secundsrio! establecer la frecuencia de nrocesoa infeccioeon
de les vies resniratories con crisis msmiticen.

PLANTEAWIENTO DEL PROBLEMA,

En México no hay estudios sistematirndos de niveles de inmu-
noglotulina G sérica en neoientes con asme bronquial con y =
gin infecciones de lam vims resviratories de revaticién.

HIPOTESIS,

1. Ba nacientes con crisie asmiticas frecuentes hay disminu-
cién de loe niveles séricos de la inmunoglobulina G.

2. En macientes con orisis mamdtices frecuentes no existe —=
dieminucién de los niveles adricos de la inmunoglobulina G.



MATRRIAL ¥ METODOS.

J¢ inocluyeron 22 vecientes de ambos sexos que ingresaron al-
servicio de Urgencims de Pediatrfe del Hosvitel General del-
Contro Médico le Raze, que se encontrsban comvrendidos entre
los 3 y 16 e7los de eded con el dimgndatico yo establecido de
aams brondulal.

s investigd o su ingreso ¢l mimero de vrocesos infecciosos~
nor interragatorio directo o consulta del exvediente clini -
@0 el mimero de vrocesca infecciosos durente el itimo aflo,-
de iguip)l maners se obtuviercn el nimero de crimie asmitices-
agudne en el wiemo lsvso de tiempo, haclendo enfésis en -~
squellas ocamiones que emeritaron de menejo intrshosplitala -
ria. Bl uso de medicementos "entiesmdéticos® (de menejo domi-
eiliario) tembién fue registrado.

A mx llegade Bl servioclo, se establecid el motivo de ingreso
as{ como lm vresencia nroceso infeccioso apocindo, se iniociéd
mne jo pare la crisis y para el evento infecciomo en cnoso de
que 10 ameritara, Obtuvimos de ¢ada uno 4e 1los vacientes —
incluidos,mediente wuncidén venoemn periférice, dos centime ——
tras cibicoms 1n cual fué centrifugeda de inmédiato una vezr —
coaguleds 1la mestrs, se seperd el suerc y se mentuvéd en re-
frigerecién a -4°C naste su nrocessmiento.

e realizd en 1a meccidn de Inmunologfm del Laboretorio Cen-
tral, wor la técnica de inmunodifusidén rsdiel la determina -
cidn de 10a niveles adéricos de la inmunoglobulina G.
Andlisis estadistico: prueba exacts de PFisher.



RBSULTADOS.

Se estudiaron 22 vacientes con un wromedio de 6.8 afios de -
edad (rongo de 3.1 a 14.4 glos), 17 (77%) fueron del sexo —-
masculine y § (33%) del femenino, Todos ellos contaben con -
el diagnéstico nrevio de asmA bronquisl determinando un tiep
vo medioc de evolucidn del eema bronquiel de 4.8 afloa.

Veintiuno (95%) se nresentsron con crisis asmftica y manifeg
taclonea de insuficiencia respirstorim sgude {curdro 1), a~
meritendo de nrnejo ware el control de su crisis, de estos -
21 nacientew, 14 (63%) nrecisaron de internamiento debido a-
que versistiercn las manifestacionses de broncoesnasmo des —
vués de 1a anlicrcidn de adfenaline y sesiones de vresidn —-
noaitive mdm salbutamel. Bl neciente que no wsresentd crisie—
aamdtice fuéd ingresedo vor vémitom en estudio, contando con=
el antecedente de oprobable reflujo gmetroesofdgico, asi como
orocepos infecciosos frecuentes de les vies reaviretorims,

Bn 16 (72%) vwecientes se encontré un vroceso infeccioso aso-
ciedo {cuadro 2), el cual fué loceliredo en todos los camos—
& 1as vias aeress suneriores, en doce casos ( 54%) 1la infec-
o0idn se localizd & emfigdalas y feringe, siendo en 9 cepoB ==
(75%) de carsoteristicss bacterimnes y el resto 3 (25%) de -
caracterinticas viralee, el resto de los maclentes, cuestro -
(18%) me mzocinron con rinofrringitis, 7reeentendose en 3 de

allss con cermcter{sticas virsles,

Se encontrd gue 13 (59%) -acientes conteben ¢ 7ds de 6 ——
orocesos infecclosos durante el dltimo afo, con un nromedio-
en esta noblacidn de 9,7 evisodios/aflo.
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De estos nscientes, 8 (36%) areritaron de cuando menos en tres
ocasiones des manejo hesvitalerio pare el control de la crisis-
aguda durrnte el tltimo aflo de evolucidn.f{cusdro 3).

