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RESUMEN ESTRUCTURADO 

"Medición del Óxido NI/rico Exhalado en njftos 001'1 Crisis Asmál~a: Rsviron Sislemál~a ' 

Antecedente!»: El asma es la enfermeoad crOnica más común en ninos; es un proceso crónico 
inflamatorio de la lila "ére", que se caracteriZa por la presencia de hiperreactivid"d bronquial y 
clínicamente se expresa por episodios recurrentes de sibi lancias, tos y dificultad para respirar, La 
intensidad y frecuencia de tos slntomas está determinada por et grado de inflamaCiOn y obstrucción 
bronquia l existente que es caracterfsticamente reversible y a su vez, ex isten evidencias suficientes para 
considerar que el control de la innamación condiciona en gran medida la evolución de la enfermedad, El 
Oxido nltrico es un radical libre que se produ« en las células endoteliales de la pared bronquia l e<:>mo 
parte intrfnseca del Pfoceso inflamatorio. La medición de la FracdOn Exhalada de ÓXido Nitrico (FENOl 
puede ser un marcador sef1cil lo de utiliZar en sujetos asmáticos y a través de su medición monitoriZar el 
tratamiento y la evolución del nino luego de una crisis. 

Planteamiento del Problema: Los criterios para egresar a un paciente e<:>n crisis "smática de los 
servicios de urgencias no están perfectamente definidos. Se propone la determinación de la FENO 
como una herramienta con la que cuenta el médico para poder cuantificar y tal vez gradar la inflamación 
de la lila aérea inferior. Si la medición de la FENO realmente traduce inflamación bronquial, el clfnico en 
un futuro podrá apoyarse en esta medición para egresar al paciente del servicio de urgencias de forma 
temprana y efectiva, En el control "mbulatorio, la FENO puede ser "'~ par" disminuir el tiempo de 
tratamiento domiciliario y con ello, disminuir las costos y los posibles efectos adversos del medicamento 

Pregunta de Investigación: la medición de la FENO en ninos de entre 6 y 18 anos con crisis 
asmática ¿tiene utilidad para evaluar in~amación bronquial que permita valorar la respuesta inicial al 
tratamiento, decisión de egreso hospitalario ycontrol ambulatorio? 

Justificación: la posibilidad de medir la FENO durante la crisis perm~irá evaluar la presencia de 
inflamación bronquial al inicio de la terapia de rescate y posterior a ésta. Puede servir como parámetro 
evaluador de mejorta posterior al tratamiento en conjunto con las métodos convenc ionales. logrando ser 
además una herramienta eficaZ no invasiva y fácil de utilizar que abata costos a los familiares y a los 
servicios de urgencias. Existen un gran número artIculas que relaciona el Oxido Nltrico con asma, sin 
embargo pocos son las que tienen un diser.o adecuado y un rigor metodolO¡¡ico aceptable que permita 
emitir una recomendación para el uso cotidiano de la medición de la FENO. 

Objetivos: Valorar la utilidad de la medición de ta FENO para evaluar la presenCia de inflamación 
bronquia l, respuesta inicial al tratamiento, decisiOn de egreso hospitalario y control ambulatorio en 
ninos entre 6 y 18 anos con cris is asmática reportados en la literatura. 

Material y m.!:todos: RevisiOn Sistemática de Prueba Diagnóstica para la cual se realizO una 
búsqueda de todas las publicaciones que estUdien la validez de la FENQ para el diagnóstico de 
inflamación bronquial y respuesta al tratamiento en el nino asmático de entre 6 y 18 aIIos. Se 
examinaron los estudios y lo que informaron las revisores $E! plasmO en un formUlario de recolecciOn de 
datos con las sililuientes variables autores, anO y pals de publicación, diseno de estudio, nivel de 
evidencia y grado de recomendación, número y caracteristicas de las pacientes, descripción de la 
prueba, validación del instrumento ó resoltados y conclusiones de las autores. 

Resultados: Se encontraron 47 articulas distintos, se excluyeron 39 expl icandose las motivos. Se 
analizaron 8 publicaciones en la hoja de recolecciOn de datos. Tres de ellos tienen un diseno de prueba 
diagnósbca y dos de ellos recomiendan la FENO para detectar HRAB (hiperreactividad bronquia l). Una 
coho!te recomienda utilizar la FENO como parte de la ruta diagnóstica del paciente COO sospecha de 
asma, otra sugiere que la FENO ayuda a diferenciar la severidad del asma asl como el apego al 
tratamiento, otra apunta que la FENO es úti para detectar recalda del paciente en controt bajo 
esteroides inhalados y un ensayo clrnico controlado no recomienda el uso Minario de la FENQ como 
Pfedidor de recardas en el padente bajo control con inhalados luego de una haber sufrido una crisis. 

Discusión y Conclusiones: Es necesaria la realización de investigaciones que evalúen la utilidad 
de la FENO en el nino con aisis asmática a su ingreso, durante y como co-adyuvante en el egreso 
hospitalario. Con respecto al control ambulatorio, también es necesaria la realización de nuevos 
proyectos ya que existe discordanciiil entre los Investigiildorl1$; es prioritario ql.'E! nuevas publiciilciones 
tengan un mejor nivel de evidencia con resultados extremadamente recomendables (1 Al para coo ello, 
alentar al pediatra a que integre a su práctica cotidiana la medición de la FENO en el dialjlnóstico, 
tratamiento y seguimiento Optimos del nino asmático. 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

El asma en el nino es un problema frecuente con un impacto biolOgico, psicológK:o y econ6mK:o en 
los pacientes y en sus famihas, Existen métodos de control y seguimiento del paciente asmático que 
están en relación a la evolución cHnica, la función pulmonar, el número de crisis mensuales y anuales, 
las visitas a un servicio de urgencias durante la misma crisis, la canUdad de ingrew; hospitalarios. la 
adherencia terapéutica, el número de accesos J'lOCturnos, ClIestionarm y la evolución del óxoo nltrico 
espjrado, 

En el asma, el diagoósbco de crisis, el control y la respuesta al tratamiento se realizan 
primordialmente de forma cllnica, Los criterios para egresar a un paciente con cri~s asmática de los 
servicios de urgencias no están perfectamente definidos, sin embargo, se recomienda no e¡;¡resar y 
brindar tratamiento intrahospitalario a quien luego de recibir tratamiento en el área de urgendas persista 
con dificuRad respiratoria, tenga saturación arterial por debajo de 90%, intolerancia a la VO, PEFR 
menor 50% del predicho, faclores de riesgo intrlnsecos asociados (DBP, Fa, enfermedad 
neuromuscular. etc) ,'" Se propone la determinación de la FENO como una herramienta con la que 
cuenta el médico para poder cuantificar y tal vez gradar la innamaciOn de la vla aérea inferior. Si la 
medición de la FENO rea lmente traduce infiamación bronquial, el cllnioo en un futuro cercano podrá 
apoyarse en esta medición para egresar al paciente del serviCio de urgencias de forma temprana y 
efectiva (con mlnimo riesgo de recidiva), 

El control a largo pla<:o de un paciente lue¡;¡o de una crisis asmática se realiza oon glucocorticoides 
inhalados primordialmente aSI como con antileuootrienos y e·agonistas de acción prolongada. se ha 
demostrado que el tratamiento con esteroide inhalado debe mantenerse por al menos tres meses para 
mantener minimizada la broncoo:::onstricción y evitar la reestructuración de la vla respiratoria.'''') Aunque 
en menor escala que con el tratamiento sistémico, los esteroides inhalados han demostrado efectos 
adversos asociados a su uso prolongaoo con un significado cllnico minÚSC\.Ilo, Los ARL T Y los 
esteroides inhalados además, son medicamentos caros que en ocasion@$, no pueden ser solventados 
por los padr@$ de los pacientes, La medición de la FENO puede ser útil para disminuir el tiempo de 
trataminto domiciliario y con ello, disminuir los costos y los posibles efectos adversos del tratamiento. 

PREGUNTA DE INVESTIGACiÓN 

La medición de la FENO en nil'los de entre 6 y 18 anos oon crisis asmática ¿tiene utilidad para 
evaluar innamaciOn bronquial que permita valorar la respvesta inicial al tratamiento, deci~ón de egreso 
I'lospitalario y control ambulatorio? 
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MARCO TEORICO 

Impacto epidemiolOi}ioo: 

En Estados Unidos cerca de 15 millones de la pOOIación sVlren de asma. En 1995 el asma fue 
responsable de m<!ls de 1.5 millOnes de visitas en los departamentos de urgencias. generando cerca de 
500,000 hospitalizaciones J más de 5,500 muertes, El costo estmado de esta enfermedad en 1998 se 
reporto en 11,3 billones,' Cerca de un tercio de este costo es atribuido solo a hospital izaciOn,J Las 
vi~tas a los departamentos de urgencias se incrementaron de 1992 a 1995, siendo más frecuentes en 
el sexo femenino, El 17% de las visitas a los departamentos de urgencias en EU correspondieron a 
pacientes en etapa pedi<!ltrica Estas viSitas a los departamentos de urgencias resulta en 
aproximadamente un cuarto de mil lón de admisiooes hospitalarias. ron un costo social de l O millones 
de pérdidas de dlas-escuela.' 

El asma es la enfermedad crónica más romun en nil'los. afectando m<!ls de 4 millones de nillos en 
Estados Unidos~ Con una ¡)fevalencia estimada entre la población pediátrica de 3 a 5%' y en Gran 
Bretana del 15%.1 La prevalencia en población pediátrica es 50% mayor en nillos en relaciOn a las 
ninas, En ninos afro-americanos es 44% más alta que en los caucá~cos. Los nil'los hispanos tienen un 
prevalencia comparable a los caUC<'lsicos.' Desde la década de los 70s la incidencia, prevalencia. 
morbilidad y mortalidad del asma ha incrementado. espl:!Cia lmente en menores de 5 allos.····,. Estos 
incrementos resultan desconcertantes dado el desarrollo de tratamientos cada vez más efectivos 

Aunque en la población general, la mortalidad por asma pareció estabilizarse entre 1989 y 1994, en 
los grupos de 5 a 34 anos ha continuado mostrando aumentos, reportando un incremento anual del 
10% en las tasas de mortalidad. ,~" prewnlándose la mitad de estas defunciones en los servicios de 
urgencias y el 50% restante a nivel extrahospitalario. El mayor riesgo de mortalidad ocurre en 
adolescentes y en aquellos que requirieron de intubación de la via aérea, Un inapropiadO retraso en la 
solicitud de atención médica y limitado acceso a cuidados médicos son ¡)fobablemente los faClores más 
significativos en la muertes en etapa pediátrica,'J La inexperiencia en el uso temprano de esterolOes 
sistémicos y el uso excesivo de los beta·agonistas son tambiéll fadores que incrementan la mortalidad.' 

El aumento en la morbilidad se refleja en ausent ismo escolar, deterioro en la calidad de vida, 
aumento en las cifras de hospitalización. admisiones en unidades de cuidados intensivos y visitas a los 
departamentos de urgencias debio'o a agudización del asma. ~_ .. '1 En el Instituto Nacional de Pediatrfa 
la eri~s asmática representa la tercera causa de ingreso al departamento de cuidados intermedios e 
intensivos de Urgencias, reportándose anualmente la admisión de 434 casos. ,. clasificados como 
moderados a severos y cuya mayor incidencia es en los meses de otono e invierno, con un promedio 
mensual de 36 casos; generando hospitalizaciones con una estancia de 3 a 5 dlas. En el ano 2'003 se 
atendieron 57 pacientes por mes con CfÍsis asmática en el Instituto, de los cuales. 65% fueron leves y el 
35% fueron moderadas a severas, 1t 

Definición 

El asma es un proceso crónico inflamatorio de la via aérea. que funeionalmente se caracteriza por 
la presencia de hiperreactividad bronquial y clínicamente se expresa por episodios recurrentes de 
sibilancias. tos y dificuHad para respirar (fatiga. disnea. sensación de dolor u opresión torácica). La 
intensidad y frecuencia de los slntomas está determinada por el grado de inflamadón y obstrucción 
bronquial existente misma que es. caracterlsticamente reversible, 

El componente genébco del asma está cada vez mejor estudiado, Este componente no es suficiente 
para su exp~ón dlnica, esta se produce cuando dicho componente se combina con otros fadores 
genéticamente determinados (como la atopia) o con factores de tipo ambiental (tabaco. contaminación. 
infecciones, etc) 
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Las diferentes combinaciones posibles han permitido identificar varios fenotipos de asma, 
reconooendo en la actualidad tres fenotipos en la infancia: 

Las sibi/ancias transiforias prorxx;es que no están asociadas a atopia, se inician de forma precoz en 
el primer ano de vida y desaparecen anles de los 3-5 anos de vida. 

Las sibilancias persistentes no atópicas, de caracterlsticas similares a las anteriores, tienden a 
persistir en loda la edad pediétrica, desapareciendo en la mayor parte de las ocasiones en la pre
adolescencia. Tambfén lramada asma in lrlnS«$, se .. socia freCOJentemente con ex .. cerbaciones de 
infecciones lxoncopulmonares y sinusales. 

