UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIO DE POSGRADO
HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO FEDERICO GOMEZ

Exposicion a humedad durante el
primer aiio de vida como factor de

riesgo para desarrolio de asma,
rinitis y dermatitis atopica en
escolares

TESIS

PARA OBTENER EL TITULO DE
ESPECIALISTAEN:

ALERGIA E INMU'NOLOGiA
CLINICA PEDIATRICA

PRESENTA:

Dra. Edmedt Fest Parra

TUTOR:

Dra. Elsy Maureen Navarrete-f

CIUDAD DE MEXICO FEBR




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



HOJA DE FIRMAS

DR. SARBELIO MORENO ESPINOZA
DIRECTOR DE ENSENANZA Y DESARROLLO ACADEMICO

DIRECTOR DE TESIS

DRA. %_%YAMUREEN* VARRETE RODRIGUEZ
MEDICO ADSCRITO DEL SERVICIO DE ALERGIA E INMUNOLOGIA
CLINICA PEDIATRICA
HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO FEDERICO GOMEZ

ASESORES DE TESIS

M EN C. DRA BLANCA DEL RIO N.
JEFE DE DEPARTAMENTO DE ALERGIA E INMUNOLOGIA
CLINICA PE'DIATRICA
HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO FEDERICO GOMEZ



HOSPITAL INFANTIL DE MEXICO FEDERICO GOMEZ

ASESORES EXTERNOS

DR. ROBERTO GARCIA AMARAZ
RESPONSABLE CENTRO GAN CIUDAD VICTORIA

DR VALENTE MERIDA PALACIO
RESPONSABLE CENTRO GAN MEXICALI



DEDICATORIAS

A mi familia por siempre estar pendientes de mi, brindarme su apoyo y ser parte

fundamental de cada uno de mis pasos.

A todos los nifios del Hospital Infantil de México, que contribuyen a nuestra

formacion y nos inspiran a ser mejores profesionistas dia con dia.

A mi asesora, Dra. Elsy Navarrete por ser un gran ejemplo de constancia y trabajo

y darme la oportunidad de hacer una tesis interesante y depositar su confianza en

s

mi.



INDICE

1= T oo T8 (=Y o] 4 oo TSP 6-11
ANtecedentes. ... ..o 12-16
Planteamiento del problema......... ... 17
Pregunta de investigacCion........ ..o 17
JUSHIICACION. . 18
(@] ] 11 11770 1= T PP 19
i 1700 (=] 20
MELOOS ... 21-22
Plan de analisis estadistiCO..........ccooiiii i 23
Descripcidn de variables ............ccoiiiiiii 24-27
ReSURAAOS ..o 28-37
DISCUSION .t 38-39
CONCIUSION .. e 40
Limitacion del @Studio....... ..o 41
Cronograma de actividades ..........c.ooiiiiiiii e 42
Referencias bibliograficas. ....... ..o 43-44
N 1= (o 1 45-60



MARCO TEORICO

HONGOS

Los hongos son organismos eucariéticos que viven como: saproéfitos (pueden crecer en medios no
vivos, como suelo o materiales de construccién himedos), parasitos (requieren un huésped vivo
especifico) o simbiontes (crecen en estrecha asociacién con otro organismo vivo ya sean plantas o
animales); algunos hongos pueden cambiar de un modo de vida a otro para adaptarse a las
condiciones ambientales, crecen en ambientes intra y extra domiciliarios y en casi cualquier sustrato,
exhibiendo un crecimiento y obtienen sus nutrientes de los medios en los que crecen mediante el
uso de enzimas. (1) (2)

HONGOS Y SUS EFECTOS EN EL ORGANISMO

La exposicibn a moho puede causar efectos adversos en la salud humana por diferentes
mecanismos. Los mecanismos biolégicos de dafio por hongos se pueden clasificar de manera
general: en reacciones de hipersensibilidad tipo | mediada por inmunoglobulina E (IgE) vy
mecanismos no alérgicos mediados por efectos toxicos e irritantes de los subproductos del moho. 3

El mecanismo mediado por IgE; es secundario a la exposicion a proteinas alergénicas que se
encuentran en muchas especies de mohos de interior, asi como sus fragmentos y esporas, los cuales
inducen una respuesta de hipersensibilidad tipo | y de esta manera pueden causar o exacerbar las
principales enfermedades alérgicas. (s

Se ha notificado una asociacién positiva entre la sensibilizacion a moho (producciéon de IgE
especifica contra moho, fragmentos de moho y esporas) como factor precipitante de varias
enfermedades como rinitis alérgica, asma, micosis broncopulmonar alérgica, sinusitis fungica
alérgica y neumonitis por hipersensibilidad. s

De las més de 100,000 especies de hongos existentes; mas de 80 géneros han demostrado inducir
hipersensibilidad de tipo I; en poblaciones susceptibles. Estos hongos pertenecen principalmente a
3 filos: Ascomycota (incluidas las especies de Aspergillus, Penicillium, Alternaria y Cladosporium),
Basidiomycota y Zygomycota. ) Las esporas de Penicillium y Aspergillus estan presentes todo el
afio); mientras que Cladosporium y Alternaria que son los mohos de exteriores méas prevalentes;
tienden a mostrar picos estacionales principalmente durante la temporada de lluvias especialmente
en aquellos hogares que incluyen en sus materiales de contruccién celulosa (7) y son las especies
gue por su mayor alergenicidad, tienen la mayor importancia clinica ya que se asocian con asma de
inicio infantil y con exacerbaciones graves de asma cuando el paciente se expone a altas
concentraciones. ()

Los mecanismos no alérgicos relacionados con la exposicion a humedad o moho incluyen reacciones
inflamatorias e irritativas causadas por: a) compuestos organicos volatiles (alcoholes, cetonas,
aldehidos, ésteres, acidos carboxilicos, lactonas, terpenos, compuestos de azufre y nitrogeno e
hidrocarburos alifaticos y arométicos; responsables del olor a moho), b) particulas (esporas,
fragmentos de hifas y sus componentes) a través de la deposicién en las membranas de moco de
sus glucanos y mananos unidos, ¢) componentes de la pared celular como el 1, 3-R-D-glucano y
ergosterol. @

Otro mecanismo no alérgico bien descrito es la micotoxicidad; es decir, las reacciones toxicas sobre
la funcién celular ocasionadas por las micotoxinas. Las micotoxinas son metabolitos secundarios de
bajo peso molecular producidos por hongos filamentosos (Alternaria, Aspergillus, Claviceps,
Fusarium, Penicillium, etc.); existen mas de 300 compuestos identificados como micotoxinas; las
concentraciones altas de estos compuestos provocan en células humanas: incremento en la
produccion de especies reactivas de oxigeno y por lo tanto mayor estrés oxidativo; alteraciones en
el nimero y funcién mitocondrial y por lo tanto contribuyen a los efectos adversos en muchos



procesos importantes como el dafio al ADN vy la inestabilidad del genoma, la detencién del ciclo
celular, los cambios de organizacién y morfologia de las células, apoptosis y muerte celular. (9

Kim y colaboradores en 2015; sugiere como base fisiopatolégica para la asociacion entre DA y la
exposicién temprana a moho; la generacion de especies reactivas de oxigeno posterior a la
exposicién a micotoxinas. La patulina una toxina producida por diferentes tipos de moho puede
causar una desviacion inmune a la respuesta Th2 al inhibir la expresion de las citocinas Thl como
el IFN-y y la IL-12; cuando este predominio Th2 ocurre en pacientes que tienen polimorfismos
genéticos que favorecen una deficiencia de glutation que es un importante antioxidante, como
consecuencia aumentan los niveles de especies reactivas de oxigeno y linfopoyetina timica estromal
en los queratinocitos. (10

Zhang y cols., encontraron que los hongos tienen potentes propiedades inmunomoduladoras,
independientes de la sensibilizacion fingica, y promueven la progresién del asma alérgica al asma
grave resistente a los esteroides caracterizada por respuestas mixtas tipo Th2 o Thl7. (o

La exposicion a los hongos se puede evaluar con métodos cualitativos y / o cuantitativos. La
evaluacion cualitativa del dafio por la humedad en interiores incluye observaciones visuales de
diferentes indicadores, por ejemplo: manchas de moho o de humedad, condensacién en los cristales
de las ventanas y / o paredes, inundaciones, dafios por agua y olor a moho o humedad; estos
indicadores varian ampliamente en su extensién, gravedad y manifestacién. @1 La evaluacion
cualitativa, es generalmente realizada por inspectores de viviendas o a través de cuestionarios que
incluyen informacién sobre la ubicacién del dafio en la vivienda en un esfuerzo por definir con mayor
precision la probabilidad y la duracion de la exposicion. (12) La evaluacion cuantitativa puede basarse
en un recuento cultivable o microscépico de esporas de hongos o en la cuantificacion de
componentes de hongos como: glucanos, ergosterol, EPS (polisacaridos extracelulares) y NAHA (B-
N-acetylhexosaminidasa). Los glucanos pueden analizarse utilizando el ensayo de lisado de
amebocitos de limulus o con inmunoensayos enzimaticos; estos ensayos también se pueden usar
para el andlisis de alérgenos fungicos y EPS, mientras que el analisis de ergosterol involucra una
metodologia especifica basada en espectroscopia de masas. La actividad de la enzima NAHA se
puede medir mediante un método de micometro basado en la fluorescencia. Las micotoxinas se
pueden analizar mediante cromatografia liquida de alto rendimiento o espectrometria de masas en
tandem o una combinacion de estas dos. (11

PRINCIPALES ENFERMEDADES ALERGICAS Y SU RELACION CON LA EXPOSICION A
HUMEDAD / MOHO

RINITIS

La rinitis es una condicion heterogénea asociada con respuestas inflamatorias en la mucosa nasal;
la inflamacion puede ser alérgica; pero también puede ocurrir rinitis idiopatica (anteriormente
conocida como vasomotora). (13)

RINITIS ALERGICA

La rinitis alérgica es un trastorno inflamatorio de la mucosa nasal en respuesta a la exposicion a
alérgenos ambientales (moho, pélenes de arboles, pastos, malezas, entre otros); se caracteriza por
la presencia de sintomas como prurito nasal, estornudos, rinorrea y congestion cuya intensidad
depende de la densidad en el ambiente de los aeroalérgenos y la duracién de la exposicion. Los
estudios han demostrado cambios significativos en la produccion, dispersion y contenido de
alérgenos de pdlenes y esporas de hongos en las ultimas décadas, que pueden ser especificas de
la region y / o de la especie; esto puede atribuirse a los cambios climéaticos que puede afectar la
fisiologia y la distribucién de los organismos vivos. (7)

Es una enfermedad comin en nifios y adultos, con una prevalencia estimada del 10% al 40% e
incluso superior al 50% en algunos estudios de poblacién general. La rinitis en general puede reducir



la calidad de vida a través de los sintomas, perjudicando la calidad del suefio lo que deteriora la
capacidad de trabajo y puede estar relacionada con comorbilidades, como el desarrollo o la
exacerbacion del asma. (14

La rinitis alérgica es una enfermedad que afecta aproximadamente a 20% de la poblacion adulta de
Estados Unidos y a 40% de los nifos. La prevalencia de rinitis alérgica en todo el mundo es alta. El
Estudio Internacional de Asma y Alergias en la Nifiez (ISAAC de International Study of Asthma and
Allergies in Childhood) Fase Il reporta una prevalencia estimada total en México de 4.6%. (1s)

En cuanto a la rinitis y la exposicién a humedad; se estima que globalmente 20% al 30% de los
pacientes con rinitis experimentan sintomas después de la exposicién a esporas de hongos. (7). En
un metanalisis publicado en 2016 en el cual se evaluaron los costos de tratar la rinitis alérgica, y el
asma por exposicion a humedad y moho en interiores en Estados Unidos, se estiman en $ 3.7
billones de ddélares para la rinitis alérgica, $ 15.1 billones dolares para la morbilidad delasmay $ 1.7
billones de délares para la mortalidad por asma. (1¢)