En el grumo de vecientes oue no tenfan antecedentes de inter —
namlento, se prementaron custro con entecedentes de infeccio -
nes frecuentes, que tembidén e encontraron con crisis asmdti —
cos frecuentes. La diferencim fué significetive (p menor de ~—
0.05) vafn cada uno de los vardmetros reportados en la tabla -~
custro,

Lop valores de la inmunoglobulins G sérica se encontraron en —
los rengos normeles (1 264mg = 241) para los 22 vacientes es-
tudiados (cusdro 5). Divididos vor gruvos de eded y la fre —
cuencia de vrocesos infecciosos de lus vims resvirstories, ad-
1o el gruvo d¢ 6 s 8,9 eflos, B8e encontrd vor debejo de 1la me -
dia pera la edsd vero sin ser mignificstivos (fig. 1).

Da los 22 vaclentes estudiados, 13 (591‘) ameritsron de wmedien-
eién domiciliaris nare el control del asma bronouiasl, 10 (45%)
urecisaron de cusndo menos dos medicementos, mélo en 2 (9%) ..
prelentes se habia utilizedo vrednisona vor verifdos de 3 me -
ges, los otras fdrmrcos emnlesdos incluteront eelbutesmol, ke - '
totifenc ¥y teofilina,



totel

Cusdro 1

Signoe y sintomes en 22

ESTA TESIS M) DEBE
SR DE LA SIBLIOTECA

necientes esmdticos

Ton
Taqui-nean
Siviisncies
Fiebre
Rinorren
Cainategis

a1
n
18
14
16

6

95 #
95
B
63
72
27

Cupdya 2

Infecciones msocisdrns en 22 paclentes asmdticos

Faclente Faringoamigielitis

Mnoferingitins

Begteripne  Virsl Bocteria, Virsl,

4+

-

16 L72%) "glang)

3t1am) 1{4%) - atias)

-8 -



Cupdro 1

Faciente Internamienton Crimin msmitice Infeccines
en_el dltiro n’le en el dltimn pio &n el an.-._.e_"TQ
2 T 10 12
7 a8 10 ]
15 5 a 8
16 3 10 8
17 2 8 12
18 4 8 12
19 3 1t
21 3 5 12
22 [ 10 A5
total 9 k) ™ a7
(1,3 : (a.n)* (0.7} *
() medta e 8’ 12"
+

" manor de 0,05 en relroidn con cupdro 4
medisne



Cupdro 4

" Factente Crisis aamftica Infecciones en’
en o1 ultimo mflo el ltimo alo.
1 2 6
3 1 .2
4 1 5
5 1 ]
& 1 5
8 1 1
9 1 L
10 3 a
1 3 4
12 7 7
13 1 &
14 4 10
20 [ 8
Foted 1 (gfasf (5354)’
{ ) nmedia S ' 5+t

v menor 0,05

mediana

=10 =



Cupdro 5.
Niveles sdricos de inmunoglobulina &

Paciente mg/dl infeccionen
frecuantes

1 1 26

2 1 436 +
3 960

4 1 215

5 1 555

-1 1 436 -
7 1 326 +
-} 1 436

9 1 215

10 960 +
1 887
12 810 +
13 1 113
14 T 734 T+
15 1 385 +
16 1 285 +
17 1 496 +
18 1 436 +
19 1215 +
20 1 062 +
21 1 011 o+
22 1 436 +

%=1 264 X 243

Valor normal 1,062 +434 mg/dl

= 11 =



mg/a1 =———— walores normeles + 2 DE

, ——— i s + 22 neacientes asmiticos
1 700 [ 13 paclentes aamdticos con inf. frecuentes
1 620 | ’ T
. T
1 500 { ‘ T 1
1 400 4
* : AR\
Y _
1 300 N
\ N
. \". \.\
1 200 1 ‘.“.
‘I‘
1100 -
1 000 | e
“{l
900 1
800 JL
aflos 3a 5.9 9 a 11.9
6em 8.9 12 a 15.9

valores exnresedos en X
PIGURA )
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DISCUSION.