L .. s sibilancias asociadas a atapia (asma eJdrlnS«$), también .amado fenotipo asma alópico o IQE 
asociado, con presencla de inflamación eosjnófila bronquial y buena respuesta a los anWnnamatorios. 
se puede iniciar en cualquier momento de la edad pediétriea y frecuentemente persistirá en la edad 
aduna, Tiene una naturaleza familiar y se asocia frecuentemente con otros fenómenos atópicos como 
ec<:ema y rinitis alérgica,20_",:I1 

1 
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Aspectos fisiopalogénicos 

El asma es una enfermedad pulmonar caracterizada por brOllCOX:Ol1stricción reversible, inflamación 
de la mucosa e incremento de producciOn de moco, Las exacerbaciones del asma o crisis asmética, se 
manifiestan por respiraciones cortas, tos, sibiancias, aumento de la frecuencia respiratoria, 
hijXlVent~ión o cualquier com~naci6n de estos síntomas. La difICultad respiratoria es común y de flO 

ser tratada oportunamente puede ser causa de falla respiratolia y muerte, 

El aumento en la reactMdad bronquial inespeclfica parece constitu ir el eje central o defecto Msico 
de la enfermedad, Actualmente se postula que la inflamación de las vlas aéreas seria en gran parte, la 
responsable de la hiperrespuesta bronquial y jugalfa un rol fufldamental en la patogenia d~ asma 
bronquial. Los principales factores que intervienen en la respuesta de la vla aérea son ~ sistema 
nervioso autónomo (sistema beta adrenérgico, alfa adrenérgico, colinérgico), daflo del epi/eio bronquial 
e in"amaciórl de la vla aérea," 

La inflamación de la vla aérea, es un factor clave en ~ asma, presente eo ~ momento de la 
exposiciOn a ciertos factores "disparadores", como atérgenos o irritantes en el medio ambiente, 
infecciones respiratorias, estrés psicol6gico, ejercicio, reflujo gastroesofáSico, medicamentos etc, Estos 
factores inicialmente causan hiperreacci6n del músculo liso de la vla aérea y broncoconstricci6n, Esta 
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respuesta temprana o inmediata es mediada por múltiples factores incluyendo la vía neural y derivados 
de células mastoideas tal como histamina, LTC4 y LTD424

. El incremento en la inflamación se debe a la 
degranulación de masto citos y a la estimulación de macrófagos con liberación de enzimas pro
inflamatorias, factor activador de plaquetas y leucotrienos25

. La liberación de los mediadores estimula la 
producción de moco, el cual no puede ser movilizado por las anormalidades mucociliares, la obstrucción 
del bronquio y la lesión y denudación del epitelio. 

La broncoconstricción, el edema inflamatorio y la formación del esputo espeso producen aumento 
en la resistencia de la vía aérea (tabla 1) y del trabajo respiratorio que se manifiesta a través de 
aumento en la frecuencia respiratoria y del uso de músculos accesorios. El trabajo respiratorio se 
acentúa confonne el atrapamiento de aire y el volumen residual funcional incrementen, causando 
aplanamiento del diafragma con una acción menos efectiva y requiriendo del uso de músculos 
accesorios (intercostales, supraesternales, supraclaviculares y esternocleidomastoideo) para mantener 
el flujo de aire, que durante la inspiración se torna extremadamente dificil. De igual fonna, la exhalación 
(normalmente pasiva) requiere de un esfuerzo activo para compensar la resistencia de la vía aérea. 
Esta alteración en la inspiración-espiración, disminuye la ventilación efectiva reflejándose en la 
incapacidad para el intercambio 02 y salida de C02. 

~ Broncoespasmo ~ 

Secreciones mucosas +. ----,1,----+· Edema 

j 
Incremento d11a Resistencia 

Hiperinflación ----r---+---, 
¡ 

Ventilación desigual t Espacio Muerto 

1 
l 

Hipoventilación 

Ventilación Perfusión 

1 Complianza 

l 
t Trabajo 

Respiratorio 

Anormal ~ 
1 PaO, _____ Depresión 

t PaCO, SNC 

Atelectasias - Vasoconstricción Pulmonar t Presión Negativa Pleural 

L Insuficiencia Cardiaca ~ 
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Flujo 
(Umin) 

Obstruccion 

Nonnal 
Abnonnal 

Expiración Activa 

Cuando el diámetro de la vía aérea disminuye debido a la bronco constricción y el edema 
inflamatorio, modifica el flujo de gas a través de la vía, de laminar a turbulento. La presencia de un flujo 
turbulento favorece el esfuerzo y el incremento trabajo respiratorio que puede conducir a la falla 
respiratoria con una mala ventilación e incapacidad para mantener un intercambio de gas adecuado. 

Evaluación y diagnóstico de la gravedad de la crisis asmática 

El niño con crisis asmática deberá ser evaluado en forma oportuna y eficiente para poder brindar 
una terapia apropiada. La medición correcta de la gravedad de la crisis asmática es esencial en el 
tratamiento y monitorización de respuesta a la terapia. La evaluación clínica ajustada a la experiencia 
no siempre determina con exactitud el grado de obstrucción de la vía aérea, sin embargo utilizada con 
frecuencia proporciona un punto de partida, ya que dependiendo de la experiencia del evaluador, los 
hallazgos clínicos pudieran ser interpretados de manera diferente. Por lo que se ha considerado que el 
método de mayor utilidad para evaluar la gravedad de la crisis lo constituye la espirometría; 
procedimiento que permite realizar un número de detenninaciones de la función pulmonar como la 
capacidad vital forzada (FVC) y el volumen espiratorio forzado al 1er. segundo (FEV1). McFadden 25 

estudió la función pulmonar durante la recuperación del asma aguda y demostró mayor sensibilidad de 
la función pulmonar sobre la evaluación clínica. No obstante, la espirometría requiere de personal 
capacitado para el desarrollo e interpretación de los resultados. La detenninación de la función 
pulmonar a través de FEV1 y el intervalo del flujo es~iratorio pico (PEFR) han sido considerados como 
índices estándar de eficacia en los estudios de asma. 7 

En exacerbación aguda del asma, los datos de FEV1 (o PEFR) son considerados para toma de 
decisiones clínicas entre las que se incluyen ingreso de pacientes a hospitalización así como su egreso, 
como se describe en las Guías de Consenso Intemacional.28 Varios son los estudios en los que se ha 
demostrado ~ue el FEV1 es superior comparado con PEFR cuando son usados en situaciones de 
urgencias.:'>9· Clasificándose en leve a aquellos pacientes con un valor de FEV1 >80%, moderado 50-
80% Y grave en <50% del valor predictivo o del mejor valor del paciente en aquellos en los que se tenga 
medición previa, sin que hayan tenido crisis. 

Muchos otros métodos objetivos han sido empleados para evaluar la ~ravedad del asma. Esto 
incluye Pulmonary Index (IP),31 Wood-DoVvTlesScore,32 Pulmonary Score 5 y el Score de Asma 
Clínico,33.34 etc. Recientemente ha sido publicado y validado en dos pruebas formales de constructo y 
de criterio en población pediátrica un sistema denominado Pulmonary Score 35 (PS, ver tabla 2) que 
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puede ser usado para evaluar la obstrllCCión de la vla aérea en nir.os. quienes son incapaces de 
desarrolla r otras medidas ta les como PEF y usada como gula para instituir terapéutica y respuesta al 
tratamiento, Estratificando en '" = 3 crisis leve, 4-6 crisis moderada y >6 crisis grave. 

Cuadro 11. Pulmonary Score 

""" ' 1 <6a:: >8" _ 1 . l' Uso mÚKulofr, I 
Slbll.,.n~las· _ ESlernocJeldomastoldeo • • , I ." ." I Ninguna I No hay aumento apa.rente I , 

I 31_45 21_:)5 I Final espiraciOn I Leve aumento I ClHtel0SCOl!!;! , 
I .... , ,.." I Toda e$pnciOn I Aumento I el_tosco.,io , 
I ." ." I InspiraciOn en toda espiraciOn I Mbima actividad I !lestetosco~ . SI las sibllanoas no se auscultan por pobre mOVImiento de aire. score 3 

El Pulmonary Score puede ser un sustituto práctico para estimar la obstrucción de la -.fa aérea en 
aquellos pacientes tan pequenos o tan enfermos que sean incapaces de poder efectuar otras 
mediciones ta les como el nujo espiratorio pico. De los sistemas de pontaje para la evaluación de 
gravedad de la crisis asmática ésta es la que sus componentes son fáciles de evaluar con una bueM 
correlación con medidas estándar de gravedad y adecuada validación. 

Otra de las medidas objetivas para la evaluación de la severidad es la determinación de la oxime
tria de pulso, si bien la Pa02 es el valor más fiel de la oxigenación arterial, esta puede ser estimada a 
través de la oximetrf" de pulso, Aunque pueden existir variaciones individuales en la CUNa de 
disociación de la hemoglobina, una saturación de oxigeno de 90% es equiparable con una Pa02 de 60 
mmHg y una saturación de 75% con una Pa02 de 40 mmHg. esta última representando una 
significativa alteración en la ventilación-perfusión, Varios estudios han demostrado que una saturación 
<91% tanto antes como justo después del ~mer tratamiento inhalado, es 100% predielivo de la 
necesidad de una terap¡a médica de urgencia. 

Tralamienlo; 

El tratamiento inmediato de la crisis asmátie¡, debe ser dirigicSO hacia la mejor/a de las tres primeras 
áreas de alteración: hipoxia. broncoconstricción e inflamación. 

La hipoxia securidaria a una aReración en la ventilaCión·perfusión deberá ser tratada con la 
administración adecuada de oxigeno manteniendo saturaciones de oxigeno mayores de 91%, 

Los beta-adrenérgicos son las drogas de primera eleoción por SIJ potente electo broncodilatador. 
Siendo el método más efectivo de administración a traVés de nebulizac!ores con evidencia sustancial de 
que las dosis de 0 ,15 a 0,3 mg/Kg son seguras'" 31 y pueden ser utilizados ffeCtJentemente hasta un 
máximo de 5 mg por tratamiento (salbutamOI), administrándose tres OOSis cada 20 minutos durante la 
terapia de rescate, 

El tratamiento temprano con corticoesteroides ha sido electivo en prevenir la progresión de la 
respuesta inflamatoria y evitar una terapéutica más agresiva incluyendo la hospital ización, Los 
mecanismos postulados P9r los que los esteroides son utilizados en el tratamiento de la cri$i$ asmátiCa 
se descfiben en la tabla 3.3' 

, 



OJa(jro 111, Mecanismos POSII,lIado$ ra el Uso de COrtieoesterOides en el Tratamiento deAsma 
l . Interlier*n COIlIa sln,",S y IiberacÓll d@ormodiadorn inft;lmarork>$ 

2. M~¡oran la respuesta a cateCOlaminas 

3. Estimula ti m*taboHsmo di AMPc 
4. Restauran O i"lerem*man la slmesis d~ r*ceplOlfS beta adreMrgi(:cs 

~. Inhiben la cateeo~~~~ransle rasa 

6. Inhibición de losIodiesterua 

1. Disminuyen lOS *Iedcs de la esrimulaeión COIir"ltrgiea a trav~s d* la innobición de GMPe 

8. M~jOran el movimi~nto mueo-ciliar. 

9. EstabilÍl:acKl<l de 1is000mas 
10. A~eran 1I nUmero y actiYiCad de Ii)~ reucocilOS. 

En un estudio realizado por Pierson et aL"". se repo.1ó que los oorticoesteroides mejoraron de 
manera ~gn~icatJva la hipoxla. en la crisis asmética. Los corticoesteroides usados comúnmente son la 
prednisona oral y metilprednisolona intravenosa o intramuscular. La NHL61 re<;:Omienda uso temprano 
de corticoesteroides en tooos los pa.cientes con cri~s asmática de mooerada a grave. Estos podrán ser 
administrados en las diferentes presentaciones (VO o rv) según el grado de gravedad. Los estudios han 
demostrado que intravenoso, intramuscular y la administración oral prooucen un mismo efecto,· .... En el 
estudio aleatorizado, doble ciego,en población pediatrica realizado por 6ecI<er y cols," con el propósito 
de evaluar la eficacia de la prednisona oral lIS. metilprednisolona intravenoso para el tratamiento de 
crisis asmiMica, se demostró que no hay diferencias en el tiempo de hospital ización entre los dos grupos 
p=,052. sin embargo el costo es 10 veces més en el grupo de metilprednisolona comparado con el de 
prednisona, De acuerdo al aMlisis de la evidencia rea lizado por Roorlgo" se reporta que las pruebas 
de función pl.Jlmonar de los pacientes que recibieron corticoesteroides parenterales, no demostrando 
ser diferente a aquellos a quienes se les administró por vfa oral con cri~s asmática atendidos en los 
departamentos de urgencias. El electo cllnico de los corticoeSleroides se presenta de 1 a 3 horas y con 
un electo máximo de 4 a 8 hrs. 