ASMA

Es una enfermedad heterogénea caracterizada por inflamacién crénica de las vias respiratorias
conductoras, mediada por células tanto del sistema inmunitario innato como del adaptativo; que
actlan conjuntamente con las células epiteliales para causar sobreproduccién de moco,
hiperreactividad y remodelacion de la pared de las vias respiratorias y como consecuencia
estrechamiento de la via aérea. Clinicamente los pacientes presentan: sibilancias, dificultad para
respirar, opresion toracica y tos que varian con el tiempo y en intensidad, ademas de limitacion
variable del flujo de aire espiratorio. Los sintomas y la limitacion del flujo de aire pueden resolverse
espontaneamente o en respuesta a la administracion de broncodilatadores. Los pacientes pueden
experimentar exacerbaciones de asma que pueden ser potencialmente. (11

El asma se desarrolla con mayor frecuencia en la primera infancia, y mas de tres cuartas partes de
los nifios que desarrollan sintomas de asma antes de los 7 afios ya no tienen sintomas antes de los
16 afos. Sin embargo, el asma puede desarrollarse en cualquier etapa de la vida, incluida la edad
adulta. (11

La Organizaciéon Mundial de la Salud y el Foro Internacional de Sociedades Respiratorias (FIRS,
Forum of International Respiratory Societies) estiman entre 300 y 235 millones de pacientes con
asma en todo el mundo, respectivamenteur y es prevalente en mas del 10% de la poblacion en
muchos paises industrializados. (2

En México, de acuerdo con la Organizacién Mundial de la Salud, 7 % de la poblacién padece asma,
lo cual significa aproximadamente 8.5 millones de mexicanos enfermos por este padecimiento
respiratorio crénico. La Direccién General de Informacién en Salud sefialé que en 2013 se registraron
en todo el pais 126 952 egresos hospitalarios por todas las enfermedades respiratorias, de ellos, 25
630 correspondieron a asma (20% de las enfermedades respiratorias), La poblacién de 0-14 afios
de edad es la mas afectada seguida de las personas entre 15-64 afos de edad. Entre los egresos
hospitalarios, 47 son por defuncién (0.03 % de todas las causas de muerte en el pais), para una tasa
de mortalidad de 1.8 por 1000 egresos. (17)

Los factores genéticos por si solos no pueden explicar las altas tasas de prevalencia de asma en la
poblacién de todo el mundo o las variaciones entre diferentes regiones que comprenden etnias
similares; esto ha conducido a investigar sobre la mala calidad del aire en interiores que comprende
entre otros componentes a los hongos. Obteniendo un creciente cuerpo de evidencia de estudios
en humanos en los que se ha visto que: la exposicion temprana a humedad y moho en el hogar
aumenta aproximadamente 30% la incidencia de asma durante los primeros 2 afios de vida ) y en
cuanto a la concentracion de hongos (particulas o esporas) en el aire de interiores se ha visto que:
a) es mayor en los hogares de los pacientes asmaticos que en los hogares de no asmaticos, () b)



es proporcional a la gravedad del asma. 2y al porcentaje de humedad relativa; por lo que el control
de la humedad relativa del aire en interiores es necesario para reducir la exposicion a particulas finas
de hongos en hogares de pacientes con enfermedades alérgicas. (1s)

Respecto a lo anterior, desde 2009, la Organizacion Mundial de la Salud consideré que el nivel de
evidencia era suficiente en favor de la causalidad entre la presencia de moho y el desarrollo de asma
a9 Y actualmente podemos concluir que la evidencia existente apoya la presencia de un vinculo entre
la exposicién a los hongos (especialmente la exposicion a hongos en interiores), con el inicio, la
persistencia y la exacerbacion del asma. (o)

DERMATITIS ATOPICA

Es una enfermedad sistémica, multifactorial, que se caracteriza por una alteracion en la barrera
cuténea con disregulacion inmunolégica que clinicamente resulta en un proceso inflamatorio de la
piel asociado con eccema y prurito que sigue un curso cronico recidivante con exacerbaciones y
remisiones, y que ocurre mas frecuentemente en nifios, pero que también afecta a adultos. (2

La dermatitis atOpica es la enfermedad alérgica de la piel mas comun, que afecta al 1% al 20% de la
poblacion. Se presenta en el 80% de los casos en nifios menores de 2 afios; no hay diferencias
significativas entre los sexos en los primeros afios de vida, pero es mas frecuente en mujeres (60%)
gue en hombres (40%) después de 6 afios. La dermatitis atdpica generalmente tiende a los sintomas
de remision antes de 5 afios en 40% al 80% de los pacientes y en el 60% al 90% a los 15 afios. Las
diferencias en la prevalencia y la incidencia de dermatitis atdpica pueden deberse a muchas razones,
incluidos los criterios de diagnostico seleccionados en cada estudio. El estudio ISAAC (Estudio
Internacional de Asma y Alergias en la Infancia) definié la presencia de dermatitis utilizando los
criterios de diagnéstico de Hanifin y Rajka en todas las encuestas completadas por los participantes.
En la tercera fase de ese estudio, se incluyeron varios centros de paises latinoamericanos. Se
observé que entre los nifios de 6 a 7 afios, la presencia de "eccema real" varié desde el 0,9% en
Jodhpur (India) hasta el 22,5% en Quito (Ecuador). Entre los nifios de entre 13 y 14 afios, la
prevalencia oscil6 entre el 0,2% en el Tibet (China) y el 24,6% en Barranquilla (Colombia). En ambos
grupos de edad, la prevalencia en América Latina fue mayor en comparacion con otros paises, con
valores superiores al 15% en varios centros. Esta mayor prevalencia podria tener multiples causas,
incluido el sesgo de observacion, pero también puede reflejar que algunos factores latinoamericanos
pueden ser importantes, ya que la alta exposicién a los acaros y la alta heterogeneidad genética
tienen un efecto importante en el desarrollo de la dermatitis. (21

La dermatitis atopica es causada por la susceptibilidad genética y por factores ambientales. Se ha
demostrado que los factores ambientales, en particular durante los periodos criticos, influyen en la
susceptibilidad a las enfermedades alérgicas en bebés y nifios. El efecto sobre la salud del moho se
asocia con ciertos componentes del moho o metabolitos, como las micotoxinas, que afectan el
desarrollo del sistema inmunitario y generan especies reactivas de oxigeno. (1

La asociacion entre la exposicion a moho y la aparicion de dermatitis atopica es controversial; existen
multiples estudios con resultados inconsistentes probablemente debido a diferencias en la dosis, el
tiempo y la duracién de la exposicion. 22

Yu y cols realizaron un estudio para examinar el efecto combinado del polimorfismo rs9290929,
localizado en el promotor CLDNL1 (claudina 1), y la exposiciéon al moho durante el primer afio de vida
en el desarrollo de los sintomas de dermatitis atdpica; desmotrando que la exposicién visible al moho
durante el primer afio de vida fue un factor de riesgo independiente para los sintomas de dermatitis
aopica (aOR 1.60; 95% CI, 1.26-2.03) en poblacion general y en pacientes con el polimorfismo
CLDN1 se asoci6 con la susceptibilidad a la dermatitis atopica (aOR, 1.48; 95% ClI, 1.04-2.12). Estos
resultados sugieren que la falta de la proteina CLDN1 en la epidermis tiende a aumentar la
penetracién de micotoxinas y la produccion de especies reactivas de oxigeno; infiriendo que la
expresion de CLDN1 podria reducirse en sujetos con dermatitis atopica y la exposicion al moho. (23



PREVALENCIA DE ENFERMEDADES ALERGICAS

La Red Global de Asma; (GAN = Global Asthma Network) por sus siglas en inglés, es una
colaboracién mundial que se estableci6 en 2012, con el fin de mejorar la atencién del asma a nivel
mundial. La Red es una colaboracién entre individuos del Estudio Internacional de Asma y Alergias
en la Infancia (ISAAC) y la Unién Internacional contra la Tuberculosis y la Enfermedad Pulmonar;
gue involucra a mas de la mitad de los paises del mundo, lleva a cabo encuestas sobre el asma en
nifios y adultos para medir y monitorizar el asma. GAN tiene como objetivo reducir el sufrimiento de
pacientes que padecen asma al mejorar la atencién del asma a nivel mundial, centrdndose en los
paises con bajos y medianos ingresos, logrando esto a través de la investigacion, el desarrollo de
capacidades y el acceso a una atencion y tratamiento del asma eficaz, incluyendo medicamentos
esenciales para el asma. (11

La Red Mundial de Asma (GAN) es el centro de vigilancia de asma para el mundo, investiga formas
de reducir la carga de asma, promueve el acceso al manejo adecuado del asma, estimula y fomenta
el desarrollo de capacidades en paises de ingresos bajos y medios, recopila la informacién de
diversos centros en cuanto a prevalencia, gravedad y manejo del asma, los resultados de estas
encuestas y estudios de investigacidn se incluyen en el Informe Global del Asma. 1

De acuerdo al reporte de GAN 2018, México es un pais de ingresos medios con el 80% de sus 127.5
millones de personas habitando zonas urbanas. La prevalencia de asma sigue aumentando en
México, pero el diagnoéstico insuficiente y el control deficiente de la enfermedad siguen siendo
problemas importantes 1)

El Estudio internacional de asma y alergias en la infancia (ISAAC = International Study of Asthma
and Allergies in Childhood) por sus siglas en inglés, se formo en 1991 para facilitar la investigacion
sobre el asma, la rinitis alérgica y la dermatitis tépica. Promueve una metodologia estandarizada que
se puede usar en diversos lugares del mundo, la cuél se desarroll6 a partir de la iniciativa de realizar
un estudio comparativo internacional de la gravedad del asma y monitorear las tendencias
temporales y los determinantes de la prevalencia del asma y las alergias en los nifios. ISAAC ha
tenido tres fases de recoleccion de datos; involucrado a 306 centros en 105 paises con casi 2
millones de nifios (24

En el estudio internacional de asma y alergias (ISAAC) en la fase Il infantil conducida en ocho
centros, en nifios de 6-7 afios, la prevalencia de "sibilancias" oscil6 entre el 55% y el 27% y
"sibilancias en los ultimos 12 meses" del 3,6% al 12,7%. En los nifios de 13 a 14 afios, las cifras
fueron de 4.1 a 23.7% y de 3.9 a 14.4%, respectivamente. (11

Con base en los datos obtenidos en estos estudios; la prevalencia de sintomas actuales de asma en
pacientes escolares (6-7 afios) y adolescentes (13-14 afios) en latinoamérica y a nivel mundial es la
siguiente:

GRUPO DE 6-7 ANOS DE EDAD  GRUPO DE 13-14 ANOS DE EDAD

i fntom intom . fntom intom

LUGAR Partlc(lr[]))antes aitu tacl)esag e aitu tacl)esa; e Partlc(lr"p)antes aitu ta(I)esadS e aftu;cl)esaje

asma (n) asma (%) asma (n) asma (%)
LATINOAMERICA ‘ 93,774 16,256 17.3 165,900 26,350 15.9
MUNDIAL ‘ 388,811 44,799 11.5 798,685 112,630 14.1

Tabla 1. Prevalencia de los sintomas actuales de asma por regién del mundo en grupos de 6 a 7 afios y de 13 a 14 afios,
segun lo medido en el Estudio internacional de asma y alergias en la nifiez (ISAAC) Fase tres.