Al 1gual que en la literstura {16), en nuestro estudio se de —
mostrd vredominio del sexo masculino (77%).

En esta investigacidn encontramos que el T2% de los vacientss~—
curasron con wrocesos infecclosos frecuentes de 1las viegs res —
7irptorisa suneriores -que coilncidieron con orieis esmdtica, lo
cual es comsteible con lo revortedo nor otros mutores (1, 2,.—
3, 10, 16, 17), 2e eatos el 59% amerditeron de monefo hosoita ~
lario en cusndo menos 3 ocapiones. En dichos estudios se refle
re un vredominio de infecciones virrles, en nuestro estudio ~—
encontramos wredominio de nrocesos oue sugerfan etiologfs bac-
teriana {(44%).

Los niveles sdricos de la inmnoglobulina G de los 22 vacien -
tes estudiedos =2e encgontraron en rangos normales a difefencia-
de lo establecido vor otros sutores (4, 5); sein embergo, =——=
Stanley ¥y col. (9), refieren oue la deficiencia selectiva de=
una o mAs de las subclases de inmunoglobulina G, orincinalmen-
te las pubelesea IgG2 e IgG4, wueden ssocinrse con niveles sé-
ri¢og normales de inmunoglobuline @ totel. Tor stro ledo, la —
nresencis persistente o0 frecuente de antf{genos mlerobisnce en—
las infecciones resvirrtorias crénices o recurrentes debiera —
oroducir ung elevacidn en las concentraciones sdricas de la —-
inminoglobuline G total o en sus subclpses, hecho oue tam70co=
8¢ comdrobd en nuestros vrcientes a neser de utilirar 1a misma
téconica de inmmodifusidn radiasl en nuestro estudio, ys que —e
otros autores (10) e travéds de 1a técnics de nefelometria, de-—
toerminaron en el BOX de sus vecientes disminucidn de le inmu -



Roglobulina G total ¥y de las Bubcleses de ésta, »rincipolmente
las mencionadas IgG2 e Igl4,

El antecedente de la localirrcidm del vroceso Infeccinso en ——
nueatro estudio, fué en el 100% de los casos en el tracto res-
niretorio sunerior, aitio en donde juege un nenel imnortante -
la pctividad de le inmunoglobulina A, y es foctible nque su de-
ficienocls se encuentre en relecidn con las infecciones frecuen
tee de les vips resnirstorirs suneriores como ha sldo estable-
eido wor Bernstein (1),

" Por otro lado, el 81% de nuestros cssos no contabsn con disg -
ndstico etioldgico del asma, considerado de imnortencim ys aue
en el ssma extrinseca mediada nor comnlejos entigeno-snticuer—
vo, eximte elevacidén de ls inmunocglobulina @ dentro de los ran
808 normales (18), varisble ous no fud nosible controler en —=
nuestro eatudic.

- 14 -



CONCLUSIONES

1‘

3.

a,

5.

Al igusl aque ae remorts en 1& literﬁtura, en nuestro estu -

dio se observd nredominioc del sexo maaculino,

Exiestid una relecidn signifientive entre el antecedents de-
orocesos infeccliosos de lpe vies adrees aue se asociesron ——
con crisis asmdtica.

Le localigreidn del +-roceso infecciiso, fué en el 100#% de -
los craos en el tracto resnirvtorio'sunerior,'aitio en ¢om-
éde Juega un mapel imwortrnte la inmunoglobulina A, =or lo =
que vor 1lo que nrcbeblemente no se altersron loe ﬁivelaa -
de inmmoglobuline @ en nuestros necientea,

Los niveles méricos de los wacientes con asma bronouial no-
ase vieron alteredos en eate estudio. o

Se encontrd aue en mds del B0X d2 1ss pacientes no contnben
con diegndsatico etioldgico, siends de imnorinneia ya oue -
en el asms aldrgiece loa niveles de 1la inmunoglobuline O son

normales,

No es nosible eatablecer gque los naclentes estudiados wo ——
sesn una sdecusda comnetencia inmnoldgica, ya que No se —=
deterrinaron les subeclzses de inmunoglobulina G, lns cuales
vueden encontrarge deuvrimidas eon niveles sdricos de in --

munoglobuling & total normales,

L§ miestra estudieda rerultd sger menue?a, nor 1o oue s ==
foetible cue los resultedos pudiersn estar influencisdos —-—

MIr ette fastor.,
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