Dado que el nervio vago inerva la vla aérea. causando broncoconstricci6n vla efecto colinérgico, 
agentes con inhibición vagal han ~do evaluados, Un derivado atroplnico. el bromuro de ipratropio ha 
sido utilizado demostrando tener un efecto a\lregado de broncodilatación con ~gnificativa mejorla en el 
PEF cuando es utilizado en conjunto con el salbutamol.·1 La dosis de 250 meg cada 20 minutos junto 
con salbutamol en la primera hora y posteriormente cada 2 a 4 hrs, es util izada con efectos colaterales 
mlnimos, Cuando se estratifICO de acuerdo a la gravedad. se observo que el bromuro de ipatropio es 
menos efectivo en pacientes con crisis de leve a mooerada. pero mejora signifICativamente los srntomas 
y reduce la tasa de hospitalización en algunos con crisis asmética \l'ave, e!';pedalmente cuando e!'; 
utilizado en múltiples do~s. 

La terapia convencional de los pacientes de crisis moderada a severa se establece de acuerdo a las 
gulas dlnicas de diagnostico y tratamiento de asma," 

Administrar oxigeno suplementario humidificado 10 lVrnin. 
Nebulizaci6n de salootamol2.5mg diluido en 2,5 mis de solución fisiolOgica cada 20 minutos 3 
dosis. Posteriormente 0.15-0.3 m~ cada 1-4 horas oomo sea necesario. 
Uso temprano de corticoesteroides en tooos tos pacientes con crisis mooerada a grave 
Prednisona o prednisolona 1 mlJlkg o metilprednisolona 1 molk\l. cada 6 horas hasta mejorla 
cllnica o hasta el FEVl o PEF este en el 50% que habitua lmente ocurre dentro de las primeras 
48 horas, Posteriormente 1-2 mgJklPdla (máXimo 60 mgJdla) dividido en 2 dosis por 3 a 10 dlas. 
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Episodio Moderado 

I haiuad6n InkUI , 
Tratamiento Inicial 
o ~2 dgI)ni>Ll nellul ili!w, (d(\¿J 20 rnin. Pur 1 h 
00, 1"''''' rmmu,ner SaO¡ 2: 95% 
oE,leroides <i<>lémicos 

1 
' B2 agonista + Ipratropio cada &O mino 
oCoolinlJilr Esteroides 

Episodio Severo 
olb>¡IiIilI izor: Si ~ factores de riesgo 
. No mejor" con el tratamiento inidill 
0IlZ agonista + Ipralropio cada &O mino 
oE5teroides sistémic05 

oQ)nlinlJilr rnarleiJ por 1 - 3 horas 
'Eval""r 

1 
..... -. Respuesta ~idB por 60 m n 
~ físiw normal 
-fEP ,. 71)% 
. SIr! dlfuJt..:! 
• ....o" q,,% 

1 
Egresar a su domicilio 
-ú:f1tinU<lr con 112 agonist3 innalado 
-Es:eroide oral por 5·7 dÍils 
_Es:eroide inhalado por I - 2 meses 
_Educación del Paciente 
_Envj~ co" A!ergólogo 

00, par<! mantener Sao, 2. 95% 
oCollSider<!r Heliox 
oConsiderar 112 agonista IV 
oCon<rderar Amrnofrlrrur IV 
oQtn5ider¡u Mi!<¡oe5io lV 

1 
RI!SpUIIIbII~ .... 1-2 h 
Ho5¡J: si hay factores de rie5go 
Ex&mriIn f$ro: 11M! a moder.D:l 
Ffp < 10% 
Smdl'irultad 
....o] nnnvo)'Vil 

1 
Hospitalizar 
P2 agonista + Iprctroplo Inhalado 
B;rerujd .. "¡,témiw 

'" eonliderar arninofrlFla N 

1 
POtin lterJpuesta en 1 __ 

oHosp: si hay <lID 00sQ0 
oúa""", físIo".>: ......ero, .cdu<;ión -,-.¡>aCO:, , 45 mmH¡¡ 

~ .. (,fl rnmH9 

1 
Ingresar en Cuidados Intensivos 
0112 agorlista + ipratrop:o inhalado 
oEsteroide IV 
·m 
oConsiderar Heliox 
_Con:;ida"'1r P2 agonist.J IV 
_Considerar Arni""fili"" N 
.(".oo~Prilr Magllf'!'>io IV 
_Posible intubadófl Y VM 

........ rill~~ 
- 51 110 mejora en 6 a 12 horilS I 

La respuesta a la terapia inicial en los departamentos de urgencias es el mejor predictor de 
necesidad de hospitalización, la cual está basada en la severidad de la obstrucción de la vía aérea, la 
severidad de los síntomas y el curso y severidad de las crisis previas. 

Control a /argo plazo 

El asma persistente de leve a moderada debe tratarse con medicamentos controladores, como 
antiinflamatorios no esteroideos, glucocorticoides inhalados, Beta-agonistas de acción larga y 
modificadores de los leucotrienos. 
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El cromoglicato es un antiinnamatorio no esteroideo que puede inhibir los componentes precoz y 
tardlo de las respuestas asmátices inducidas por el alérgeno, asl como el broncoespasmo inducido por 
el ejercicio Está indicado para el asma de leve a moderaday se considera fá rmaco antiinnamatorio de 
primera linea en ninos con "sma perSistente leve. No es tan eficaz como las otr"s dos ela$@$ 
principales de medicamentos controladores, los glucooorticoKies inhalados y los modificadores de los 
leucotrienos. 

Los glucooorticoides inhalados son el tratamiento de elección para los pacientes con asma 
persistente, Este tratamiento reduce los s/ntcmas de "sm", mejora la función pulmonar basal y reduce 
la hiperreaclividad bronquial. Además. en los ninos con asma persistente de leve a moderada reduce Ja 
necesidad de S-agonistas de acdón cona de "rescate· y de prednisona. y puede reduci r hasta en un 
50% las visitas a urgencias y los ingresos hosp~alarios por asma aguda. Se ha demostrado 
recientemente que el tratamiento con esteroide inhalado a dosis bajas. ·protege· frente a la muene por 
asma'" 

se recomienda el tratamiento con dosis bajas de esteroide inhalado en todos los pacientes con 
asma persistente para evitar la reestructuración de la vla respiratoria. Retrasar el inicio del 
glucoconk:oideo inh"lado reduce la respuesta terapéutica" El propiOnato de fluticasona. el furoato de 
mometasona Y. en menor medida. la budesonida, son coSiderados esteroides inhalados de ·S@{,lunda 
generación" ya que muestran una act,-,idad tópica respecto a la sistémica mejor, optimizando su Indice 
ter"péutico, La NAEPP recomienda empezar dosis altas de glucocorticoides inhal"dos e ir reduc ierldo 
de manera escalonada la dosis a medida que mejore el control del asma. Los esteroides inhalados 
pueden S« efieae@$administrándoseunao dos v~ al dla. Los efectos adversos local@$delest.eroide 
inhalado han demostrado ser mlnimos con la aplicación de éste a través de aéreo-cámara y los efectos 
sistémicos sobre la densidad ósea y el crecimiento no son sig niflCativos.~' 

El salmeterol y el fonTlolerol son S-"gonistas inhalados de aedón larg" (6AAL) que se consideran 
medicamentos cootrolador@$, El salmeterol tiene un inicio de accion prolongado (1 hora) Los dos tienen 
efecto prolongado de al menos doce horas. Dada la larga duración de su accion, son adecuados para 
pacient@$ con asma nocturna y para ninos que necesitan inhalaciones frecuentes de B-agoniSlas de 
acdón corta durante el dla para evitar el broncoespasmo inducido por el ejercicio. Su principal 
aplicación @$ como "complemetariO" en los pacient@$ que no se controlan de forma óptima $010 con 
glucocortiooides inhalados. Es preferible agregar BAAL al tratamiento que duplicar la dosis del 
glucocortiooide inhalado en pacient@$que no logran un control OpI imo sólo con el esteroide." 

Los leucotrienos son potent@$ mediadOtes pro-inflamatOtÍO$ que pueden inducir broncoespasmo, 
secreción de moco y edema en la vla respiratoria. Los antagonistas de los receptor@$ de los 
leucotrienos (ARLT) tienen propiedad@$ broncodi latadoras y antiinflamatorias dirigidas y bloquean la 
bronCOQ)l1stricción inducida por el ejercicio. la aspirina y el alérgeno. El montelukast es el ARL T mas 
administrado en ninos, administrado una vez al dla ha demostrado mejora en los s/ntomas del asma. 
reducción en la necesidad de B-agonistas complementarios y mejor1a en la función pulmonar en los 
pacientes coo asma. Los ARL T parecen menos efICaces que los glucocorticoid@$ inhalados en los 
pacientes coo asma persistente moderada. En general. se ha encontrado que los glucocorticoides 
inhalados mejoran la función basJ pulmonar en un 10-15%, mientras que los ART lo hacen en un 5-7%, 
No se han demostrado en estos férmacos efectos adversos signifICativos." 

Durante ~ crisis asmética y en la etapa aguda, el Pulmonary Score asl como la@$pirometrla son los 
mejOt@S parámetros para examinar el éxito·fracaso del tratamiento instaurado, PosteriOtmente, los 
criterios más uti lizados para evaluar las intervenciones rea lizadas asl como la evolución en del paciente 
en su domicil io son: progreso de la función pUlmonar, el número de crisis, el número de visitas 
imprevistas en un mismo episodio. el número de ingresos. los efectos secundarios de los tratamientos, 
la adherencia terapéutica. los slntomas nocturnos (tos en especial). calidad de vida autocomunicada 
(cuestionarios) y la evolución del óxido ni /neo exhalado, 
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Oxido Nltrico 

El óxido nllrico es un radicall itlre que se produce en las células endoleliales de la pared bronquial 
como parte intrlnse<::a del proceso inflamatorio. 

En la actual idad se oonsidera que la alteración fundamental de enfermedades como el asma, 
enfermedad obslruCliva crónica, fibrosis qulstica y rinrtis entre otras, es un prooeso in~amatorio que 
condiciona la presencia de la enfermedad, su evoIuciOn y su respuesta a tratamiento. La evaluación 
precisa de la in~amaCióo nos puede perm~ir mon~oriZar la progresión de la enfermedad, valorar la 
respuesta del tratamiento y considerar la actitud terapéutica a adoptar. 

El proceso infiamatorio y el remodelaclo de la vla aérea desempeMn un papel fundamental en la 
patogenia del asma bronquial, existiendo evidencias suficientes para considerar que el oontrol de la 
inflamación condiciona en gran medida la evolución de la enfermedad. Esta necesidad de mon~oriza r la 
inflamación ha condicionado la descripción de diferentes técnicas exploratorias en este sentido. Se 
dispone de técnicas "invasivas·, que se basan en la rea lización de broncoscopias con la toma de 
biopsias, cepHlados y lavados broncoatveolares, siendo éstas diflciles de realizar dada la agresividad de 
los procedimientos 

se han desarrollado nuevos métodos "no invasivos· dasificados en: técnicas de mediciÓn de la 
inflamación a través del estudio del esputo inducido, a través del análisis de gases en el aire espiradO 
(óxido nltrico, monóxido de carbono, penlanos), y la cuan@caci6nensangreyorina de mediadores de 
la in~amaci6n. 

El óxido nltrico o monóxido de nitrógeno (NO) es un gas altamente lipolllico que difunde de forma 
rápida a través de memt>ranas biológicas a favor de gradiente, lo que junto a su corta vida media le 
perm~e actuar como mediador en diferentes sistemas intracelulares y de transduec: ión de senales,'¡'" 
se sintetiza a part ir del aminoácido L·arginina por la acdón de la óxido-nltrico sintelasa (ONS) en 
diferentes células. Existen tres isoformas de ONS, dos denominadas const~utivas y calcio dependientes 
que son la endotel ial y la neuronal (eQNS o tipo I y nONS o tipo 111) que sintetizan NO en condiciorles 
normales, y la indudble y calcio independiente (iQNS o tipo 11) que no se expresa o lo hace de forma 
muy débil en condiciones fisiológicas. 

En el aparato respiratorio, el NO modula el funcionamiento del músculo liso y los vasos sangulneos 
de la \IIa aérea, participa en el control de la motilidad ciliar, posee acción antiinfecciosa, y participa en el 
orgen y mantenimiento de diferentes procesos inflamatorios. ~' ~ El hecho de que la iONS se encuentre 
en diferentes células del tracto respratorio (eosinófi los, neutrófilos, macfÓfagos, fibroblaSlos, celulas 
endotel iales y epiteWales), y sea indl.lCida por endotoxinas y diferentes citoonas pro-inflamator~s (IL·1 , 
TNF, INF), ha hed10 considerar al NO como un marcador de la inflamación en la lila respiratoria. 