Con base en los datos obtenidos en estos estudios; la prevalencia actual de las principales

enfermedades alérgicas en pacientes escolares (6-7 afios) en los 4 centros de la Republica Mexicana
gue competen para este estudio es de:

10



CIUDAD DE CIUDAD

MEXICO MEXICALI VICTORIA TOLUCA
Asma a'g\‘jigzvez en la ‘ 4.5% 7.8% 4.8% 5.1%
Rinitis alérgica alguna ‘ 4.3% 6.7% 3.6% 3.8%
vez en lavida
Dermatitis atépica alguna ‘ 4.1% 3.6% 504 41%

vez en lavida

Tabla 2. Prevalencia de asma, rinitis alérgica y dermatitis atopica en pacientes escolares (6-7 afios) en los centros de Ciudad
de Méxicol, Mexicali, Ciudad Victoria y Toluca, de acuerdo a ISAAC fase lIl.

HUMEDAD A NIVEL MUNDIAL Y EN MEXICO

El moho y la humedad en interiores son un problema ambiental importante; se estima que entre el
18% al 50% de las viviendas a nivel mundial presentan esta problemética y que la prevalencia varia
segun: ubicacion geogréfica, estacion del afio, temperatura, humedad y las tasas de intercambio de
aire, que se modifican por la ventilacién y los comportamientos de los ocupantes. ) Se estima que la
prevalencia de moho y humedad en interiores de acuerdo al clima de la region es del 5-10% en
regiones de clima frio y del 10-30% en regiones con clima calido. (s) (26)

La Republica Mexicana abarca 1.9 millones de kildmetros cuadrados. La temperatura promedio varia
de 10 a 26 ° C (excepto en las zonas méas extremas que representan el 7% del territorio). (1) Las
principales caracteristicas de las ciudades donde se encuentran los 4 centros que se incluyen para
este estudio se describen a continuacion:

Altura Tempera- Hume-
(mts Superficie tuFr)a dad Temporada
Ciudad spbre el terr|t02r|a| Habitantes promedio relativa Clima de lluvia
nivel del (km?) o
(°C) anual
mar)
9 1e Oceanico de Mayo a
CDMX 2,250 1,495 22,577,698 Enero: 5°C 56% tierras altas octa/bre
Mayo: 25°C
Tamaulip
as, o o Semicélido
Ciudad 318 188 305,155 16 a 30°C 71% subhtmedo Verano
Victoria
Toluca 2,600 452 747,512 -6°C a27°C 65 % SlsiEE e 6l MEYOE
montafia octubre
Baja
Califor- 988,417 o o o Desértico o
nia 8 202 3°C a48°C 50% calido Mayo-Junio
Mexicali

Tabla 3. Principales caracteristicas demograficas y climaticas de Ciudad de México, Ciudad Victoria, Toluca y Mexicali.
Informacion obtenida de Instituto Nacional de Estadistica y Geografia (INEGI) y Servicio Meteorolégico Nacional

En un estudio retrospectivo realizado en el Hospital Infantil de México Federico Gémez; Fernandez
y colaboradores, con el objetivo de conocer la sensibilizacion a hongos en 8794 pacientes de 2 a 18
afios de edad; que presentaban algun tipo de afeccién alérgica. Recopilaron informacion de las
pruebas cutaneas realizadas entre 2004 y 2015, en las que evaluaron la sensibilizacién a: Alternaria
alternata, Aspergillus fumigatus, Candida albicans, Cladosporium herbarum, Mucor mucedo y
Penicillium notatum. El 14% mostré6 un resultado negativo para todo el panel de alergenos
ambientales. Los 7565 individuos restantes mostraron sensibilizaciéon al menos a un hongo, que con
mayor frecuencia fue Aspergillus, con una tasa del 16.8%. Cuando los pacientes se dividieron en
grupos de edad, se observé la misma tendencia. El mayor porcentaje de sensibilizaciéon (58%) hacia
al menos un tipo de hongo se encontré en 2014, y el porcentaje mas bajo (49.8%) en 2008. La tasa
de sensibilizacién a al menos un tipo de hongo en la poblacién fue superior al 50%, que es mayor
gue la de otros centros médicos en México. ()
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ANTECEDENTES
ASMA

Sharpe y cols, realizaron una revisién sistematica con el objetivo de evaluar la relacion entre la
exposicioén a hongos de interior identificando el nivel de exposicion asi como el género o especie y
como resultdo la presencia de asma en nifios y adultos. Se encontré que las especies Cladosporium,
Alternaria, Aspergillus y Penicillium estaban presentes en concentraciones mas altas en los hogares
de los participantes asmaticos. Un nimero limitado de estudios encontré que la exposicion a las
especies de Penicillium, Aspergillus y Cladosporium se asocié con un mayor riesgo de reportar
sintomas de asma. La presencia de las especies Cladosporium, Alternaria, Aspergillus y Penicillium
aumenté la exacerbacion de los sintomas actuales de asma entre un 36% y un 48% en comparaciéon
con las personas expuestas a concentraciones mas bajas de estos hongos. g

Quansah y colaboradores, realizaron una revision sistemética en la que evaluaron la relacién entre
los indicadores de humedad en el interior (dafio por agua, presencia de humedad, moho visible y
olor a moho) y el riesgo de desarrollar asma. Obteniendo lo siguiente: la relacién entre cualquier
exposicion y el inicio del asma fue de 1.50 ( [IC] del 95% 1.25-1.80; P = 0,001); moho visible (1.29,
95 % IC 1.04-1.60; P = 0.001), y olor a moho (1.73, IC 95% 1.19- 2.50; P = 0.038), dafios causados
por el agua (1.12, IC del 95%: 0.98-1.27). Concluyendo que la presencia de humedad y/o moho en
la casa se asocian de manera positiva con el desarrollo de asma principalmente la presencia de
moho visible y el olor a moho. (2

Karvonen y cols en 2009 publicaron un estudio en el que incluyeron a 396 nifios para evaluar la
relacidn entre la presencia de moho visible y el desarrollo de morbilidad respiratoria temprana y
sensibilizacion atdpica; a los pacientes se les realiz6 seguimiento prenatal (desde el tercer trimestre
de embarazo) hasta los 18 meses de vida; a los padres de los pacientes se les aplicé una encuesta
donde se incluia la pregunta: ¢Su hijo ha tenido bronquitis obstructiva o asma diagnosticado por un
médico? Y se evalud la presencia de moho a través de la inspeccién de la vivienda por ingenieros
de construccion antes de que los nifios cumplieran 6m (check list) en las principales 4 areas de la
casa: cocina, sala, bafio, otras areas. Reportando que el dafio por humedad en la sala principal y la
cocina incrementa el riesgo de padecer sibilancias en los primeros 18 meses de vida; asi como el
olor amoho enlas 4 areas de la casa OR 0.66 sibilancias diagnosticadas por un médico; moho visible
en las 4 areas de la casa OR 1.39 sibilancias diagnosticadas por un médico; dafio mayor por
humedad en la cocina OR 3.85 sibilancias diagnosticadas por un médico; moho en la cocina
(presente) OR 1.03 sibilancias diagnosticadas por un médico, dafio mayor por humedad en el area
principal de la casa OR 1.97 sibilancias diagnosticadas por un médico; moho en la sala principal de
la casa (presente) OR 3.92 sibilancias diagnosticadas por un médico; dafio por humedad en el cuarto
del nifio OR 1.29 sibilancias diagnosticadas por un médico. Concluyen que la exposicion a moho si
exacerba la sintomatologia o desencadena sibilancias, pero como el seguimiento fue hasta los 18
meses no se puede concluir que como tal la exposicién a moho se relacione con el desarrollo de
asma y como limitante no se evalué la exposicién a especies de hongos especificas. 7

Hwang y cols; realizaron un estudio de casos y controles entre 2002 y 2008 para investigar el
desarrollo de asma durante los afios de seguimiento en pacientes con antecedentes de atopia y sin
antecedentes y pacientes expuestos a moho y no expuestos a moho. Se incluyeron pacientes entre
1y 7 afios de edad; 188 casos y 376 controles sanos. La exposicion a moho se evalué a través de
un cuestionario que evaluaba los siguientes indicadores con sus respectivas preguntas: Olor a moho:
¢ Ha percibido olor a moho en su vivienda durante los tltimos 12 meses? (No; Si, casi todos los dias;
Si, 1-3 dias a la semana; Si, 1-3 dias al mes; Si, con menos frecuencia). Moho visible: ¢Ha tenido
alguna vez moho visible en tu vivienda? (No, si, durante los ultimos 12 meses; Si, solo antes). Dafio
por agua: ¢Alguna vez sufrié dafios por el agua en su vivienda? (No; Si, durante los Ultimos 12
meses; Si, solo antes). Obteniendo los siguientes resultados: El riesgo de padecer asma se asocio
con cualquier indicador de exposicién con un OR 1.69, IC 95% 1.67-2.45); tomando en cuenta solo
la presencia de olor a moho (OR ajustado 2.09, IC 95% 1.30-3.39); moho visible (OR ajustado 1.76
, IC del 95%: 1,18 a 2,62) y el dafio causado por agua no causé asociacion con asma. @)
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Debido a que muchos de los estudios con los que se evaluaba la relacién entre la exposicion a moho
y el desarrollo de sintomas respiratorios eran transversales; Larsson y cols proponen la realizacion
de un estudio longitudinal en el que se pudiera valorar la exposicién a moho y el desarrollo de asma,;
para este estudio incluyeron 4799 pacientes; aplicando un cuestionario a sus padres a la edad de 1
a 3 afios (afio 2000)~> para determinar factores de riesgo, descripcién de la casa, asma, sintomas
alérgicos y un segundo cuestionario 5 afios después (2005). Tomando en cuenta como los
principales indices de humedad: presencia de fugas de agua, humedad en el piso; humedad visible,
condensacion en la ventana y olor a moho. Concluyendo que el olor a humedad fue el principal
indicador asociado al desarrollo de asma con un OR de 2.99. (2g)

Weinmayr y cols. reportan sobre la asociacidn que existe entre habitar alojamientos himedos y / o
mohos visibles y la presencia de sintomas de asma, rinitis y dermatitis atdpica. Utilizando la base de
datos de 20 paises con encuestas realizadas a los padres, a través de la metodologia estandarizada
de la fase 2 del estudio internacional sobre el asmay las alergias en la infancia (ISAAC).Encontrando
gue la exposicion actual a la humedad fue mas comun en los nifios con sibilancias (OR 1.58, IC 95%
1.40-1.79), también se observd un efecto adverso significativo (P <0.01) de la humedad para la tos,
la rinitis y la dermatitis atopica, pero no para la hiperreactividad bronquial. La sensibilizacion a 4caro
de polvo doméstico fue mas comun en hogares humedos (OR 1.16, 1.03-1.32). Los niveles de
alérgenos de acaro de polvo doméstico fueron més altos en hogares himedos y se asociaron
positivamente con la sensibilizacion a acaro de polvo doméstico, pero no con sibilancias;
concluyendo que la exposicién y la sensibilizacion al acaro de polvo doméstico pueden contribuir,
pero el vinculo parece estar relacionado principalmente con mecanismos no atépicos. (4

Choi et al. compararon las concentraciones de (-1,3-glucano, ergosterol y hongos cultivables, en
muestras de polvo recolectadas en hogares de 198 casos (hogares que tenian un nifio con asma,
rinitis y / o dermatitis atépica) y 202 controles (nifios no sintométicos). No se encontraron diferencias
en ninguna de las concentraciones medidas entre casos y controles. También examinaron la relacién
entre la concentracién de estos agentes fungicos y el grado de humedad interior en el hogar
informados por el padre o el inspector encontrando que las concentraciones de agentes flngicos
cultivables fueron comparables entre las casas con problemas de moho informados por los padres y
los inspectores y las que no lo tenian.2g)