Las mediciones del NO se realizan en el aire mediante analizadores de quimioluminiscencia. 
También se puede determinar en muestras biológicas de forma indirecta a través de la determinación 
de productos de degradadón (n~ratos y nitritos), de la reacción con protelnas (peroxinitritos), y de la 
cuantificación en la expresión de las isoformas de NOS,-

Metod%t;Jla en la medición delóxidonltrico exhalado 

La forma de medir el óxido nltrico es analizándolo en el aire espirado por el paciente, La técnica de 
medidón de la FENO (fracción exhalada de óxido nltrico) ha sido recientemente estandariZada de 
forma conjunta por la American Thoradc Society (ATS) y la El)I'opean Respiratory Society (ERS)," El 
fluÍ" C()n~rarl<) el;Tándar pOr la ATS·ERS para 1", r<:~", l ilad6n rié la mooici6n ~ de 005 ~'" por 
segundo o lo que es lo mismo 50 milil itros por segundo, 
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inhibición de citocinas inflamatorias, o bien la inhibición del reclutamiento de células inflamatorias que 
expresan iNOS,1> Los anti leucotrienos también disminuyen el NO exhalado, pero en menor medida que 
los corticoides. Los B2-agonistas no parecen lener efecto directo sobre ~ NO exhalado, salvo el efecto 
indirecto que puedan tener al mejorar el grado de obstrucción bronquial. n , u 

Ór:ido nllrioo er:halado y asma 

El NO ju~a un papel importante en el reclutamiento, migraciOn e inMración de eosinófilos y otras 
célu las en el arbol bronquial de los $Ujetos asmatcO$. se ha demostrado que el aumento del NO 
exhalado está relacionado con factores que incrementan la inflamación en el asma, como la exposición 
a alérgenos y las infecciones respiratoriaS.~" 

Los esteroides orales o inhalados reducen los valores de NO espirado de forma dosis dependiente, 
Algunos estudios sugieren la correlación entre los valores del NO exhalado y la intensidad de los 
slntomas, la hiperrespuesta bronquial, la atopia y olros marcadores de la inflamación, Por estos hechos, 
se ha planteado la oosibilidad que la medición del NO espirado pueda ser úti l en el cootrol de los 
enfermos asmalicos.b,lO. 13. 180 .. 

Muchos autores han estudiado los valores de NO exhalado en sujetos normales, tanlo mediante el 
mélodo on-line como off-line, publicándose cifras de normalidad con un rango muy variable, que se 
explican por las diferentes metodologlas utilizadas, n . 11 

Cuadro IV Valores de referencia del Oxido Nltrico 

Adultos sanos 
Nillos sanos (menores de 12 atlos) 
Criterio de Inflamación bronquial 
Criteno de riesgo de re-agudIZación 
Criterio de pérdida de control 

5-2Oppb 
5-15ppb 

20ppb y superior 

49ppb Y superior 
Aumento del 60% del va lor Vs evaluac:(ln previa 

Cuadro V Circunstancias que pueden modifICar el valor de NO (se indica et % de incremento ó 
reducción posible) 

ii 

",to ,", " , 'Ii r (45%) 

(20.) 

Los valores del NO espirado estan en directa relación con la atopia (valores de IgE y positividad de 
las pruebas cutaneas)," Ademas se ha descrito que pacienles con asma alópica tienen va lores mas 
elevados que en los no atópicos, lo que podrla demostrar diferentes mecanismos de inflamación 
bronquial. 

El NO exhalado aumenta en las exacerbaciones asmáticas y al reducir las dosis de corticoides, es 
decir, sus valores varlan en relación con la sintomatologla y tratamiento antiinnamatorio."' 1 •. .., Es un 
marcador extremadamente sensible y rc\pido para valorar ~ efecto de los corticoides en ~ asma 
bronquial, se ha demostrado una reducoon significatrva a las 6 horas de la nebulización única de 
corticoides y a los 2-3 dlas del tratamiento con corticoides inhalados, reducción que ha demostrado ser 
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dosis dependienle,11-tI por lo que ~ NO espirado puede seMr para valorar la evolución y la respuesta al 
tratamiento antinflamatorio. 

Los para metros que se utilizan en el seguimiento del paciente asmatico va loran aspectos dderentes 
de la enfermedad, y ninguno de ellos por sI solo, nos ofrece una visión global de la enfermedad, La 
función pulmonar y la hiperreactividad brOl'lquial no son parámetros relacionados directamente con la 
inflamación. 

Indicaciones para la medición del Óxido NI/rico 

El OK ido nltrico esta elevado cuando existe una 
7,;-0, •• m. La elevación del oxido nllrico se produce 

especialmente, no ''''''''".m,.",,,. en la inflamación eosinotllica, es decir en la 
relacionada con la atopia, esto quiere decir que es un eKCle lente marcador del asma atOpico, 

1, Hasta la fecha, la toma de decisiones 
para el asma, se basaba en datos 

i i (estado cllnico, función pulmonar), En esta situación, el pediatra comúnmente 
bastlndose en una evaluación un tanto SUbjetiva decide cuando es conveniente la introducciOn, 
incremento O finalizaciOn de corticoides inhalados, antileucolrienos. etc, La medición del oKIdo 
n(trico permite establecer si ~ bronquio esta inMmado lfOr tanto ajusta mejor las decisiones a 
lo que ocurre en realidad en los bronquios del paciente. ~ 

Utilidades adicionales del Óxido NI/rico 

Predice una oérdlda de control de la enfermedad. Si el nive1 de la FENO de un paciente 
aumenta en mas de un 00% de una visita a otra, incluso en la ausencia de slntomas de asma, 
esto tiene un valor predictivo positivo de mas del 80% de un inminente empeoramiento del 
control del asma," 

•• _c'o:;-.c_un grupo de ninos 
nivel de la FENO 

~,;';;·~I;~~;t;·dde previsión de una 

i , 
~;;,;,;i~~;;~d~¡llratamiento con corticoesteroides. En I elevados 
de FENO en los pacientes que tomaban dosis de i los corticoesteroides 
inhalaoos signif~a que e1 paciente no esta recibiendo una cantidad suficiente, que no esta 
siguiendo e1 tratamiento que se le ha prescrito O que toma de una manera inadecuada la 
medicación." 
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JU STIFICACION 

En el Instituto Nacional de Pediatrla la crisis asmiMica representa la tercera causa de ingreso al 
de~rtamento de cu idados intermedios e intensivos de Urgencias, reportando anualmente la admisfón 
de 434 casos" clasificados romo moderados a severos coo mayor incidencia en los meses de otot'to e 
invierno" ron un promedio mensual de 36 casos: generando hospitalizaciones con una estancia de 3 a 
5 dlas. El cootrot adeoJado de estos pacientes reduc ir.!i los reingresos, disminuyer.do con ésto los 
recursos hospdalarios y optimizando los días· escuela de los pacientes, 

La posibil idad de medir ÓXido Nitrico Exhalado durante una cris is asmiMica permitirá eva luar la 
presencia de inflamación bronquial al inicio de la terapia de rescate y posterior a ésta. Puede servir 
como par.!imetro evaluador de mejorfa posterior al tratamiento en conjunto con los métodos 
convencionales (score pulmonar y FEV1). Logra ser ademas una herramienta erlCal no invasiva y raei l 
de utilizar que al tradUCir in~amaci6n bronquial, abate costos tar.gibles a los familiares e intangibles en 
los selVicios de urgencias ya que disminuir.!i los tiempos de estancia, la posibi lidad de ingresos 
innecesarios. faeilitar.!i terapias ambulatorias y la detección temprana de complicaciones. En el control a 
larOO plazo del paciente, Iograr.!i predecir una posible recalda, ast como la necesidad de coot inuar por 
mas tiempo la terapia con esteroide inhalado y/o agregar otro medicamento en combinación 
(antileucotrienos Ó ~agO!'l i$tas de acción proIO!'lgi)da). 

Extsi:en un gran numero artlculos que relaciO!'la el ÓXido Nitrico con asma, Sin embargo poeos son 
los que tienen un diseno adeoJado y un rigor metodológico aceptable que permita emitir una 
recomendacfón para el uso cotidiano de la medición de la FENO. Consideramos re.evaluar la utilidad 
del FENO en un trabajo metOOológicamente robusto para poder comprobar la importancia de medirlo en 
el tratamiento y seguimiento cotidiano del nino con criSis asmética, 

Esta es la primera investgación que relaciona el control y seguimiento del nit'to con crisis asmatica 
y el uso del FENO. Este proyecto 5ervir.!i como sustento para la realización de proyectos prospectivos 
que nos permitan evaluar la efectividad de dicha herramienta. 
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OBJETIVOS 

Valorar la utilidad de la medición de la FENQ para evaluar la presencia de infiamación 
bronquial, respuesla inicia l al tratamiento, decisión de egreso hospitalario y control 
ambulat<7io en nillos entre 6 y 18 anos con crisis asmatica reportado en la literatura. 

Esp«lflCos: 

Evaluar la uti lidad de la mediCiOn de la FENQ ante la presenCia de inflamaCiOn bronquial en 
el paCiente con crisis asmética de entre 6 y 18 ar.os 
Estimar si la medK:;i6n de la FENQ tiene algún beneficio para evaluar la respoesta inicial al 
tratamiento de crisis asmética. 
Evaluar si la medición de la FENQ tiene util idad en ia decisión de egreso hospilalario en el 
nino con crisis asmétiea. 
Valorar si la mediCión de la FENQ tiene util idad en el seguimiento y mon~orÍlación 
ambulat<7ia del paCiente pediétrioo posterior a un evento de crisis asmétiea. 
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MATERIAL Y MÉTODOS 

piseno del estudio: 

Revisión Sistemática de Prueba Diagnóstica 

Búsqueda y anfllisis de la rternturn: 

Se rea lizó UJ'la bUsqueda de todas las publicaciones que estudian la validez de la FENO para el 
dialJnós~co de innameteión bronquial y respuesta al tratamiento del el nino asmático con los IImiles edad 
pediátríca de 6 a 18 anos, $Jn limites de fecha de publicación ni de idioma, 

En el cuadro sigu iente se muestran. la biblioteca lli rt ual y los términos MeSH que se utilizaron para 
la bUsqueda, 

Cuadro VI. Bibliotecas virtuales y termil105 MeSH utilizados en la búsqueda 

BIBUOTECA VIRTUAL 
PubMed 

PubMed 

PubMed 

PubMed 

Lilaes 
Lilaes 
SCielo 

SCielo 

Artemisa 

Unidad de Analisis 

.MINOS MeSH unLIZADOS 
utl~y FENO ANO aSlhma 

va lidity FENO ANO asthma 

sen$Jbility FENO ANO asthma 

Specificity FENO ANO aslhma 

oxido nltrico exhalado ANO asma 

OXido nl\rico exhalado ANO asma ANO ninos 

Oxido nltrieo exhalado 

Oxido nltrico exhalado ANO ninos 

No activa en el se!Vidor al momento de la búsqueda 

Los artlculos orig inales que se lograron obtener realizando la bUsqueda descrita y cumpl iendo los 
criterios de inclusión. 

Criterios de Selec:c:ión 

O'ilerios de inclusión: 

E$ludios de Prueba Diagnóstica donde se evaluó la ut ilidad del FENO en pacientes asmát icos de 6 
a 18aflos, 

Oiterios de exclusión: 

Estudios de Prueba DiagnOstica que inctuyeron pacientes aduRos y reportaron sus resultados de 
forma combinada y no fue posible extraer exciusivamente los datos de la pobtación pediátrica: estudios 
que no evaluaron la utilidad de la FENO en el nino asmático: pubticaciones que evaluaron la utilidad de 
la FENO en otras palolo¡;¡las o revisiones narrativas basadas en la opinión de a'!Jún experto 



Instrumento de Medición 

Formato de Recolecdón de Datos: 

Es un puente entre Jo que informaron los investigadores de los estudios primarios y Jo que, en 
úttimo término, informaron los revisores. Está directamente relacionado con la pregunta formulada en la 
revisión y con la evaluación que se planeó de los estudios incluidos. Es ~ almacén de datos del que 
surgió et anétisis. 

Los estudios se revisaron por un par de revisores independientes que evaluaroo el nivel de 
evidencia y orado de recomendación de cada uno de los artlculos. Una vez seleccionados los estudios 
se analizó la información len ando los formUlarios de recolección de datos. El nivel de evidencia y grado 
de recomendación se evaluó mediante la clasificación propuesta por la USPSTF (U.S, Preventive 
Servioes Tasio; Force), oonsjderado un sjstema que logra ~uil i brar sencillez, factib ilidad y adecuada 
cal idad al calificar la evidencia y gradar las recomendaciones, \ 

El formUlario de recolección de datos esta constituido por diversas variables. Sus definiciones 
operacionales se describen a continuación: 

Aufores, Afio de Publicación y Pa!s: Se plasmó el apell ido de los dos primeros autores del articulo 
asl romo el ano, ciudad y pals de publicación. 