Maheswaran y cols. evaluaron la exposicion de manera cuantitativa a beta- (1,3) -d-glucano (beta-
glucano), un componente de la pared celular fingica y la persistencia del asma atdpica y no atdpica,
y la hipersensibilidad bronquial (HRC) a la edad de 11 a 14 afios; encontrando que los niveles de
polvo de beta-glucano en el hogar se asociaron con asma atopica persistente a la edad de 11-14
(OR 1.79 por cada aumento de unidad en los niveles, IC 95% 1.14-2.81), independientemente de la
exposiciébn a endotoxinas. y sensibilizacién a alternaria o cladosporium. La probabilidad de
hiperreactividad bronquial casi se duplicd con los aumentos unitarios de polvo de beta-glucano en
nifios asmaticos. En los nifios sin asma, la exposicion a niveles altos de beta-glucano entre los 7 y
los 10 afios también aumenté el riesgo de hiperreactividad bronquial en la adolescencia (OR 1,74,
IC 95% 1.05-2.89). El asma ato6pica de inicio reciente fue dos veces mas probable después de la
exposicién alta de beta-glucano en nifios sin asma, pero la asociacion no fue estadisticamente
significativa. (3o

RINITIS

En un metandlisis publicado en 2013 por Jaakkola y cols, se evalué la relacién entre la humedad
interior y la rinitis, rinitis alérgica y rinoconjuntivitis; obteniendo lo siguiente: el riesgo relacionado con
el olor a moho (rinitis: 2.18 [IC 95%, 1.76-2.71]; rinitis alérgica: 1.87 [IC 95%, 0.95-3.68]), el riesgo
relacionado con el moho visible (rinitis: 1,82 [IC 95%, 1,56-2,12]; rinitis alérgica: 1,51 [IC 95%, 1,39-
1,64]; rinoconjuntivitis: 1,66 [IC 95%, 1,27-2,18]). Ademas, la exposicidn a la humedad se relacion6
con un mayor riesgo de todos los tipos de rinitis. (14
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En un metanalisis prublicado en 2018 por Caillaud y cols sobre las relaciones entre la exposicién al
moho y la rinitis alérgica proporcionan evidencia suficiente de una asociacién, con un OR en general
>1.35. (19

Hahm y cols en 2016 evaluaron 3852 pacientes entre 12 y 13 afios de edad en Corea; para explorar
si existia una relacion causal entre los alérgenos de moho vy la rinitis; todos estos nifios formaban
parte del estudio internacional sobre el asmay las alergias en la infancia (ISAAC). La prevalencia de
sintomas sugestivos de rinitis o rinoconjuntivitis en los dltimos 12 meses fue de 42.7% y 19.4%,
respectivamente. Fueron factores de riesgo para rinitis y rinoconjuntivitis: historial parental de
alergias (OR =2.03, IC 95% = 1.75-2.35), moho visible o humedad (OR =1.28, IC 95% = 1.09-1.51;
OR =1.23, IC 95% = 1.00-1.51), exposicion previa a alergenos de moho (OR = 4.53, IC 95% = 2.32—
8.84; OR = 4.98, IC 95% = 2.43-10.20).(31)

DERMATITIS ATOPICA

Tsakok y cols, publicaron acerca de la relacion que existe entre la exposicion a humedad y moho en
interiores y el risgo de presentar dermatitis atOpica, a través de la recopilaciéon de datos de los
cuestionarios de los padres de los pacientes que participan en la Fase 2 de ISAAC. Encontrando que
la humedad y el moho en el primer afio de vida también se asociaron significativamente con la
presencia de dermatitis atopica reportada por los padres con un OR de 1.94; sin embargo, la
asociacion con dermatitis atopica en zonas de flexion al momento de la exploraciéon no fue
significativa OR 0.93. (32

Lee y cols realizaron en estudio en el que se evaluaron los efectos de la exposicion al moho fetal en
el desarrollo posterior de dermatitis atopica e investigaron el impacto de la disfunciéon de la barrera
cutanea, (cuantificada como el nivel de pérdida de agua transepidérmica) en el desarrollo de
dermatitis atdpica en combinacion con la exposicidn al moho durante los periodos criticos; incluyeron
383 neonatos evaluando la presencia de dermatitis atépica a los 6 meses, al afio y a los 2 afios de
edad y la pesencia de moho o humedad visible a las 36 SDG, a los 6 meses y al afio de edad a
través de la pregunta “; Tiene manchas de humedad visibles y moho en su casa?”. Concluyendo la
exposicién al moho durante el embarazo y etapas criticas podria afectar el desarrollo de dermatitis
atopica postnatalmente por diversos mecanismos no necesariamente mediado por IgE. Por lo tanto,
evitar la exposicion al moho durante periodos criticos y mejorar la funcién de la barrera de la piel
puede prevenir el desarrollo de dermatitis atdpica en la vida temprana, particularmente en bebés
susceptibles. (22)

Cai y colaboradores desde abril de 2011 hasta abril de 2012, realizaron un estudio transversal en
Shanghai, se aplicaron un total de 13,335 cuestionarios ISAAC modificados a padres o tutores de
nifios de 4 a 6 afios. Se utilizaron seis indicadores relacionados con la humedad (manchas de moho
visibles, manchas de humedad visibles, ropa de cama himeda, dafios por agua, condensacion del
cristal de la ventana y olor a moho) para evaluar las exposiciones relacionadas con la humedad en
el hogar y su relacion con la aparicion de de dermatitis atopica infantil. Las prevalencias de dermatitis
atopica alguna vez y dermatitis atOpica en los Ultimos 12 meses fueron 22.9% y 13.2%,
respectivamente. Especificamente, en la residencia perinatal, las manchas de moho visibles o las
manchas de humedad podrian aumentar en un 46% (OR, IC del 95%: 1.46, 1.29-1.66) la
probabilidad de presentar dermatitis atopica. En la residencia actual, las manchas de moho visibles
podrian aumentar en un 34% (1.34, 1.14-1.58) la probabilidad de presentar dermatitis atdpica y las
manchas de humedad podrian aumentar 38% (1.38, 1.22-1.56) la probabilidad de presentar
dermatitis atopica. (s3)
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Autor
ARfo

Tipo de
estudio

Enfer-
medad

Resultado
Notas

Karvonen
2009

Cohorte del
nacimiento
alos 18
meses de
vida

N= 396

Asma

La exposicibn a moho exacerba la
sintomatologia o] desencadena
sibilancias, en menores de 18 meses
El moho visible en las 4 principales
areas de la casa incrementa las
sibilancias diagnosticadas por un
médico con un OR 1.39

El dafio mayor por humedad en la
cocina incrementa las sibilancias
diagnosticadas por un médico con un
OR 3.85

La presencia de moho en la cocina
incrementa las sibilancias
diagnosticadas por un médico con un
OR 1.03

El moho presente en la sala principal de
la casa incrementa las sibilancias
diagnosticadas por un médico con un
OR 3.92

Larsson
2011

Cohorte

N= 4799

Asma

El olor a humedad es el principal
indicador asociado al desarrollo de
asma con un OR de 2.99

Hwang
2011

Casosy
controles

N= 564
188 casos
376 controles

Asma

El riesgo de padecer asma se asocio
con: la presencia de olor a moho con un
OR ajustado 2.09, IC 95% 1.30-3.39 y
con moho visible con un OR ajustado
1.76, IC del 95%: 1,18 a 2,62

Quansah
2012

Revision
sistematica

16 estudios:
11 estudios

de cohorte y
5 de casos y
controles.

Asma

La presencia de humedad y/o moho en
la casa se asocian de manera positiva
con el desarrollo de asma; siendo los
principales indicadores:

Moho visible (1.29, 95 % IC 1.04-1.60;
P =0.001)

Olor a moho (1.73, IC 95% 1.19- 2.50;
P =0.038)

Weinmayr
2013

Transversal

N=46 051

Asma

La exposicibn a humedad es mas
comin en pacientes que presentan
sibilancias actualmente (OR 1.58, IC
95% 1.40-1.79)

La sensibilizacion a acaro de polvo
doméstico fue mas comun en hogares
hiimedos (OR 1.16, 1.03-1.32)

Choi
2014

Casosy
controles

N= 400

Asma

Sin diferencias estadisticamente
significativas en la concentracion de -
1,3-glucano, ergosterol y hongos
cultivables, en muestras de polvo
recolectadas en hogares de los casos
respecto a los hogares de los controles

Maheswaran
2014

Casosy
controles

N= 422

Asma

Los niveles de polvo de beta-glucano en
el hogar se asociaron con asma atépica
persistente a la edad de 11-14 (OR 1.79
por cada aumento de unidad en los
niveles, IC 95% 1.14-2.81).

En los nifios sanos, la exposicion a
niveles altos de beta-glucano entre los
7 y los 10 afios también aumentd el
riesgo de hiperreactividad bronquial en
la adolescencia (OR 1,74, IC 95% 1.05—
2.89).
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Sharpe Revision 17 estudios Asma - Cladosporium, Alternaria, Aspergillus y

2015 sistematica N = 7269 Penicillium estaban presentes en
concentraciones mas altas en los

hogares de los participantes asmaticos
gue los no asmaticos

- La exposicién a concentraciones altas
de Cladosporium, Alternaria,
Aspergillus y Penicilium aumentd la
exacerbacion de los sintomas actuales
de asma entre 36% y 48% en
comparacion con las  personas
expuestas a concentraciones mas bajas
de estos hongos.

Jaakkola Metanalisis 31 articulos Rinitis - El riesgo relacionado de desarrollar

2013 rinitis en hogares con el olor a moho es
de 2.18 [IC 95%, 1.76-2.71] y rinitis
alérgica: 1.87 [IC 95%, 0.95-3.68])

- El riesgo relacionado de desarrollar
rinitis en hogares con moho visible es
de 1,82 [IC 95%, 1,56-2,12]; rinitis
alérgica: 1,51 [IC 95%, 1,39-1,64] y
rinoconjuntivitis: 1,66 [IC 95%, 1,27-

2,18]).
Hahm Revisiéon N= 3852 Rinitis Los indicadores mas asociados como causa
2016 sistmatica de rinitis fueron:

- Exposicién a humedad o moho visibles
(OR =1.28, IC 95% = 1.09-1.51; OR =
1.23, 1C 95% = 1.00-1.51)

- Exposicion previa a alérgenos de moho
(OR =4.53, IC 95% = 2.32-8.84; OR =
4.98, IC 95% = 2.43-10.20)

Caillaud Metanalisis N=61 Rinitis - La exposicion a moho y la aparicion de

2018 publicaciones rinitis alérgica se asocian con un OR en
general >1.35

Tsakok Transversal N=46 051 DA - La exposicion a humedad y el moho en

2015 el primer afio de vida se asociaron

significativamente con la presencia de
dermatitis atopica reportada por los
padres con un OR de 1.94;

Cai Tranversal N= 13,335 DA - La exposiciébn perinatal y actual

2016 relacionadas con la humedad en la
residencia son factores de riesgo para
el desarrollo de dermatitis atépica.

Lee Casosy N= 383 DA - La exposicion al moho durante el

2018 controles embarazo y etapas criticas podria
afectar el desarrollo de dermatitis
atopica postnatalmente por diversos
mecanismos no necesariamente
mediado por IgE.

Tabla 4. Exposicién a hongos y humedad y ocurrencia de las principales enfermedades alérgicas (asma, rinitis alérgica y
dermatitis atopica) en nifios. DA (dermtitis atopica)
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Existen mas de 100,000 especies de hongos, los cuales crecen en ambientes intra y extra
domiciliarios, mas de 80 géneros de hongos han demostrado inducir hipersensibilidad de tipo |
(mediada por IgE en poblaciones susceptibles); aunque también existen otros mecanismos no
alérgicos por los cuales producen dafio por ejemplo reacciones inflamatorias a compuestos
organicos volatiles o a componentes de la pared celular como el 1, 3-B-D-glucano y ergosterol; asi
como reacciones téxicas causadas por micotoxinas.

Se ha evidenciado que la exposicion a ciertas especies de moho y sus metabolitos causan efectos
adversos para la salud, y estos efectos aumentan en todo el mundo debido al calentamiento global
y un clima cada vez mas himedo. Se estima que la humedad en interiores va del 18% al 50% de las
viviendas a nivel global donde el clima alrededor de 18 a 32°C favorece el crecimiento optimo de los
hongos

La exposicion a humedad/moho ha sido identificada como un factor de riesgo para el desarrollo de
diferentes enfermedades:

En cuanto a la relacion entre la exposicion a humedad/moho y asma se ha reportado que la
exposicién a humedad/moho esta relacionada con el inicio, la persistencia y la exacerbacion del
asma; la exposicion temprana (prenatal y primeros 2 afios de vida) se relaciona con la aparicion de
sintomas de asma en los primeros dos afios de vida. Los niveles elevados de esporas en la atmésfera
se correlacionan con un mayor nimero de hospitalizaciones y muertes por asma. Se ha visto una
mayor concentracién de fragmentos de hongos en la vivienda de pacientes con asma que en los
hogares de nifios no asmaticos y finalmente se sugiere que la humedad del hogar y los mohos estan
asociados con aumentos aproximados del 30% en la incidencia de asma.

De la relacion entre la exposicion a humedad/moho y rinitis se estima que del 20% al 30% de los
pacientes con rinitis; experimentan sintomas después de la exposicién a las esporas de hongos. El
riesgo de presentar sintomas de rinitis con el olor a moho (OR 2.18), rinitis alérgica (OR 1.87).

En lo que respecta a la exposicion a humedad/moho y el desarrollo de dermatitis atépica: La
exposicién a humedad/moho durante el primer afio de vida se asociaron significativamente con la
presencia de dermatitis atdpica reportada por los padres con un OR de 1.94. Los efectos de la
exposicién al moho en la vida fetal se asocian con cambios en la expresién de genes implicados en
la disfuncion de la barrera cutanea.

En México, no existen estudios actualizados que evallen la exposicién a humedad como factor de
riesgo para el desarrollo de sintomas de enfermedades como asma, rinitis o dermatitis atpica
realizados en poblacion mexicana; por lo que es interesante conocer si actualmente: La exposicion
a humedad en el primer afio de vida favorece la aparicion de sintomatologia propia de enfermedades
alérgicas en edad escolar.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢La exposicion a humedad durante el primer afio de vida es un factor de riesgo para desarrollo de

asma, rinitis y dermatitis atopica en escolares?
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JUSTIFICACION

En los ultimos 10 afios la prevalencia de las enfermedades alérgicas ha aumentado, a la par que
ocurre el cambio climatico habiendo cada vez mayor humedad y favoreciendo el crecimiento 6ptimo
de los hongos a una temperatura entre 18 y 32°C. Actualmente se estima que la humedad en
interiores va del 18% al 50% de las viviendas a nivel global, hogares predispuestos al desarrollo de
moho. Las ciudades que se incluyeron para realizar el estudio tienen una temperatura promedio de:
Ciudad de México 5-25°C, Ciudad Victoria 16-30°C, Toluca -6°C-27°C y Mexicali 3°C-48°C; por lo
gue podemos inferir que el crecimiento de hongos se ve favorecido por las condiciones climaticas de
estas ciudades.

La exposicion a humedad/moho es considerada un factor de riesgo importante para el desarrollo y
exacerbacién de sintomas de enfermedades alérgicas como asma, rinitis y dermatitis atépica en
estudios realizados en diversos paises en los que se ha visto que: la exposicién temprana a humedad
y moho en el hogar aumenta aproximadamente 30% la incidencia de asma durante los primeros 2
afios de vida y en cuanto a la concentracién de hongos (particulas o esporas) en el aire de interiores
se ha visto que ésta es mayor en los hogares de los pacientes asméticos que en los hogares de no
asmaticos y que también es proporcional a la gravedad del asma y al porcentaje de humedad relativa;
por lo que el control de la humedad relativa del aire en interiores es necesario para reducir la
exposicion a particulas finas de hongos en hogares de pacientes con enfermedades alérgicas.

Respecto a lo anterior, desde 2009, la Organizacién Mundial de la Salud consideré que el nivel de
evidencia era suficiente en favor de la causalidad entre la presencia de moho y el desarrollo de asma
y actualmente podemos concluir que la evidencia existente apoya la presencia de un vinculo entre
la exposicion a los hongos (especialmente la exposicién a hongos en interiores), con el inicio, la
persistencia y la exacerbacién del asma; por lo que consideramos de suma importancia llevar a cabo
un estudio en poblacién mexicanay describir la asociacion entre la exposicion a hongos'y la aparicion
de sintomas de enfermedades alérgicas como asma, rinitis y dermatitis atépica en nuestro pais; si
bien es cierto que los factores genéticos por si solos no pueden explicar las altas tasas de prevalencia
de asma en la poblacién de todo el mundo o las variaciones entre diferentes regiones que
comprenden etnias similares; no contamos con algun estudio de este tipo realizado en poblacion
mexicana para poder comparar nuestros resultados con los obtenidos en otras poblaciones.

Conociendo lo anterior, se pueden implementar diversas medidas preventivas para beneficiar a
nuestros pacientes, las cuales se agrupan en dos categorias principales: métodos basados en la
educacion y métodos fisicos. El enfoque basado Unicamente en la educacion consiste en adoptar
comportamientos tanto por los pacientes como por sus familias para obtener entornos domeésticos
saludables por ejemplo: hacer recomendaciones sobre el control y la vigilancia de la humedad; los
métodos fisicos consisten en realizar cambios que mejoren el ambiente (ropa de cama, aspiradora
con filtro de aire de particulas de alta eficiencia, purificador de aire, limpieza intensiva, control de
plagas), mantener la humedad relativa a <50% en ambientes interiores, eliminar las manchas visibles
de moho; con la implementacién de estas medidas se ha visto una reduccién en los niveles de
esporas flngicas antes de que se desencadene la sintomatologia propia de las enfermedades
alérgicas o se exacerben nuestros pacientes y por consiguiente disminuir los costos secundarios al
tratamiento de estas exacerbaciones y las comorbilidades que esto conlleva.
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OBJETIVOS

Objetivo general

- Identificar si la exposicion a humedad durante el primer afio de vida es un factor de riesgo
para desarrollo de asma, rinitis y dermatitis atopica en escolares de 6 y 7 afios en los centros
de Ciudad de México, Mexicali, Toluca y Ciudad Victoria.

Objetivos Especificos

- Identificar si la presencia de manchas de humedad y manchas de moho durante el primer
afio de vida es un factor de riesgo para la presencia de sintomas de asma y diagndstico de
asma en escolares de 6 y 7 afios en los centros de Ciudad de México, Mexicali, Toluca y
Ciudad Victoria.

- Identificar si la presencia de manchas de humedad y manchas de moho durante el primer
afio de vida es un factor de riesgo para la presencia de sintomas de rinitis y diagndstico de
rinitis en escolares de 6 y 7 afios en los centros de Ciudad de México, Mexicali, Toluca y
Ciudad Victoria.

- Identificar si la presencia de manchas de humedad y manchas de moho durante el primer
afio de vida es un factor de riesgo para la presencia de sintomas de dermatitis atpica y
diagnostico de dermatitis atdpica en escolares de 6 y 7 afios en los centros de Ciudad de
México, Mexicali, Toluca y Ciudad Victoria.
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HIPOTESIS

HO: La exposicién a humedad durante el ler afio de vida no es un factor de riesgo de presentar
sintomas de asma, rinitis y dermatitis atopica en escolares

H1: La exposicién a humedad y/o moho durante el ler afio de vida es un factor riesgo de presentar
sintomas de asma (OR 1.53), rinitis (OR 1.28) y dermatitis atopica (OR 1.41) en escolares de 6 a 7

anos de edad.

La hipotesis se realiz6 con base en estudios que evaluaron la exposicion a humedad con los

siguientes descenlaces:

Autor

RINITIS

Tisher, et al. (34

Hohmann et al. (35

DERMATITIS ATOPICA

Kim, et al. (10)

Lee, et al. 22

ASMA

Quansah, et al. (26

Hwang, et al. (3)

Larsson, et al. (28

OR

OR 1.39 (IC 95% 1.28-1.51)

OR 1.18 (IC 95% 1.09-1.28)

OR 1.49 (IC 95%: 1.15-1.91)

OR 1.34 (IC 95% 0.91—1.98)

OR 1.5 (IC 95% 1.25-1.80)

OR 1.69 (IC 95% 1.67-2.45)

OR 1.41 (IC 95% 1.18-1.69)

Tabla 5. OR reportados en la literatura en estudios que evaluaron la exposicion a humedad y la probabilidad de presentar

enfermedades como rinitis, dermatitis atépica y asma
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METODOS

Tipo de estudio:
Transversal comparativo

A) Pacientes CON exposicion a humedad en el primer afio de vida
B) Pacientes SIN exposicion a humedad en el primer afio de vida

Poblacién de estudio

Poblacién objetivo: Escolares de 6 a 7 afos

Poblacion elegible: Escolares de 6 a 7 afios de poblacion abierta derivados de escuelas que se les
aplico el cuestionario GAN y cuyos padres también respondieron el cuestionario completo de GAN
(Anexo 1)

Criterios del estudio

Criterios de inclusion
- Escolares entre 6 y 7 afios
- Cualquier sexo
- Personas que completen el cuestionario GAN

Criterios de exclusion
- Personas con enfermedades crénicas no alérgicas

Criterios de eliminacién
- Pacientes que no cuenten con la informacion completa en el cuestionario GAN para su
analisis
- Escolares cuyos padres no contestaron la encuesta

Consideraciones éticas
Se considera una investigacion sin riesgo.

El Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud en su articulo
17 considera la investigacion sin riesgo como aquellos estudios que emplean técnicas y métodos de
investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza ninguna intervencion o
modificacion intencionada en las variables fisiol6gicas, psicoldgicas y sociales de los individuos que
participan en el estudio, entre los que se consideran; cuestionarios, entrevistas, revision de
expedientes clinicos y otros, en los que no se le identifiqgue ni se traten aspectos sensitivos de su
conducta.

En el articulo 23 considera que tratdndose de investigaciones sin riesgo, podra dispensar al
investigador la obtencién del consentimiento informado.

Se obtuvo consentimiento informado por escrito de los padres o tutores de todos los sujetos,
participantes

Lugar
Encuestas realizadas en centros educativos de los centros GAN elegibles

Conformacién de base de datos para su analisis estadistico realizado en el Hospital Infantil de México
en el Servicio de Alergia e Inmunologia Clinica Pediatrica.
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Periodo de estudio
Marzo 2017 a Mayo 2019
Muestra:

Célculo del tamafio de muestra: El tamafio de la muestra estimada se calcul6 de acuerdo a la
metodologia de la Red Global de Asma, de tal forma que el célculo se realiz6 para poder identificar
diferencias del 5% entre los centros rurales y urbanos. La muestra es de 3000 individuos lo que
permitird identificar diferencias de al menos 5% con un poder estadistico de 99% al nivel del 1% de
significancia. En caso de identificar diferencias menores del 5% tendra poder estadistico de 90% all
nivel de 1% de significancia.

Tipo de muestreo: Muestreo no probabilistico. La muestra se obtendra de personas que acudan a
centros educativos que hayan aceptado participar en la encuesta GAN

Desarrollo del estudio:
Con los datos obtenidos en las encuestas realizadas a escolares y a sus padres; se obtuvieron dos
bases de datos (escolares y papas) por cada centro (Mexicali, Ciudad Victoria, Ciudad de México y

Toluca). Las bases de datos de los escolares fueron pareadas con las de sus respectivos padres
para poder realizar el andlisis estadistico.
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PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO

Analisis estadistico de epidemiologia descriptiva: medidas de tendencia central: media e intervalos
de confianza.

Andlisis estadistico de epidemiologia analitica: andlisis bivariado - tablas de 2 x 2 (chi?) para
obtener la raz6n de momios (OR) de acuerdo a si tenian exposicion a humedad o no.