Diseflo de EstudiO: Se comentó si se trata de un estudio tran$V(!rsal con pn,¡eba diagnÓ$tica, Ca$O$ 
y Controles, Cohorte, Ensayo Olnico Controlado ó Revisión Sistemática se¡;¡':'n el caso. 

Nivel de Evidencia y Grado de RIiICOm(tfI(jaci6n: Por calidad de la evidencia cientlfica se entiende la 
confianza que se tiene en qve el efecto qve reflejan 10$ estudios es cierto: hace referencia a la 
seguridad de que la estimación de un efecto sea adecuada para apoyar una recomendación. Cutmto 
más alta sea la calidad, mayor es la confianza y por tanto disminuye la posibil idad de que estudios 
posteriores modifiquen el efecto observado, se utilizó la clasmcaci6n propuesta por la USPSTF descrita 
detal ladamente en los anexos 1·3 

Número y C3raaffflsticas de los Pacientes: Se plasmó la cantidad de pacientes sujetos a cada 
estudio asl como, cuantos brcu:os (grupos de tratamiento) se tienen en caso de un ensayo ctlnico, 
También se describieron las edades, sexo, raza, y caracterlsticas propias del gn,¡po de pacientes de 
cada estudio. Ademas aqul se ooIocaron los criterios de selección de los pacientes en cada estudio, La 
búsqueda estuvo l i m~ada a ninos entre 6 y 16 anos dado que los seis at\OS es la mlnima eda¡;l 
recomendada para que un paciente coopere en una correcta medición de la FENO, 

Descnpción d& la Prueba o Intervención: se describió el objetivo principal del estudio y el material y 
métodos utilizados para la rea lización de éste, la pn,¡eba que se rea lizó y el tiempo de seguimiento de 
los pacientes o si sólo fue una evaluación, se describieron las condiciones de la misma, Se comentó 
brevemente lasaplicaciooes estadlsticas más importantes del estudio. 

ValidacitJn del Instromento yA:l Principales Resultados del Estudio: En los estudios de prueba 
diagnÓ$tica se describió aqul la sensjbilidad, especificidad ylo los valores predictivOS asl como la curva 
ROC de la prueba en estudio (FENO) para diagnóstico de asma, crisis, hiperreactividad bronquial, 
edema de la vJa aérea ylo recalda de una Cfis~ según sea el caso, En los estUdios que no son de 
prueba diagnóstica, los principales resultados se romentaroo en este rubro del formulario. 

Conclusión de los Autores.' Se describieron los comentarios, conQu$ÍOnes y recomen¡;lacione¡; de 
los autores conforme a la util idad de la FENO como prueba diagnóstica en el nino asmático y sus 
dwersas aplicaciones, 

Al evaluar los artlculos, encontramos varios que cumplen Jos criterios de eXQusión por Jo que se 
aclararan las causas en el cuadro del anexo 4, 

" 



 

DECLARACiÓN DE CONFLICTOS DE INTERÉ S 

El grupo de trabajo declara no tener confl icto de interés con ninguna entidad pública o privada 
implicada en el seQuimiento del nino coo asma. Este trabajo seri!l realizado por iniciativa de los propios 
autores sin financiamiento externo o de la industria farmacéutica. 



RESULTADOS 

El tota l de artlculos encontrados fue de 52, De éstos, cioco de ellos se repiten ya que varias 
bibliotecas los mencKlMn por lo que en real idad son 47 artlculos distrtntos, En el anexo 4 se describen 
les artlculos excluidos, sus autores, la bibhoteca virtual y los terminus MeSH utilizados para su 
búsqueda asl como la causa por la que fueron excluidos: es también en este anexo, donde se senala a 
los articules que fueron encontrados en más de una bib lioteca virtual. 

En el cuadro de resuRados (VII) se enl,lflleran los artlculos encontrados luego de haber expl icado ta 
biblioteca virtua l y los terminus MeSH con que fueron buscados. El ún~ limite de ta búsqueda fue la 
edad (pacientes pediátricos) , Es importante mencionar que a la bibl ioteca virtual ARTEMISA no se tuvo 
acoeso en el periOOo de real izacióo de la búsqueda. 

Ut iliZando además los termino MesH astl'lma attack y asthma criSis se búscaron artlculos 
relaocionades en todas las bibl iotecas virtuales y en ninguna de estas se encontraron publicacior.es_ 

Cuadro VII. Publicaciones encontradas en las bibliotecas virtuales 

IBUOTECA VIRTUAL féNillNOS MeSH UTLIZAOOS .. """""LOS 
PubMed uti lity FENO ANO asthma 7 
PubMed va lid-ty FENO ANO aslhma 2 

PubMed senSibirty FENO ANO aslhma O 
PubMed SpecirlCity FENO ANO asthma 31 
lilacs oxido nltrico exhalado ANO asma 6 
Li lacs óxido nítrico exhalado ANO asma ANO nirtos 1 

Scielo óxido nltrico exhalado 5 
Scielo óxido nrtneo exhalado ANO niroos O 

Fueron analizados ocho articules (ver cuadro VIII), les revisores reportan el anál isis cualrtativo de 
cada uno de elles en el cuadro IX 

Cuadro VIII. Articu les revisad05, autores, revista y ano de publicación 

1IE\IIST,n'--~~ 

ElIo.led """" Oxide .. Chilli"en wilh M. Rhinili. and I I aprandl G. Tosca !AA. el al. Jcu,n.loI A!ólhma 2010 
a !\sI"m. " A ~a1k1n!!!!l! wi!h B"oncIIioI ~acIM~ 
~ 01 AQe (ti R$IlI!;(tIS/"Iip BeI'w_ eo..led N~~e Oxide 1 MOIOI'f'IUr. 01, Oda~,.,.,. H, el . 1, CHEST 2009 

. nd Ai ..-.es . .. ASlhmoti<: ChiIcten 

Tho Ule 01 eo., led NMe Oxide in!ho a , 9"O$is 0$ I SIvIon Y, QlIdsh T. el . Tho Joum. 1 01 PodaIries 
!\sI~ in Sd'>ooI CNknn "'" Predldors la" f.¡led dose 'eOJaion 01 inh.1ee! I AibeIt M, LI . T"'yWT, el al. RHPird07l200S 

oorti<xI$Ie«id$ in o:hil<tIood , SIhmIo 
ElIo-'ed N~nc Oxide in 1M Matlaoemenr 01 Ct1i1~ I Frl$Cfl M, U .. S, HOrek Jo' ~ , Ped .. nc PuimonOlogy 2006 

ASIhmI : A Prospedjw &Mcnlh. Slldy PulsdIoegI B, el ., 

,=;=;,su~~.~~ed;':= I VahUM" S. Sndlng M. el $l. J IIIlergi Oin ImmJnol 2006 

~r1Iction.1 €<h. led Nitri<: o.ide. Lur>g F""ction and_y I 
_ I-/¡perrespon"""'o •• In NoI\Ie At"f!" Asthmalio 0;10%... _ 

Mir1lg;o ~ GOudioe M~ 
BNnose Pel oI. 

Joumol 01 !\sIt .. " . ~ 

ElIo.led I"IiIIic Olide reIIeca .!ólhma SO'WIity .nd ...... ma I Odgado-O:o"ccnn e, 10 • ..., N, I Pedi.U CriI ca,e Mod 2004 I ,- ~!E!!~ SP,, « • . 



Flujograma 1. Búsqueda Inicial, titulo de articulos evaluados y causas de exclusion del resto. En 
el an exo 4 se pueden observer los lItulos y autores de di ch os artlculos e). d uldos 

1 
1. Bl:tJijed Nh: O:üe n Otienw IhAlerlJl: 
~ indiO" A!;Ihna ARedmshpw" 

BrmI:hiaII HypIne<I:tirly 

2. med uf Age oolMiDnsh¡J BeIw een 
Bl:tJijedNlril: O:üe indAl"waJ 

HypInespInsiver nk>tmD: QDm 

3. lheUseof Bl:tJijedND: O:üentJe 

lliqDsis os AsIhm n Sl:hD QDm 

4. R"oII:tors fu" f3Ied dose redJdi:Jn uf 
HIaIed eorlcoslenü n etaood asIhm 

5. Bl:tDed NIñ: O:üentre~uf 
Cf*hJod AsIhm: A R"ospectile fi..II:nIJs .... 

6. oa., hDInE! ............... uf ... haIOOrilriI: 

o¡üe n asIhn;tt ettier! llrtJg rBuaI bI1:h 
poIm expos..e 

7. Fi"al:tl:JnalBl:tJijedND: O:üe, lIq Fin:'" ind AI"w aJ Hyperresponsilmess n 
NiiveAtopr: AsIhn;D: Otien 

8. Bl:tJijedr*il: o¡üerelHts dma severIy 
ind asIhm elJdnj 

"""" } ... , 
" .... 

1 
No evaIJa ladldad de la FENO 

ellllDprueb.I~a me! " rWioasmf.ü:o 

Los reslJlaoDs m dl'tren:m 
edre rñJs Y ilIUIaIbs 

, 
Los esbdos se re<Af.aon 
exelJsivaJHJle m iJIl*-s 

, 
Se ev ....... FENO m oIras - , 

levisiInes lIiIffiIIiIas basadas 

m'" "'""" de ... exp!rto 
, 

Esltd:Js re3Iil.ilIbs m ~ , 

No fue posae elIlS~ bs , "" ... 
Artí:1Jos repetIbs m las , 

dl'mnes tM:JIecas vl1mle!i 
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Cuadro IX: FORMATO DE RECOLECCION OE DATOS 
REVISION SISTEMÁTICA: Medición del O~klo NIUico E~ha"do en Nlftos con Cri.is Asm1tica 

.. 
------

~- - . ---o' .. . -----...... _-.... __ ... -

. ---_ ..... ---,""""",. .. _-.... e.n_ ... . .. _ .. -.. _. ""'" - -_.~ --_ ... _ .. 
,..." .. -......... -.. '_ ........ -_ ....... .. _ .... --- . - . ----1.0 __ ..... 

100-.. ... ...,;, - ,-- .. """'_ W:;H, ~ _ ... -

--~I 
_. 

.' . -
~. - "" -_ .. 

v'" "'- "" - -- ........... ,-- --
~- .. -.. "",,*, •• ,. -
~ ---.. """ ..... -- -..... ~ ..... - --
'" .. loo -.......... " ..... , .", .....,... ... " -

.. ........ -.. . -... _m.,._ ,--.. _ ... .,.-
""_ ... . ..,... --(.'<Oj ' ' '--_ .... 'EV1. -,.. . _00 ...... __ .'iVt _ ....... _ .. --"' ............ -- -_.-.. ~..-, .. _ .... 
'"«l,_''''''' --.. PC20 __ -- --- .. - ..... ----

_ .. __ ... ....-...... _ ........ 
- -o -- .. .. .. ... 

0.0 • • • "o 
0- • .. ... .. •• o • • • 0 

Lo_' ..... ___ ,~_ 
(0. .. """'_"100_. ___ _ _ .. __ oao.'""",,_ 

--
o~. -

----
• 
'0 

'= ".~ ct 

• 
• 

• 0 

-~-

.:.~ 

_.<, .. -.. ..;;' 

". -.-.. 
o .. 

:~ ~ .'" .. _ .. _-,,-_ .. -
''''- ''''''- '''--''-' -lo_ ..... _ .... __ , 

'.,.,- ~=:!--
.0 .. ", .~ 

\~: 

... '''lO "" 
"\'1: 

l ..... """ .... _ .. ....-._," 

_'''''Z'~M .. -
..:.- ... -'" -' - ." " .",. ." 

<00 
o. 

11 

~ -...... - ,-
- 0-- --. . ,.,., - " .. _ .. ~-... _-
""-- ..... _ .. _ .. 

...... .. "' ....... -'-"'" .. _ ... .., .. ... ---, .... _-- --

-
Lo , .. o _ .. -- .. ---_ .. _ , " rtNO _ ..... -.. _-._ ...... _.".... __ .... 

.: ...... 
'"'0 , ~ ..... 
....-.. -- .. _.. , .. .--..-_ .. -- ' . ..... 00 _." -", -.....- ...... ............. _.--
" '-' '' ....... _. -_ ......... H"', . __ - " ... _ ... _. 
... .. - .. ,-"' ..... --__ lo .. _00.-.-".--_oo 
.~._ .. ~ ...... _
--,.~ _'-I _ .... --

, _______ J.~ ____ ~ ____________ " __ "_";. _____ :_: ___ ._': ___ :_.;_:_. __ :_: ______ _'_::-__ ... _--_. _o._"_.,,_, _,_. " 



.... , .. ~_~ __ I~_' 
.. .-¡¡L- Il -. --,. ------

• -_.- -..... 11 -- ,. _ ........ , ,,-. _. -- ---- . - -. - ~ ...-. .,., .... . - ...... _ .. -_ .. ~ 
_.~ -_. ... _ ..... -------_ .. ~ 
,~ 

A_"' .. _ .. ~.___ .... m., - --,-"""_00 - .... _o. _ ... _- ... .. _ .. ...- .. .. _ ..... ,._ . -. - . _ ........ 
"" ... _ .. -__ D 

--"'""'_ .... _ ...... 
_,Fruo .. ... 
, ..... __ o 

(l'DlO. ..... , -,-- , -' .... .. _ ... -"_","_lo. --"".,.. .. _ .. _.-. 