Evaluacion de variables: no paramétricas: frecuencias e intervalo de confianza; paramétricas: media
y desviacion estandar

El analisis estadistico se realiz6 utilizando el software SPSS (ver. 9.3; SAS)
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Variables independientes:

DESCRIPCION DE VARIABLES

Exposicién a humedad / manchas de humedad en el primer afio de vida (DAMPYING1)

Definicion C . Tipo de | Escalade
Definicion operacional : L
conceptual variable | medicién
Presencia de Respuesta a la pregunta del cuestionario: Cualitativa | Dicotomica:
humedad o manchas SI/NO

de humedad en el
interior de la casa en
el primer afio de vida

Durante el primer afio de vida de este nifio,
¢Hubo en su casa humedad o manchas de
humedad en paredes, techo o cualquier otro
sitio?

Se considerd exposicion a humedad durante
el primer afio de vida cuando un sujeto
respondié "si" a la pregunta

Exposicién a humedad / manchas de humedad en los Gltimos 12 meses (DAMPNOW)

Definicion S : Tipo de Escalade
Definicién operacional : "y
conceptual variable medicion
Presencia de Respuesta a la pregunta del cuestionario: Cualitativa | Dicotémica:
humedad o SI/NO
manchas de En los dltimos 12 meses de vida de este nifio,

humedad en el
interior de la casa
en los Ultimos 12
meses

¢Hubo en su casa humedad o manchas de
humedad en paredes, techo o cualquier otro
sitio?

Se considero6 exposicién a humedad durante los
ultimos 12 meses cuando un sujeto respondi6
"si" a la pregunta

Exposicién a moho / manchas de moho en el primer afio de vida (MOLDYNG)

en el interior de la
casa en el primer
afio de vida

Durante el primer afio de vida de este nifio,
¢Hubo en su casa manchas de moho en
paredes, techo o cualquier otro sitio?

Se considerd exposicion a moho durante el
primer afio de vida cuando un sujeto respondié
"si" a la pregunta

Definicién S . Tipo de Escalade
Definiciéon operacional : L
conceptual variable medicién
Presencia de Respuesta a la pregunta del cuestionario: Cualitativa Dicotémica:
manchas de moho SI/NO

Exposicién a moho/manchas de moho en los Ultimos 12 meses (MOLDNOW)

en el interior de la
casa en los ultimos
12 meses.

En los ultimos 12 meses de vida de este nifio,
¢Hubo en su casa manchas de moho en
paredes, techo o cualquier otro sitio?

Se consider6 exposicién a moho durante los
ultimos 12 meses cuando un sujeto respondi6

"si" a la pregunta

Definicion o . Tipo de Escala de
Definicion operacional : L
conceptual variable medicion
Presencia de Respuesta a la pregunta del cuestionario: Cualitativa Dicotomica:
manchas de moho SI/NO
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Sintomas de asma alguna vez en la vida (WHWZEV)

Variables dependientes: Aparicién de sintomas de enfermedades alérgicas.

Definicion S . Tipo de | Escalade
Definicion operacional : S
conceptual variable | medicién
Presencia de Respuesta a la pregunta del cuestionario: Cualitativa | Dicotémica:
sibilancias (signo SI/NO
clinico de ¢, Su hijo ha tenido tos con sibilancias o silbido
obstruccién de las de pecho?
vias respiratorias)
alguna vez en la vida | Se considero la presencia de sintomas
asociados a asma cuando un sujeto
respondi6 "si" a la pregunta
Asma diagnosticado alguna vez en la vida (ASTHMAEV)
o o . Tipo de | Escalade
Definicion conceptual Definicion operacional . L
variable | medicién
Asma: enfermedad heterogénea | Respuesta a la pregunta del Cualitativa | Dicotémica:
caracterizada por inflamacién | cuestionario: SI/NO
cronica de las vias respiratorias,
caracterizada por la presenciade | ¢Le han dicho que su hijo tiene
sibilancias, dificultad para | asma?
respirar, opresion toracica y tos
que varian con el tiempo y en | Se consider6 el diagndstico de
intensidad, ademas de limitacién | asma alguna vez cuando un
variable del flujo de aire | sujeto respondi6 "si" a la pregunta
espiratorio.
Asma diagnosticado por un médico (ASTHDOC)
o S : Tipo de | Escalade
Definiciéon conceptual Definicion operacional : "y
variable | medicién
Asma: enfermedad heterogénea | Respuesta a la pregunta del Cualitativa | Dicotomica:
caracterizada por inflamacion | cuestionario: SI/NO
cronica de las vias respiratorias,
caracterizada por la presenciade | ¢El asma de su hijo ha sido
sibilancias, dificultad para | diagnosticado por un doctor?
respirar, opresion toracica y tos
que varian con el tiempo y en | Se considero el diagnostico de
intensidad, ademas de limitacion | asma realizado por un médico
variable del flujo de aire | cuando un sujeto respondi6 "si" a
espiratorio. la pregunta
Sintomas de rinitis alguna vez en la vida (PNOSEEV)
S S . Tipo de | Escalade
Definicion conceptual Definicion operacional . "y
variable | medicién
La rinitis alérgica es un trastorno | Respuesta a la pregunta del Cualitativa | Dicotdmica:
inflamatorio de la mucosa nasal | cuestionario: SI/NO
en respuesta a la exposicién a
alérgenos ambientales, que se | ¢Alguna vez en su vida, su hijo ha
caracteriza por la presencia de | tenido estornudos muy
sintomas como prurito nasal, | frecuentes, escurrimiento nasal o
estornudos, rinorrea y | hariz tapada sin estar refriado o
obstruccién nasal con gripa?
Se considero la presencia de
sintomas asociados a rinitis
cuando un sujeto respondi6 "si" a
la pregunta
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Diagndstico de rinitis alguna vez (HFEVEREV)

o o . Tipo de | Escalade
Definiciéon conceptual Definicion operacional : "y
variable | medicién
La rinitis alérgica es un trastorno | Respuesta a la pregunta del | Cualitativa | Dicotdmica:
inflamatorio de la mucosa nasal | cuestionario: SI/NO
en respuesta a la exposicion a
alérgenos ambientales, que se | ¢Alguna vez le han dicho que su
caracteriza por la presencia de | hijo tiene rinitis alérgica?
sintomas como prurito nasal,
estornudos, rinorrea y | Se considerd el diagnéstico de
obstruccién nasal rinitis alguna vez cuando un sujeto
respondié "si" a la pregunta
Diagnéstico de rinitis realizado por un médico (HFEVEDOC)
o S . Tipo de | Escalade
Definicion conceptual Definicion operacional . o
variable | medicién
La rinitis alérgica es un trastorno | Respuesta a la pregunta del Cualitativa | Dicotémica:
inflamatorio de la mucosa nasal | cuestionario: SI/NO
en respuesta a la exposicion a
alérgenos ambientales, que se | ¢La rinitis alérgica fue
caracteriza por la presencia de | diagnosticada por un médico?
sintomas como prurito nasal,
estornudos, rinorrea y | Se consideré el diagnostico de
obstruccién nasal rinitis realizado por un médico
cuando un sujeto respondi6 "si" a
la pregunta
Sintomas de dermatitis atépica alguna vez en la vida (RASHEV)
o S . Tipo de | Escalade
Definiciéon conceptual Definicion operacional : "y
variable | medicién
Es una enfermedad sistémica, | Respuesta a la pregunta del Cualitativa | Dicotémica:
multifactorial, que se caracteriza | cuestionario: SI/NO
por una alteraciéon en la barrera
cutanea que clinicamente resulta | Alguna vez, ¢Su hijo ha tenido
en un proceso inflamatorio de la | erupcién en la piel con comez6n
piel asociado con eccema Yy | que aparece y desaparece y dura
prurito. por lo menos 6 meses?
Se considerd la presencia de
sintomas asociados a dermatitis
atopica cuando un sujeto
respondié "si" a la pregunta
Diagndstico de dermatitis atépica alguna vez en la vida (ECZEMAEV)
o S . Tipo de | Escalade
Definicion conceptual Definicion operacional . L
variable | medicién
Es una enfermedad sistémica, | Respuesta a la pregunta del Cualitativa | Dicotémica:
multifactorial, que se caracteriza | cuestionario: SI/NO
por una alteracién en la barrera
cutanea que clinicamente resulta | ¢Le han dicho alguna vez que si
en un proceso inflamatorio de la | hijo tiene dermatitis atépica o
piel asociado con eccema Yy | neurodermatitis?
prurito.
Se considero el diagndstico de
dermatitis atépica alguna vez
cuando un sujeto respondi6 "si" a
la pregunta
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Diagndstico de dermatitis até

pica realizado por un médico (ECZEDOC)

o o . Tipo de Escala de
Definiciéon conceptual Definiciéon operacional : e
variable medicién
Es una enfermedad sistémica, | Respuesta a la pregunta del Cualitativa | Dicotdmica:
multifactorial, que se caracteriza | cuestionario: SI/NO

por una alteracion en la barrera
cutanea que clinicamente resulta
en un proceso inflamatorio de la
piel asociado con eccema vy
prurito.

¢ El diagnostico de dermatitis
atopica y neurodermatitis fue
realizado por un médico?

Se considero el diagndstico de
dermatitis atopica realizado por
un médico cuando un sujeto

respondi6 "si" a la pregunta
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RESULTADOS

Se incluyeron un total 9718 escolares de entre 6 y 7 afios quienes respondieron el cuestionario
completo; de los cuales 4,691 eran del sexo masculino (48.3%) y 5,020 del sexo femenino (51.7%).
Los 4 centros que se incluyeron fueron: Ciudad de México con 2525 escolares (26%), Mexicali con
2012 escolares (21%), Toluca con 2728 escolares (28%) y Ciudad Victoria con 2453 escolares
(25%); el cuestionario también fue contestado por los padres de los escolares a como se muestra en
la gréafica 1.

8000

7000

6000

5000

4000

3000

2000

1000

0 L3% 67% 100% 4501 55%! 1100%

Total de papéas que respondieron el cuestionario en
cada centro

735

1490

CDMX

2225

461 957

Mexicali

1018

E Papas

2447
2142

1749
1486

656 698

69% | 31% 100% 28‘V] 72%l 100%

Ciudad Victoria Toluca

Mamas Total

3380

43

o

4452

7832

57%! 100%

Total

Gréfica 1. Muestra el total de papéas que contestaron el cuestionario: 7832; frecuencia y porcentaje de papas respecto al total
que contestaron el cuestionario en cada centro.

De un total de 9718 escolares, solo 7832 padres respondieron el cuestionario, por lo que el total de
pacientes que se incluyeron para llevar a cabo el andlisis fue de 7832 pacientes ya que era necesario
conocer algunos factores relacionados con los pacientes en el primer afio de vida. A continuacién

se presentan algunas tablas y graficas de las variables estudiadas en cada centro.
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NUMERO DE PACIENTES QUE PRESENTARON SINTOMAS DE
ASMA ALGUNA VEZ EN LA VIDA
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Gréfica 2. NUumero de pacientes por centro que presentaron sintomas de asma alguna vez en la vida
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Gréfica 3. NUmero de pacientes por centro con diagnéstico de asma alguna vez en la vida



NUMERO DE PACIENTES CON DIAGNOSTICO
DE ASMA POR UN MEDICO ALGUNA VEZ EN
LA VIDA
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Grafica 4. Numero de pacientes por centro con diagnéstico de asma por un médico alguna vez en la vida.