-~-.......... _._-_ ... --".-.... _-___ i!Cl¡, .. .. ..... __ _ 

e __ Io""", ... _ ....... dolo -_ .. ..., ....... __ .. -..... ,," ... __ ... - .. _-..... ,,-- ... _._ .... __ M'PI, ___ -., _ .. .....,--................... -
---". ''1:;. 

"" 

--
• 
• 
• 

" 
" 

• 
• 
• 
• 

• • 
• • 
• • · " · " · . 

11 -.. _ .. . .. "" .. , .... .. _ ..... -.......... --- . -_ .. ... _.
"" .. ..,"". ""' ... _ ... .. _ ...... ... 
.......... -"" _. -, ... "" ---_10 .... ---'''-,rno _ '" .... , _.~ _ ... -- -_.-........... " 
,~ 

I-------'.~-~_!:?-_-:;.:::.;-' ___ I_ -

.... 
• • -.--,.---. ~ -

....... _. ,,,--
11 ...... '_ --- . --.. -.. .-.. ~_ .. 
._ o .-._ .. ... _ ... -, . '- ---¡""'--_. ------_ .. 
--~ ----.. --. --

-.. _ .. ........ ........ .. -.-..... --""--. _, .. 0- ... _ .. _. _ ......... -
...... -.."""'" - -.. _ ..... -_.-- -, . ..,,_ .. ...-. __ ,,'P> -"_ .... ,,-..... _-- -lIC"d......,.-1o _u_' .... __ 0:..._ - . - -... _ ... _. _ .. _. - -_ ....... 'O<>. -,_ ... .-- . - " _ ........ -_ .. -- . _ .. -_.-
0<>:: ...... ----- -

-~-.._ .... _ ... ",_ .. _ , ........ -... _--_ ..... _ .. .. 'DoO .. .. _ ....... .. _ ..... _. -_ .. ....... ""._ ...... _--__ ..... _, .. . OV. 

............. """ooc ...... ,..., •• ..-.. 
..... ""_ .. 0.,. . ..., ... 0 ... ""' ..... '" .... D1> T ......... __ .. ........ " ..... OOC 
___ ~,.,_ ... CI ...... "'._ .. ,"" .. ...,.. .. __ .......... , ... , ..... -
"" '" "" '" 01 ...... '......, .... .."."~ u .... _10 .... ,...10'0.:> __ .. ..__ _ .... ......-._ ....... " ....... "' .... 
""''''.'''.00> , .. _ ...... _"" ...... __ .... .......... _, ..... _ ...... _. -

., -

11 ---- -' - o' .0«>" .... _ ""-........ .. - o. _(ICSl .... --No .. _ • lo - ~-- -_ .. .- . _ .. ,"""-.... ,... .. -o.a 
.... _ .. -_ .. _ .. 
'0«>,_,",,,,, -,..., ......... -_ .. -_ ... -.. ... -.-

~~=:: 
-~.~ .. '-----,----------------------------~,----------~ 

" 



.... 
• -.-o •• -,-~ 

.... 
• _o. _. 

•• ---

• -_.-I~ .. : .. W 
_. 

•• ... 11 -= , o So_., - ~ -"" .......... . - ,. - -........ ,10 - .--oo- . ------.. - . --- _. 
- --_loO ... 
• -"' ....... -.... "'.-

~-~ 

.. 
-->, ,, --
-,-~ ---_ .. 
-'_. 

.. .. __ .. .. _ ..... - • -.. --. ""'" .. ,.,., .. -lO, "" ... ...- _i~ ... ." 
• -- • -- • _ ......... l 

""_y.T."" "',.-.. ......... _10,-
.. lO ,..., .. _ -a_"""" ... ....... _ ... _. _ .. _ .. 
............ -.. _ ......... -"_,,no_ - -......... _ .... _ .... '.,., -----"._ .......... 
00;: .... _ .. 

_do"" • ..., .. •• - • -- • • ". ---_. • - - -..... ""'_.00<. _ ..... _ .. "",-

· -- -_ .... lo 

00"'_"", .. 
-""''''.. __ do 

-_.~ 

-"'-<1 -) '''''''' '' ---_ .. _. --- .... --· - ---- -_ ... _ .. 
,""", ,...- .. _._ .. .... _ .. -

-~- 11 
.., .. _---_ .... ...-.-- .... _-_ ... _ .... _ ... ...-. ..... _ .... ---. _ ................. __ .... _ .. .. .-"" ... _ ..... , .... , ..... .. _ .... -... --_._ .. -........ ,., ....... ""'- .... -._--, _"" .. n.o_,,,_ .... _ .. __ .. .... , ...... ,,,."". --""--" .., .. _..,.-~"'_ ........ ...." _._ .. __ ....... EII" ... - " --_. - " • 
-"'''-' '--'''''''' '''''''' -~ , .. • -- ,- --_ ....... '.,." ... _ ..... ""'<11-
""."'01/21, 

I 

-~- 11 
.._ ... .. _ .. 'W1 ......... __ ..... -,_ ... _-_.- .. ' -_ .. _ ....... _-
.... <Ob>I ,_ ... "'-D..,.. .. _ ...... .. _ ....... __ .. ...,.. .. ,..., .......... """"'"" ... _ .. _ .. _ .. """'."... ,...,...,,, .. __ .. _ ... ..... . _, .. _ .. ,..., ..... _ 'alO .. . _ .. ~,,.,...,,., ,...,"' .. _,., .. ' .... '21' ,..., ... ____ .", '_1>, FU>! , fn'1 ... ..-...., __ ._ .. -

-
" ,~ --.. -... .. .. - -......- ....... -- .• - -----L .. __ ", 

mtD_ .. ~ --"' .. _.--- • 
__ O 

.. _ ..... -- --_ .. ,- . • ............. ...,. , .. -... ,,-, 
&.-.--"' ~ -- -' -, ... , .. .., 
"- • -. -_. _ ..... .", .... _-... _.-

-
",...,... _.-. ----- ,-__ o 

......... _ .. 

.... o .... --,,........... ..., .. _.,_.- .. -""' ... _ ..... _ .. __ .. 

.... ......... loo - . --- . _ .... -
__ .. rENO .. ---

,-------'.~_~ __ --I--



.... 
• -------" •• ---

.... 
• 

• -_.-~.:..w 
_. 

•• .~ 11 -- ~, • ,-_. 
- "-" - __ '2 , - .......... -- _. 

10." -- - .. -.--_ .. - .----.... . _ ... - -- ,. - -_ ''''''"loo ...... ..-. _'_loo - -- . --, 

~-~ 

• 
~. $o _ _ "',. - --_ .. .... . , 

" ........ -- ----"',,--· - -- , - . --- . _ .. , ... -,-",- .... ......... __ o 

.... "'-· -- -- .. 
""'..... lo . - -- . ¡:-,:; ,-- ~ --_.-_ ... -----1M ,_, 

... _ ... _ .. 
... _---...,_ .... .. - • < • - - -_.~ _ .. ,---_ .. ,"" , 
""'-"_lOo"""" .. ""_.-- -"" ....... -_ .. _ .. 
",-, . .,,.. 
~--_.,.., ....... --_.""" "'-'i<> __ ' 

"'" ..... - .. .... ""..-..... -"""' ...... .--", ----- ........... ...... ...-. ... - • _ ... _ .. 
,<0."'''_ -

-_ .... -,,-,,"_ .. .. ..-..,
do -....., " 
___ . 10 ._ ...... .. _ ...... . "' __ .'OHO, 
'M."_" . - ~ ........ MOU<''' _ .......... -- . --tc., ... _", -_ .... -_. 
-'''''''''''' -_ .. .-_ . .-.. .. ..... _,....,.., ,"_ .. -__ ,,,'on 

. - . _ ..... ,"'_ .. -- .. -.... ..-". -_ '" __ '00 - . --_"lo .. o. 

-~-

- - .. - - -. 
". ..... , » .. ~, ... '" ,,-, ._. -- - -,,-_ ... ""'''''_ ........ ~ .... " _____ .. oc:o",, 

... _.004. .. ...-. .... ....-.._ 

_o' 'OfOym¡. _ ... , .. 000Sl.,,-. 'DJO, <ti,..." _ ... ..,._, ..... ___ 
.,.. ,...." "*",,,-", 

- -- - -- -- -- - •• .,- . -

-~-
, .. ..- .. ,...,-'" "",-.......... ,...,.-... ,_._-"' ...... 
... , '0< .10_. ". " .... , "'."'" ... . __ ..... _,- "' -
::"-0:. : ;".: ;:'!.JIT., ~~'~ :-,..:.::: 
---~_ .. _" ....... """. ... -..,,,.- .. ,, 'OV,_ .... _. - ....... " .... ".' .. , .. ,,,, .. '" 
__ " .. " • • .." • ......,.. Lo 'M '""""'" ""._--""' .. --... _, . ,oo. ••. ,,., 
,,_ ..... _~ ... _ .... '..., .'M .. "'_._ ....... _ .... tc."' . ,.O>1 _ .... .-."""""'_ ..... " ...... ---""'--_. - -- .~. 

'W1 ~ .... '" " ..... ., .. ' .. " .... 

'l'''' ",n •• " ...... " ,,,.,,, .,_ .• 

11 

I 

11 

-- -_ .. ~ . ...., - -----.. _ ... ~ _ .. " . ..., ---- -~ • _ .. ,,~. 
..... , .. -_ , ...,Io _ .... -
-- - .. .- -... ....-.... "'" -.- •• - . .. - -. • _ ......... ---.... '.-• - -_ ..... --

-Lo' ..... __ --_ .. - - . ...-..... -. - -----_._" -.. -. .. -_ . . ...,-_ .. """-. ,... ,, "",10_ •• " - - , _ .... -
.... " '0«> _ ' -, ,... 
--~ ....... -. --.... _ .. -_ ..... --..." ... ", ... -- .. ------ ... _... __ ... ..... _--

~ :J C;,..:;.;o .... ", ,Q~~~ ____________ J _____________________________ J ___________ J 



El siguiente coOOro senala los disenos de estudio de cada publicación encontrada tras la búsqueda 
descrita, 

Cuadro X. Drseno de Estudio de cada Publicación 

Son CUMro los estudios en dorlde se rea lizó una prueba diagnostica. El objetivo del primero de 
etlos (Oprandi G, Tosca MA et at ,) fue evatuar si la medición de la FENO predice HRAB en ni!"los con 
rin itis alérgica, asma o ambos luego de aplicar una prueba reto con metacolina, Los resultados arrojaron 
que efectivamente, la medición de la FENO tiene trascendental importancia para detectar HRA8 luegQ 
de la apl icación de la prueba reto. 

El objetivo d~ segundo (Motomura 0'1, Odajima H et al.) fue determinar los efectos de la edad en 
la relación existente entre FENO e HRAB en ninos asmaticos. Sostiene que la FENO tiene 
trascendental importancia para detectar HRAB luego de aplicar una prueba reto directa sobre los 
receptores muscarlnioos de la vla aérea, además, la edad tene una estrecha relación sobre la FENO 
debido a que incrementa con la edad. 

En el estudio de Miragia del Giudioe M. y Brunese P et al el objetivo fue evaluar la correlaciÓ!1 entre 
FENO e HRA8 luego de un estImulo con metacolina, y entre FENO y la función pulmonar en ninos 
atópioos con asma leve intermitente. Éste, limita la utilidad de la FENO para detectar HRA8 sobre todo 
si se rea liza una única determinación ais~a. Se sugiere que la medición de la FENO puede 
representar un buen marcador de inflamación de la vla aérea y no siempre correlaciOnar con la HRA8 
en el paciente con asma leve intermrtente. 

La cohcxte de Sivan y , y Gadish T. et al, se trazó como objetivo inicial evaluar en escol<!res la 
relevancia de la FENO en el diagnOStico de asma al compararla con la espirometrla y la citologla de 
esputo inducido, En este estudio se inCluye una prueba diagnÓ$~ca debido a que evalúa cuantos de los 
pacientes referidos por sintomatologla sugestiva de asma a quienes se les midió la FENO al momento 
de la primera evaluaci6n, desarrollaron en realjdad la enfermedad, Los autores sugieren uti izar la 
medición de la FENO como parte de la ruta diagnóstica del paciente con sospecha de asma, 
especialmente en quienes el diagnOStico no es sencillo. 