Respecto a la variable “asma”, del total de pacientes incluidos en el estudio (7832); 343 escolares
(4.4% del total) fueron diagnosticados por un médico como asméticos, a 393 escolares (5% del total)
se les dijo que tenian asma alguna vez en la vida y 1981 (25.3%) refirieron haber presentado
sintomas de asma alguna vez en la vida.
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Gréfica 5. NUmero de pacientes y porcentaje de pacientes por centro que presentaron sintomas de rinitis alguna vez en la

vida
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NUMERO DE PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE
RINITIS ALGUNA VEZ EN LA VIDA
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Gréfica 6. Numero de pacientes por centro con diagndstico de rinitis alguna vez en la vida
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Gréfica 7. Nimero de pacientes por centro con diagndstico de rinitis por un médico alguna vez en la vida
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Respecto a la variable “rinitis”, del total de pacientes incluidos en el estudio (7832); 703 escolares
(9% del total) fueron diagnosticados de rinitis por un médico, a 680 escolares (8.7% del total) se les
dijo alguna vez en la vida que tenian rinitis y 1996 (25.5%) refirieron haber presentado sintomas de
rinitis alguna vez en la vida.
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Gréfica 8. Muestra el nimero y porcentaje de pacientes por centro que presentaron sintomas de dermatitis atépica alguna
vez en la vida
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Gréfica 9. Muestra el nimero de pacientes por centro con diagnostico de dermatitis atépica alguna vez en la vida
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Graéfica 10. Muestra el nUmero de pacientes por centro con diagnostico de dermatitis atopica por un médico alguna vez en la
vida

En cuanto a la dermatitis atopica del total de pacientes incluidos en el estudio (7832); 562 escolares
(7.2% del total) tuvieron el diagnéstico de dermatitis atopica realizado por un médico, a 586
escolares (7.5% del total) se les dijo alguna vez en la vida que tenian dermatitis atépica y 841
(10.7%) refirieron haber presentado sintomas de dermatitis atopica alguna vez en la vida.

PORCENTAJE DE PACIENTES EXPUESTOS A HUMEDAD O MANCHAS DE

HUMEDAD
Centro En el primer afio de vida (%) En los Ultimos 12 meses (%)
Ciudad de
. 271 (12.2%) 385 (17.3%)
Meéxico
Mexicali 95 (9.3%) 159 (15.6%)
Ciudad
) ) 250 (11.7%) 443 (20.7%)
Victoria
Toluca 372 (15.2%) 488 (19.9%)
Total 988 (12.6%) 1475 (18.8%)

Tabla 6. Porcentaje de pacientes expuestos a humedad o manchas de humedad durante el primer afio de viday en los
Ultimos 12 meses en cada centro participante y en total.

De los 7832 pacientes incluidos en el estudio, 988 (12.6%) pacientes estuvieron expuestos a
humedad/manchas de humedad en el primer afio de vida y 1475 (18.8%) estuvieron expuestos a
humedad/manchas de humedad en los Ultimos 12 meses. Para evaluar la exposicion a humedad /
manchas de humedad / moho / manchas de moho y la presencia de sintomas de enfermedades
alérgicas y/o el diagndéstico de alguna de ellas, se realizaron tablas de contingencia que se muestran
a continuacion.
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EXPOSICION A HUMEDAD O MANCHAS DE HUMEDAD EN EL PRIMER ANO DE
VIDA Y DESCENLACE EN ASMA

Exposi-
cién a
humed
ad en
el
primer
afo de
vida

SI

NO

TO
TAL

Sintomas de asma
algunavez en lavida

(%)
OR
S NO
(P)
1.58
368 620
(1.44-1.73)
(37.2)  (62.8) 520000
1613 5231
(23.6) (76.4)
1981 5851
(25.3)  (74.7)

Diagndstico de asma
alguna vez (%)

SI NO OR(p)
1.91
85 903
(1.51-2.40)

(8.6) (91.4) 520000
308 6536
(45) (95.5)

393 7439

(5) (95)

Diagnostico médico de

asma (%)
Sl NO OR (p)
1.97
76 912
(1.54-2.52)

(7.7)  (92.3) P=0.000
267 6577

(3.9) (96.1)

343 7489

(4.4) (95.6)

Tabla 7. Nimero y porcentaje (%) de pacientes expuestos a hongos durante el primer afio de vida y descenlace (OR) en los
siguientes aspectos de asma: presencia de sibilancias alguna vez en la vida, diagndéstico alguna vez en la vida de asma y

diagnostico médico de asma

EXPOSICION A HUMEDAD O MANCHAS DE HUMEDAD EN EL PRIMER ANO DE
VIDA Y DESCENLACE EN RINITIS

Exposi-
cién a
humed
ad en
el
primer
afo de
vida

SI

NO

TO
TAL

Sintomas de rinitis
algunavez en lavida

(%)
OR
S| NO
()
157
370 618
(1.43-1.72)
87.4)  (626)  “p_p 000
1626 5218
238) (76.2)
1996 5836
(255)  (74.5)

Diagndstico de rinitis
alguna vez (%)

Si NO OR(p)

137 1.74

(13. (gg’ll) (1.46-2.08)
9) : P=0.000
543 6301

(7.9) (92.1)

680 7152

(8.7) (91.3)

Diagndstico médico de

SI

140
(14.2)

563
(8.2)

703
©)

rinitis (%)

NO OR (p)
1.72

848

3 o
6281

(91.8)
7129
(91)

Tabla 8. Numero y porcentaje (%) de pacientes expuestos a hongos durante el primer afio de vida y descenlace (OR) en los
siguientes aspectos de rinitis: presencia de rinitis alguna vez en la vida, diagnéstico alguna vez en la vida de rinitis y

diagnostico médico de rinitis
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EXPOSICION A HUMEDAD O MANCHAS DE HUMEDAD EN EL PRIMER ANO DE
VIDA Y DESCENLACE EN DERMATITIS ATOPICA (DA)

Sintomas de DA alguna Diagndstico de DA Diagndstico médico de
vez en lavida (%) alguna vez (%) DA (%)
SI NO %F; SI NO OR (p) SI NO OR (p)
Exposi- 150 838 150 113 875 165 109 879 166
cibna | SI | 152 (848 (157477) | AL (88.6) (136200 | (D) (89)  (1.36-2.03)
humed P=0.000 4) P=0.000 P=0.000
ad en 691 6153 473 6371 453 6391
el (10.1)  (89.9) (6.9) (93.1) (6.6)  (93.4)
primer | NO
afio de
vida
841 6991 586 7246 562 7270
TO | (10.7) (89.3) (7.5) (92.5) (7.2) (92.8)
TAL

Tabla 9. NUmero y porcentaje (%) de pacientes expuestos a hongos durante el primer afio de vida y descenlace (OR) en los
siguientes aspectos de dermatitis atépica: presencia de DA alguna vez en la vida, diagnéstico alguna vez en la vida de DAy
diagnostico médico de DA.

El total de pacientes expuestos a moho en el tltimo afio fue de 1475 pacientes que corresponde al
18.8% del total de pacientes y de ellos el total de pacientes que presentaron algin sintoma asociado
a cualquier enfermedad alérgica fue de 700 pacientes que corresponde al 47.4 % de los pacientes
expuestos a moho (175 pacientes con sintomas de asma, 363 pacientes con sintomas de rinitis y
162 pacientes con sintomas de dermatitis atdpica).

EXPOSICION A MANCHAS DE MOHO EN EL PRIMER ANO DE VIDA Y
DESCENLACE EN ASMA

Sintomas de asma Diagnostico de asma  Diagndstico médico

algunavez en lavida alguna vez de asma
Sl SI Sl
OR (p) OR (p) OR (p)
Exposicién a . Loa Lo
mohoenel | g, (1.38-1.76) (1.44-2.60) (1.34-2.64)
prlmer_dano de P=0.000 P=0.000 P=0.000
vida

Tabla 10. Exposicion a manchas de moho durante el primer afio de vida y descenlace (OR) en los siguientes aspectos de
asma: presencia de sintomas alguna vez en la vida, diagnoéstico alguna vez en la vida de asma y diagnéstico médico de asma.
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EXPOSICION A MANCHAS DE MOHO EN EL PRIMER ANO DE VIDA Y
DESCENLACE EN RINITIS

Sintomas de rinitis Diagndstico de Diagndstico médico
algunavez en lavida rinitis alguna vez de rinitis
Si SI Sl
OR (p) OR (p) OR (p)
Exposicion a . L Les
mohoenel | g (1.50-1.88) (1.41-2.22) (1.34-2.11)
pnmer_dano de P=0.000 P=0.000 P=0.000
vida

Tabla 11. Exposicién a manchas de moho durante el primer afio de vida y descenlace (OR) en los siguientes aspectos de
rinitis: presencia de rinitis alguna vez en la vida, diagnéstico alguna vez en la vida de rinitis y diagnéstico médico de rinitis

EXPOSICION A MANCHAS DE MOHO EN EL PRIMER ANO DE VIDA Y
DESCENLACE EN DERMATITIS ATOPICA (DA)

Sintomas de DA Diagndstico de DA Diagndstico médico
algunavez en lavida algunavez de DA
Sl SI Sl
OR (p) OR (p) OR (p)
Exposicién a Las » e
mohoenel | (1.10-1.73) (1.08-1.87) (1.11-1.92)
primer afio de P=0.008 P=0.016 P=0.011

vida

Tabla 12. Exposicién a manchas de moho durante el primer afio de vida y descenlace (OR) en los siguientes aspectos de
dermatitis atépica: presencia de DA alguna vez en la vida, diagnostico alguna vez en la vida de DA y diagndstico médico de
DA
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Exposi
-cion a
humed
ad en
los
Gltimos
12
meses

EXPOSICION A HUMEDAD O MANCHAS DE HUMEDAD EN LOS ULTIMOS 12 MESES
Y SINTOMAS DE ENFERMEDADES ALERGICAS EN LOS ULTIMOS 12 MESES

Sintomas de asma (%)

Sintomas de rinitis (%)

Sintomas de DA (%)

Otra Otra

Si NO ER Sl NO respues- I Si NO respues- Ol

(P) ta (P) ta (P)

1.25 1.47 131
175 1300 363 144 968 162 158 1155

S e ey G40 | ae) (o) (65.6) (132293 1 a1 o 783 (L)

No 603 5754 1063 748 4546 531 768 5058
(95)  (90.5) (16.7)  (11.8) (71.5) 84) (12.1) (79.6)
TO 778 7054 1426 892 5514 693 926 62.13
TAL (9.9 (90.1) (182) (11.4) (70.4) 8.8) (118) (79.3)

Tabla 13. NUmero y porcentaje (%) de pacientes expuestos a humedad o manchas de humedad en los Gltimos 12 meses y
presencia de sintomas de enfermedades alérgicas (OR) en los Ultimos 12 meses.

EXPOSICION A MANCHAS DE MOHO EN LOS ULTIMOS 12 MESES Y SINTOMAS DE
ENFERMEDADES ALERGICAS EN LOS ULTIMOS 12 MESES

Sintomas de asma Sintomas de rinitis Sintomas de DA

SI Sl SI
OR (p) OR (p) OR (p)
Exposicion a 1o 1.43 1.18
mohoenel | (0.98-1.49) (1.25-1.64) (0.94-1.48)
prlmer_dano de P=0.08 P=0.000 P=0.152
vida

Tabla 14. Pacientes expuestos a manchas de moho en los Ultimos 12 meses y presencia de sintomas de enfermedades
alérgicas (OR) en los ultimos 12 meses.
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DISCUSION

La prevalencia de enfermedades alérgicas ha aumentado en los ultimos 10 afios debido a diversos
factores entre ellos el cambio climético. Con base en los datos obtenidos en el Estudio Internacional
de Asma y Alergias en la nifiez (ISAAC) fase tres; entre los nifios de 6 y 7 afios de edad, la
prevalencia de aparicion de sintomas asociados con enfermedades alérgicas promediando los 4
centros evaluados fue de: 5.55% para asma, siendo mas prevalente en Mexicali (7.8%); 4.6% para
rinitis, siendo mas prevalente en Mexicali (6.7%); 3.45% para dermatitis atopica, siendo mas
prevalente en Ciudad de México y Toluca (4.1%). En nuestro estudio el porcentaje de pacientes con
diagnostico de enfermedades alérgicas realizado por un médico en los mismos 4 centros (CDMX,
Mexicali, Ciudad Victoria y Toluca) es el siguiente: asma 343 escolares (4.4% del total) que es inferior
al 5.5% reportado por ISAAC y también es menor que la prevalencia de asma tanto en poblacion
latinoamericana 17.3% como en la poblacion mundial 11.5%; rinitis 703 escolares (9% del total) que
es superior al 5.6% reportado por ISAAC y dermatitis atopica 562 escolares (7.2% del total) que es
superior al 3.45% reportado por ISAAC, aunque la prevalencia de dermtitis atopica en nifios de 6 a
7 afios es muy variable reportandose en rangos desde el 0,9% en Jodhpur (India) hasta el 22,5% en
Quito (Ecuador).