La oohorle de Albert M, T ony W T et al. tuvo como objetivo establecer la efICacia de factores no 
invasivos como la FENO en la detecci6n de pacientes que presentaran falla terapéutica a ta reducción 
en el esquem" de asteroides inh""'dOS luego de h"ber sufrido un" crisis "sm~lic!I. Se sugiere que 1" 
FENO tiene beneficiOs al delectar tempranamente al paciente que, luego de una crisis y de estar 
recibiendo tratamiento ambulatorio con ester6de inhalado, tiene probabilidad de sufrir una recalda, 
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Evaluar si la FENO refleja la severidad del asma y si la FENO ayuda a evaluar el oontrol del 
asmiMico bajo tratamiento esteroideo es el objetivo inicial de la coIlOfU¡ de DelgadO-COrcoran el al. Los 
autores proponen que la medición de la FENO ayuda a diferenciar -en conjunto oon la dTnica- entre 
asma leve ó grave y leve ó moder"d", Sin embargo. no es úti l en diferenci"r entre asma moderad" ó 
grave. !:sta misma publicación recomienda el uso de la FENO para mooitorear el correcto apego del 
nino al tratamiento ambulatorio con esteroide inhalado. 

La cohorte de Vahlkvist S et al. se tra.:ó como objetivo inicial evaluar la factibil idad, repetitividad, 
sensibilidad y utilidad biológica de las mediciones diarias portátiles de la FENO en época de 
polinización del i!irbol abeÓJI. Se establece una relación directa entre la FENO con los meses de mayor 
polinización del abedul lo que traduce que la FENO incrementa en los meses de aból y mayo, cuafldo 
este i!irbol esta en su mayor etapa de poliniZación, 

La hipótesis inicial del ensayo dlniaJ controlado de Fritsch M y Uxa S es que la disminución de los 
valores de la FENO en el paciente asmi!itico predice su control, determinado por el numero de 
exacerbaciooes. mejorla en las pruebas de fundon pulmonar, control de los s1ntomas, disminución en el 
uso de beta agonistas de corta acción y de esteroides inhalados, pretendiénclose en este estudio como 
objetivo seeundario evaluar o detectar de forma temprana posibles recaTdas. se dividió en dos grupos el 
estudio: quienes llevaron un control convenciooal luego de una crisis y quienes llevaron además de 
éste, medk:iones periódicas de la FENO, se encontró una sensibilidad del 8O"A., especificidad tan sólo 
del 69% y VPP tan sólo del 53% para detectar exacerbación del paciente luego de una crisis, No 
existieron diferencias en la sintomatologla y en el FEVl entre ambos grupos por lo que este ensayo no 
recomienda el uso ru~nariO de la FENO C<:Imo predictor de reealdas en el paciente bajo control C<:In 
inhalados luego de una haber sufrido una crisis. 

se valoro 1" posibilidad de en$i)mbl"r un met,,-i)n<ll iSis, pero los estudios estM enfoc"dos El 
objetivos tan diversos y con las poblaciones de estudio expuestas a distintos tarmacos (como 
esteroides y f3 - agonistas) y en distintas condiciones ylo evolución de la enfermedad que no se tuvo la 
capacidad de combinar los datos estadlsticos provenientes de los estudios incluidos en esta revisión. 
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DISCUSiÓN Y CONCLUSIONES 

Tres de k:rs artlculos revisados tienen un diseno de estudio de Prueba Diagnóstica, Los tres utilizan 
UM prueba reto con un estimulo directo para provocar HRAB ¡¡demás que sus criterios de selecei6n 
son semejantes aunque el objetivo de los estudios es diferente. La primer publicación (aprendi G, 
Tooca MA et al.) conctuye que en niflos que no están reeibiendo es\eroide y con función pulmonar 
normal. la FENO puede ser un marcador de utilida.d para detectar HRAB; una limitante de este estudio 
es que se realizO en un grupo muy especifICO de pacientes que son los que no e~n recibienclo 
esteroide y que tienen una funeiOn pulmonar normal, situaci6n que dificil mente encontrarl¡¡mos en el 
paciente asmático crOnico. 

El articulo de Motomura Ch, Odajima H el al. tiene el mismo diseno y utiliza una prueba reto directa 
como estimulo para desencadenar HRAB, sin embargo esta publicación tiene un objetivo distinto que es 
encontrar y definir la relaeiOn edad·FENO·HRAB. se concluye que la FENQ incrementa con la edad en 
ninos sanos debido al crecimiento de los pulmones y al aumento de la superfieie de la vla aérea; Ja 
FENQ Y la HRAB representan diferentes aspectos del remodelaclo y del proceso inflamatorio del nino 
asmático a diferentes edades. Esta publicación evalúa la relación ya descrita. estudiando a pacientes 
sometidos a una prueba con un estimulo directo, sin embargo, existen esUmulos indirectos mas a 
menudO en la vida cotidiana que pueden produc:ir HRAB como lo es el "ejerCicio" y su relación con 
HRAB y la FENO los cua les no han sido estudiados. 

El otro estUdio con un diseno y melodologTa similar es la publicación de Mirag lia del Giudice M, 
Brunese P el al en el que se realiZO UM pn.Jeba reto directa y se observó la re lación de I¡¡ FENO con 
HRAB. se concluyO. a diferencia del estudio hecho por aprandi G. Tosca MA et al , que una medición 
aislada de ta FENO tiene un valor predictivo escaso para detectar HRAB. La medieiOn de la FENO 
puede representa r un buen marcador de inflamación de la vla aérea y no siempre correlacionar con Ja 
HRAB en el paciente con asma leve intermitente sin tratamiento con ICS. Este estudio esta limitado SOlo 
a 37 paeientes (muestra pequena) con asma leve intermrtenle en comparaeiOn al de aprandi G. Tooca 
MA et al, que cuenta con 280 pacientes que no SOlo tienen asma leve intermrtente sino que pueden 
tenerla asociada a rinrtis alérgica O SOlo tener rinitis. estas diferencias en el tamal\o y tipo de población 
condiciona que k:rs estudios sean di iferentes y pudiera explicar a su vez la discordancia en sus 
resultados. 

La cohorte de Sivan y , y Gadish T. el al contiene una prueba diagnostica. Evalúa cuantos de los 
pacientes referidos por sintomalologla su¡;¡estiva de asma y a quienes se les midió la FENO al momento 
de la primera evaluación desarrol laron en real idad la enfermedad. Los autores sugieren que la medición 
de Ja FENO es útil para el diagnóstico temprano del asma en el paciente pediátrieo. especialmente en 
aquellos casos en bs cuales el diagnóstico no es tan daro, Una de las limitantes de este estudio es que 
fue rea llzado en pacientes con sintomatologTa sugestiva y no con diagnóstieo establecido. lo que 
incrementa la prevalencia de falsos positivos (44 pacientes con FENO elevado 00 desarrollaron asma) 
lo que eleva la sensibj lidad y disminuye la especificidad de la prueba. Ademas la validez de la prueba 
cambia con variaciones pequel\as en las ppb de Ja FENO. 

La cohorle de Alberl M. Tony W T et al , su¡;¡iere que las mediciones de la FENO y eos% en esputo 
induciOO son útiles para guiar la reducciOO de la dosis de esteroides inhlados (teS) en el nil\o asmático, 
Según los autores, hace falta establecer puntos de corte por raza y edad para definir los valores de la 
FENO y eos% óptmos para guiar la redue<; ión en los teS. A la fecha. no existe un ensayo cl!nico 
controlado -<lue tendrfa un mejor nivel de evidencia· que demuestre disminución en las exacerbaciones 
del nino asm<!tico al uti llzar Ja FENO como gula para el destete de los ICS. 

La cohorle de Delgado-Corcoran et al, propone que la FENO puede ser una herramienta útit para 
evaluar la severidad de el asma y puede ~r usado como marcador para evaluar el apego al tratamiento 
esteroideo de los paeientes. Se acepta generalmente que la FEVl refleja cambios en el calibre de la vla 
aérea y por lo tanto la respuesta a la terapia con ~agonistas mientras que la FENO refleja inflamación y 
por ende, la respuesta a esteroides inhatados. Una limrtante de esta cohorle es el pobre seguimiento 
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que le dieron los autores a SI.I5 pacientes (tan sólo quince pacientes fueron vistos mfls de una Vel) : si 
se hubiera seguido en mfls consukas a los participantes en el estudia, el resu ltado ademfls de tal vez 
cambiar, serTa mas contundente, 

La cohorte de Vahlkvist S et al , completó los cr iterios de inclusión y se analizó a pesar de que sus 
objetivos son muy dis~ntos a los planteaclos por este trabajo. Esta publicación se incluyó en el an(\lisis 
debido a que uno de los principales factores de riesgo para el desarrollo de crisis en pacientes 
asmaticos conocidos o no, es la presencia de pol inización. Se concluye que la FENO incrementa 
durante ta lemporada de pOinización del arbol del abedul aunque 10$ pacientes sólo reportaron escaSO$ 
slntomas y no presentaron disminución en tos niveles de PEFR o en la espirometrTa. La 
monitoriZación diaria de la FENO es factible, y pudrera delectar un delerKlro temprano en el asmá~co 
aunque ésta pudiera ser mas bien la hipótesis de futuros ensayos cllnicos pendientes por rea lizar. Este 
estudio se ejecutó durante 10$ meses de más polinización, desconoeiendose la utitidad de la medici6n 
diaria de FENO en otra temporada, 

Exfsle la hipól~s que la disminución de los vatores de la FENO en el pacienle asmático predice su 
control según unos autores, sin embargo, el ensayo dlnioo conlrolado de Fritsch M y Uxa S. no la 
SUSlenta Los niveles bajOS de FENQ luego de la terapia con teS no reflejan por completo una ausencta 
del edema SUbyacente de ta vla aérea, estos niveles bajos son posiblemente consecuencia de los 
cambios en la expresi6n de la iNOS (óxido nllrico sinlelasa), Es necesario realizar mas ECC con un 
mayor lamMo en la muestra y aSI, en un futuro, lal vez se pueda demostrar el beneftdo de la FENO en 
el conlrol cotidiano del nir.o asmático, 

Exfste evidencia que podrla permibrnos inferir que la FENO se encuentra por arriba de las 30ppb al 
ingreso a urgencias de un paciente con crisis asmatica sobre tocio, si su crisis es moderada o grave El 
nino con asma leve inlermitente e hiperreactividad bronquial tene por lo común, según el estudKl de 
Oprandi G, Tosca MA el al FENO elevada (32 ppb). Sin embar¡;¡o, no se encontraron en la literatura 
publicaciones que infieran el grado de inflamación bronquial con la determinación de la FENO durante 
una criSfs asmatica, 

En el asma, el diagnóstico de crisis, el control y la respuesia al tratamiento se realizan 
primordialmente de forma Cllnica, Como se CQIllent6 en el planteamiento del problema de este lrabajo, 
los criterios para egresar a un pacienle con Clisis asmática de los servicios de urgencias no están 
perTectamenle definidos y como se propuso aqul, si la medición de la FENO realmente traduce 
inflamación bronquial, el cllnk:o podrfa apoyarse en esta medición para egresar al paciente del servicio 
de ur¡;¡encias de forma temprana y efectiva (con mlnimo riesgo de recidiva) , Hemos encontrado que aun 
no hay publicaciones en la liIeratura que evaluen la utilidad de la FENO en nillos, durante o 
inmediatamente p0Sl8fio,- a una crisis asmática. Es necesarKl realizar estudios con la FENO durante 
una crisis asmatica, lo que perm~irla evaluar la presencia de inflamación bronquial al inicio de la terapia 
de rescate y va lorar si existen cambios sustantivos posterior a ésta, La FENO podrla servir como 
par<'imelro de mejorla posterior al tratamiento inicial junto a los m~todos convencionales (score 
pulmonar y FEV1) y como co-adyuvanle en la decisión de egreso temprano y efectivo del nino con crisis 
asmatiea en los departamentos de urgencias, 

En ~ cohorte de AlberT M, Tony W T et al , se comenta que la FENO puede ser útil en predecir 
recaldas y tratarlas tempranamente y no tanto para acortar el tiempo de tratamiento domiciliario y con 
ello, disminuir los COSIOS así como los posibles efectos adversos del tratamiento. Esta es la única 
cohorte en nil'los que estudia la utilidad de la FENO en el esquema de reducción de teS, 
Definitvamente hacen faHa más investigaciones que soporten esta afirmación y que adem¡\s provean 
de una recomendaCi6n más contundenle ya que en esta cohorte existe moderada evidencia de que la 
medida es eficaz y los beneficios superan a los prejucios (11-2 Bj. 

En esta Revisi6n Sistematica de Prueba Diagnóstica, el unico articulo con un nivel de evidencia I 
(óptimo) fue el real izado por Fritsch M Y lhca S, y éste no reoomienda el uso rutinario de la FENQ como 
predictor de reca ldas en el paciente bajo control con inhalados luego de haber sufr;oo una crisis, 
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Al considerar los objetivos que nos trazamos para rea lizar este trabajo, podemos concluir que al no 
existir publicaciones que valoren la ut ilidad de la FENO en el nino con cn'sis asmática, es necesaria la 
realización de investigadones que evalúen la FracciOn Exhalada de Óxido Nltrico desde el ingreso al 
departamento de urgencias, durante su establilización y como eo-adyuvante en la decisión del egreso 
hospitalario. Con respecto a la duración del tratamiento y la predic6ón de recaldas (control 
ambulatorio), también es necesaria la realización de nuevos proyectos ya que existe discordancia entre 
10$ resunados que reportan 10$ investigadores; es prioritario que las nuevas pubhcadones ter,oan un 
mejor nivel de evidencia (Ensayos Cllnicos Controlados) y que sus resultados sean extremadamente 
recomendables (1 A) para oon ello, alentar al pediatr .... que integre a su pr~ctiC<l cotidiana la mediCKln 
de la FENO en el diagnóshco, tratamiento y seguimiento óptimos del nirío asmatico. Ante la 
imposibilidad de realizar el metantilisis. esta Revisión Sistemtitica de Prueba Diagnóstica, formará parte 
del marco te6rio:l del ensayo cllnico controlado, a rea lizar en ninos con crisis asmatica de moderada a 
grave en el departamento de urgencias dellnSlituto Nacional de Pediatr1a 
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ANEXO 1: NIVEL DE EVIDENCIA DE LA USPSTF 

" 

ANEXO 2: ESTABLECIMIENTO DE LAS RECOMENDACIONES DE LA USPSTF 

Benef ic io nelo 

" 
Beneficio nelo Beneficio nelo , 

los ,"00$ de rilOOf'l'lel'1""ci(¡n W ~al)le(:en I PllIir de" e>lldad da 1> o"'dtntl~ yd~ _nelO litio (bene1lcios menos 
perj .. cios) de II mediclt """",odl. 

&meticio _ $U$'-"";'¡ ' lO intorvenci<n que " . "monte ",,,r~>< .. 1I mllt bene1lcios que rieSgoS, 
8etleI!cio __ o lO OIi_cion (p.Je t(:tJ1)(llll ben01lcios y ~~. 

BeneIIrcio ne.I> pequefIo ... ando 110 e. tan dlre que II intervención ~e mh ben<flcios ",e riesgos y. 
8enet!cio _ ntt*;I O ~!i>o ....... dO ti OIiorvenci<n " ... mento 110 t(:tJ1)(llll ..... ben01lcios qu .. ri .. SgoS 

Buena calid..t de _""jo I un ""0 nivel de cenezo de ",o II .... denda disp<:<UbIe inc:Uye resu"1dos CCtlsi<tentes en un 
~udi<> '" intervenciOn bien <)CtId,ocidO Y diWl\ldO en Ptf)IaCiCtIes _tativa~. lo <)CtIdu~(ln del ~udio ... POto pr(ll)al)to 
<).Je w vea flJenemente ~'" POr i('.; reSlJ/tllOO$ de e<tudios fUturos, 

_..to c._ de _""lo tr~oe un oiveI ele cenezo moderado de que II .... cIoncil di""""lbIe es sufteiente peA 
deI_or los o1ectos de un s«YiOo _tille en reSl,modoos en lo soIud, LI CCtlftl"'" de los estudios ... ve 11ectldl POr ~ 
número, t¡¡mallO O c .. idad de '$ludios i'ldiW)JOI .... inconsistenCio '" los ~OIIUOOS de los estudios individJal .... ,.... de 
cotoefendl en la caclenl de .... clentil lo qJe tlldiJee ",e ... ondo esté disponible moycr inlormllciOn, II molJlitud o dirección del 
erecto __ ~_ clrW;iÍlor y e.e _o ser 111" io'lWtont .. <).Je . " ..... 11 <:<:nc:l<.rsKln. 

MIli Cl_ ""~ se r~ • • LlfI ""lo oiveI de <>OI1uo . loo ~cio <ioponil)te es insuAcient. pOfO. ..... Iu"" ele<los 
en II salud, II .... dendl e. Insullciente pe< un ~rritodo lllmo~o de estudio. deftdendl. en el di ... ~o y _odas del estudio. 
hlUugos ino:nsistentes de los estl.ÓOS in_OH o to-ed>o. en 11 c.oenl de II ,..".;r;Iend1, le que inftere que Muros estudios 
«In-fliar&f¡ el rH\.CtlldO Cf>tenidO. 
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ANEXO 3: SIGNIFICADO DE LOS GRADOS DE RECOMENDACiÓN DE LA 
USPSTF 

( , 
muy i i no puede 

ANEXO 4: ARTicULOS REVISADOS y EXCLUIDOS 

~ Ub~~ 
~ ~'!:E, 

Rlmi~z ,. No evol~. l. utilidad 00 .. FENO ecm:> pruebo 
Patel P ell!. AND I Sln",. diognóiSliol en el 1_ 

I =':,~ b. "~~:; I ~.'~.~ 
~~ 

di'!1"Wiefo en el "_, 
"'OO. 

,i> cIH_ 

El<MI.cI nilfte ~~ • ~" ~ ... ... - ..., ''"0 e_lO 1. dileutlld ~" 111 rntdIe;o- 00 It 
InIlM"'''''"l is I oice test ,. GIIbriele ANO ISlnma FENO en el pre.escda,. No evol~. UlJidId ele 
like FENO doing in a pI.OI e. do JongSle " FENO como pruebo diagnóstica en " IiketNt? " ""oI .... ~co. 

°A$5e$$ing di"licel ~ ..... drtloo , ... - . .., ".0 Re-.ó$i<)n _MI $(lI)fe la evol.>/lckln ~ 
~ control I nd lite Cholki'l ," ANO , SIhmo eonlrQl dinioo y ~. osi como 1, 
intenSly '" 1M mllnwnatcry .... 1')$10 P .. inten""'d ~ ,...~ ;nII,mal<)no ~ 
process il ISlhma, " osmllicos, Los fesu~odos no se dlerendln del 

O(k.dlocon .. oiI\o. 

~,.~ ••• ,,~ "~ I ~ - _nitrito Ewlulckln del _ n~rko en el POI' do 

~.- C<WU<)n, ValOlllIO utilidOd de 11 FENO en OIrlIS 

12::"" . patoleglu. 

Exprn;<)n ~ ,"00 - Napoll.no V. ""', O>ido nitrito VoIOlll It Oxido niuico .. M ..... en la mucosa 
tinteta .. en (J'MIOOH ....., .. 1 c.~.: ~,,- del pocionte oon tinusli • . E\oolúo 11 ubl dod do 
do pac;enles porIlIcI«es do Gonulez G l. FENO en ceras potdogl •• 
$inu~s .- ~, ••• conlrd ••. 

:i"'~.,~!8"tiI. ' ~~~ ""', 
&Johotaodo> 

:.~:.:. don~~~:'er1Ilur. IJlS eon liS 

n~no acido in pe<iotrio i::.'!:.:; .. - ~-,. 
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"EO$i'Ioft~. en e~t<> _",$ .. ~ w. ::J O:d<lO niIrtCo ,~ f~'<lOS M • Pfuentan 
~~ .. ~ ~ t ire - , _llo<lO t <le<:u,"''''''''te POI" OdiIdO$ dO tos ¡>jIcient<'$. 
.. xholo<:lo: .pi .. ",,,,, etlnico G:h~A, En .. st .... studio lo fnOIY<I' ¡>jIrt .. dO l . ...... riro 
en .... 'no •• M oon aóJltos. 

~~. I_os ~ "1 0tI.~1~ ~ 
O:d<lO nitrloo RI!\Ó$iOr'l nOlT1lU .. dO 111 I' .... tu'e """dO $e 

.. stu60 delo""", JM, ANo, ... .. >:hllO<lo pum.n ~ ••• dioion.l .. dO .... Iu. ción 
MJ~". el ~ndonlmento • 

"I01'J.lne _010<1 Milo O>r;ae Ha""",do , 
-=:J 

... ldiIy FENO Enrrina la valido.< dO uno "" .... k.rmo dO 
....... ...,_ in r;hil'hnl. Ch .... I~· ANO osl/lmo "....;1, lo FENO: 0I-b. es¡>iroción prolun<:la 

I!i<:laud B. " ilNOl no Oont,oIl<:1a dentro de "" re""""';o. 

• 
~""""t in q¡.rolrty 01 Id .. l. ,_o G. 

-=:J 
",1<My FENO Relo';on. to r;. ldod de W:Io de .,. por;ienle. 

drea~ reI. ted to the I.....t <11 ~on""""l ... ANO . sthma .. puestos. ctversos alórgenos 1st como con '"- -" ... M, el ", edeo'TIa dO It vlt ,"*,u i'I~nor. NO ... kio 10 
111. '"....... inftlrrrnobon. wt;dod de lo FENOen el O""" 
Elfed. <II.n .~_ physieal Gen,."'"'. 

J 
~oo .~. No ..... kl. l. udi<:lad del fENO como prueba 

lr10ining .... m ~ R. C: Nune¡, _'''''''ANO dia\1l(>SlicII "" el por;iente nrr4~co. _'hU, 
ps;o:/10s0:iol cI"""Clonst>c-s. M. P. T~al. ... H 00 Isrudio reauldo = ~"~ "",liIy-oI·ife. $""""'01'1>$ _ ..clY$IYamenle. 
.. xh.led .... ..~ • in(N<).>ats v.iIh modIrate or 
oevere E!!!!Slenlosthmo 

Clniea! .. , nr.orrwnatcry Pinto, Regino 

J 
~oo nltrieo ECC q¡.re """"o It reSp<Jesto a! "steráde con 

eh.raeton~atiorl <11 contrOled ~". ~ _."""ANO hellUgO$ Clinir:<>1:, OW'rorno!I,la y FENO. Estt ... naKOntroled 
_. 

caMllho. ... r.llizodo con ni/\os y a<).>~os y $e <epatan los ..... ~Oent$ '"' "" re""~lÓOS de k.rmo corrtNnldo. . _. " . $)'$I_ir: 
loIlOWo<Jp end stondo,cUed 

~.-
,~ " ~, táerlnoe "" ~'". [ J ~oo ".00 I . ''" .. ,,''~oo~ ,"'~H '~_~ ..,.." '" .i....."y ChnSliiI _.""" ANO 
"","""",,"O ol>d "" ... 
.. xprnoion <11 n...,,,,,,,ol ni'rir; 
~t.$O 

tnftarrmatcry celulartry • Machaclo . I-=.J ~oo nitrito Estudio" proceso inllamataio de aa.los cor; 1 
eh"""ir: oboInJeti ..... _ . Couto ..>:h._ANO EPOC. e.-ol~o l. utlidod do It FENO en aro. 

di ....... .- 01 lu 

lhe ","""""noe <11 eXhalod Heilor. Mario :J ~oo nitrito No $e 1<9"0 ext'a ... onlculo. 

I 
n~"" ox>do 0$ nr..rrwnatcry lui .. ,., .. >:h._ANO _. 

• -- .00 ~" .-1(IoiI$Clt'l\S ..nr. I~. 

Oxido nHnco ,"",.I.do como ~ 
,. 
:J ~oo nitrito Rl!\Ó$iórl norntMo de lo I~",.tu" eon lo ~ 

morctóor de inftlmo<"ión en NIVIr'o ~. mi_ANO de los .. penos 
nillOS<)(lrlum;r, Salo;r<lO ". .~ mo 

_Coto!, -Malitoring Isthmo control in Pil'r"; • -=:J 
SpeeiIIc:ity No $01<9"0 extra .. ellnlculo 

I 
ehb ... wilh lIergits ~y WII &r$h A, el 01. ,'"O mo 
~O <11 kJno flJnaial Isthmo 
...:1 .. haled nitic O<ide 

Uselulness <11 e"".led nilr\e ""',~ • PuW.ed I - Utildad do te FENO corno Pf\>el)¡o di'\1I(>SIicI 
"",>do Ior diagnos;nO IsI/Imo, cancdi .... N fENO mo pero,," 1<).>los ",clY_mente . .. . .... 
&""~ .. ~ ~ ~~j ~J - j AA .. ".~".~"-~U-J thrHholc!o UKClOled v.iIh I Se;dell, SeI" fENO ANO et........aon de 11 fENO ... 1~los, 
$¡lI,Itum OO$ino¡:¡hil _nt J ot al. I sthmo 
~3'\ó in • c<>/Iort <11 
un.eteaed paliento ... t!l 
ISlhmo. 

. 1 I . T 1 ..... su_ <11 lnIet"",.1 Pisi R. !liello PubMed Speciftc:ity C"",,",,'" nlleYC ~ para medir I1 FENO 
exhalednitricoxldebylnew M. ot el. -=:J fENO ANO con el equipo estíndar (NIOX, a~,1 
Portt~e _ : _ risorl Isthmo $i""dO tste exOlJoIvamente en I dilios. 
,.;tI> Iho oltodard t . . 
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