El cuestionario aplicado evalUa por un lado la frecuencia de pacientes que cuentan con diagnoéstico
médico de enfermedades alérgicas y por otro lado si los pacientes refieren sintomas clave de estas
enfermedades, como ya se describié con anterioridad el diagdstico de las enfermedades alérgicas
es clinico y llama la atencién que el porcentaje de pacientes con presencia de sintomas de
enfermedades alérgicas (25.3% de asma, 25.5% de rinitis y 10.7% de dermatitis atdpica) es mayor
que el porcentaje de pacientes con diagnéstico médico de estas enfermedades (4.4% de asma, 9%
de rinitis y 7.2% de dermatitis atépica); lo que sugiere que en nuestro pais existe un subdiagnostico
de estas enfermedades que pudiera deberse a multiples factores entre ellos: falta de conciencia
publica de las enfermedades alérgicas y su prevencion, educacion insuficiente a los médicos de
atencién primaria respecto a las enfermedades alérgicas, falta de fomento de un enfoque preventivo
de estas enfermedades, entre otros.

El moho y la humedad en interiores son un problema ambiental importante; se estima que entre el
18% al 50% de las viviendas a nivel mundial presentan esta problematica ), nosotros encontramos
que el 18.8% de nuestros pacientes estuvo expuesto a moho en el Gltimo afio y el 12.6% en el primer
afio de vida. Segun Thacher y cols las regiones con clima calido tienen una prevalencia de moho y
humedad en interiores entre el 10 y el 30%2s5); hosotros encontramos que Ciudad Victoria y Mexicali
gue son regiones de clima calido tienen un porcentaje de pacientes expuestos a humedad / manchas
de humedad en los ultimos 12 meses de 20.7% y 15.6% respectivamente; sin embargo, los centros
que refirieron mayor exposiciéon a humedad / manchas de humedad fueron Toluca durante el primer
afo de vida y Ciudad Victoria en los Ultimos 12 meses; estas ciudades tienen un porcentaje de
humedad relativa anual de 65% y 71% respectivamente, lo que favorece el crecimiento de hongos y
de los 4 centros incluidos son las 2 ciudades mas himedadas; por lo tanto podemos inferir que entre
mayor humedad tiene una ciudad es mayor la frecuencia de exposiciéon a hongos y moho y que por
lo tanto es necesario implementar medidas para disminuir el porcentaje de humedad relativa en las
viviendas de estas ciudades y ser ain mas cautelosos si habitan pacientes con enfermedades
alérgicas.

Nuestros resultados confirman que la exposicién a moho/humedad se asocia con la presencia de
enfermedades alérgicas; nosotros utilizamos la misma metodologia que han empleado otros autores
en algunos paises que también participan en GAN quedando demostrado que la asociacion existe y
gue es aun mas fuerte en los paises en vias de desarrollo como el nuestro.

Hwang y cols reportan que padecer asma se asocié con exposicion a humedad / moho con un OR
1.69, IC 95% (1.67-2.45); y si solo se toma en cuenta la presencia de manchas de moho visibles el
OR fue de 1.76, IC 95% (1.18 a 2.62) 3. Quansah y colaboradores; reportan un OR de 1.5 entre
cualquier exposicion a humedad / moho y el inicio del asma, IC 95% (1.25-1.80; p=0,001) (2¢); @
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diferencia de estos estudios, nosotros encontramos que la aparicion de sintomas de asma es 1.58
veces mas probable en los pacientes expuestos a humedad en el primer afio que en aquellos que
no se expusieron; similar a lo reportado en la literatura y que el diagndstico de asma realizado por
un médico se asocia con exposicidon a humedad en el primer afio de vida con un OR de 1.97 y con
exposicién a manchas de moho en el primer afio de vida con un OR de 1.92. En nuestro estudio la
probabilidad de que los pacientes presenten sintomas de asma actuales es de 55% en aquellos
pacientes expuestos a humedad en los Gltimos 12 meses y de 54% en aquellos pacientes expuestos
a manchas de moho en los (ltimos 12 meses; que también corresponde a lo reportado en estudios
realizados en escolares de otros paises.

En cuanto a la rinitis, en la literatura se reporta que la rinitis alérgica aparece 1.87 veces mas ante
la presencia de moho que cuando no hay exposicion a mohoas; otros autores como Caillaud y cols
reportan un OR de 1.35 para la presencia de sintomas de rinitis alérgica en pacientes con exposicion
a moho (19) y Hahm y cols un OR de 1.28 (IC 95% = 1.09-1.51) en pacientes coreanos 1); NOSOtros
encontramos que el diagndstico de rinitis es 1.77 veces mas cuando hubo exposicion a manchas de
moho en el primer afio de vida por lo tanto nuestro resultado apoya que la exposicion a
moho/humedad incrementa la probabilidad de presentar rinitis y fue mayor que los reportado por
otros autores.

Tsakok y cols publicaron que la exposicién a humedad / moho en el primer afio de vida incrementan
el riesgo de presentar dermatitis atépica reportada por los padres con un OR de 1.94 (s2); nuestro OR
fue de 1.66; ligeramente inferior a lo reportdo a la literatura. Cai y cols encontraron que la presencia
de manchas de moho en la residencia actual, podrian aumentar en un OR 1.34 la probabilidad de
presentar dermatitis atopica actualmente y las manchas de humedad podrian aumentar en un OR
1.38 la probabilidad de presentar dermatitis atdpica actualmente en escolares de Shanghai (s3);
nuestros OR fueron de 1.18 para presencia de manchas de moho en los Gltimos 12 meses y 1.31
para la presencia a manchas de humedad; similar a lo reportado en la literatura en escolares de
Shanghai.

Nuestra hipétesis alterna fue que la exposicion a humedad durante el primer afio de vida incrementa
la probabilidad de presentar sintomas de asma OR 1.53, rinitis OR 1.28 y dermatitis atépica OR 1.41
en escolares; esta hipétesis la realizamos con base en estudios ya referidos previamente. En el
presente estudio encontramos que la exposicién a humedad en el primer afio de vida incrementa la
probabilidad de presentar sintomas de asma OR de 1.58, rinitis OR de 1.57 y dermatitis atépica OR
de 1.50 en edad escolar; por lo que se acepta la hipétesis alterna; encontrando que la probabilidad
de presentar sintomas de enfermedades alérgicas en pacientes expuestos a humedad durante el
primer aflo de vida es mayor en poblacion mexicana que lo reportado en el resto de la literatura
mundial.

Consideramos que es importante implementar medidas preventivas contra la humedad y el moho en
los hogares, especialmente de aquellos nifios con diagnéstico de alguna enfermedad alérgica; sin
embargo, se necesitan mas estudios para evaluar si en poblacion mexicana la modificacion del
entorno doméstico para reducir la humedad y el moho disminuye la probabilidad de presentar
sintomas de estas enfermedades. También sera Util en futuros estudios realizados en poblacion
mexicana evaluar si la dosis de exposicion a humedad/hongos es proporcional a la gravedad de los
sintomas de las enfermedades alérgicas y emplear técnicas cuantitativas de medicién como por
ejemplo medir de la actividad enzimatica en el aire para identificar patrones de agentes causales.
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CONCLUSION

Nuestro estudio confirma los hallazgos encontrados previmente en estudios realizados en otros
paises de que existe un efecto adverso de las condiciones de la vivienda himeda que favorecen la
aparicion de sintomas de enfermedades alérgicas en poblacion mexicana; y que los centros con un
mayor porcentaje de humedad relativa anual, también fueron los que tuvieron mayor porcentaje de
exposicibn a moho y como consecuencia mayor probabilidad de presentar sintomas de
enfermedades alérgicas.

La exposicion a la humedad/moho, tanto en el presente como durante el primer afio de vida, se

asocio significativamente con una mayor probabilidad de presentar sintomas de asma, rinitis alérgica
y dermatitis atépica en edad escolar.
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LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Al interpretar los hallazgos de este estudio, se deben considerar algunas limitaciones. Una de ellas,
es el sesgo de recuerdo que es comun entre los estudios transversales; ya que los cuestionarios
fueron contestados por los padres o tutores de los pacientes obteniendo la informacion sobre
enfermedades alérgicas y exposiciones ambientales retrospectivamente

La sensibilizacion a los principales alérgenos del moho como A. fumigatus y Alternaria; es un
marcador de exposiciébn a moho que ha mostrado ser superior que la informacion obtenida por
cuestionarios acerca de la presencia de moho/humedad de forma visual para correlacionar el efecto
de los hongos en las enfermedades alérgicas. En este estudio no se reporté si existe sensibilizacion
a los principales alérgenos del moho y consideramos que seria un area de oportunidad para llevar a
cabo nuevos estudios.

En estudios previos se ha demostrado que la evaluacidn de la exposicion basada en la inspeccién
produjo estimaciones de mayor riesgo que los autoinformes, lo que sugiere que los sujetos del
estudio tienden a subestimar su exposicion a la humedad interior y los problemas de moho; seria de
utilidad disefiar un nuevo brazo de este estudio visitando los hogares de los pacientes para
corroborar la presencia o asuencia de moho,sin embargo, este tipo de estuidos son muy costosos.
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ANEXOS

1. Cuestionario GAN (escolares)

EMPRAEAP

Estudio Mexicano de Prevalencia de Asma
y Enfermedades Alergicas en Pedialna

Cuestionario para nifios de 6 - 7 afios
(Para ser llenado por madre, padre o tutor)

Lea cuidadosamente cada pregunta antes de contestar y margue
la respuesta comrecta. NO DEJE PREGUNTAS S5IN CONTESTAR

Nombre del Alumno (a):

MNombre de |a Escuela:

Edad del Alumno (a): afios

Fecha de nacimiento del estudiante (diafmes/fafio): / /!

Género: 1=Hombre () 2= Mujer O

Peso: Kg. Talla: om.
*Perimetro Abdominal: oam
Tipo de Cuestionario: [ ]

Centro: [:] D
Codigo de la escuela: [:] C]
ratio: (J(J (I

Folio Al: [:] C] D D
raionz () (] (] (]

Fecha (dia/mes/fafic): ! /

Jopp)saniua |3 Jjod opouajj Jas piod
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Preguntas:1-17.5 SOBRE LA RESPIRACION DE SUHUO ]
1. ALGUINAVEZ é5u hijo hatenido tos con sibilancias o silbido en el pecho?
s [ Ne (3
Si surespuesta fue “NO", pase ala pregunta 7.

2. {Qué edad tenia su hijo cuando empezd con sibilancias o silbido en el pecho?

O Menos de 1 afio O1a2ahos
O 3adafos 05 a6afios
O M de 6 afios

3. EH_FLE_I.LLIM@_E_MESL £5u hijo ha tenido tos sibilancias o silbido de
pec
g [ ne [
Si surespuesta fue "NO”, por favor pasa ala pregunta 7.

4. EN_LOS ULTIMOS 12 MESES, ¢Cudntos cuadros de tos con sibilancias o silbido
del pecho hatenido su hijp?

Cningune  Ji1az Claan C ) masde12

5. EN_LOS ULTIMOS 12 MESES, ;Cudntas veces en promedio, se ha despertado su
hijo por un cuadro de tos o sibilancias o silbido de pecho?

O Nunca
O Una noche por semana
O 2 0 mads noche s por semana

b. ES ¢Su hijo ha tenido tos con sibilancias y silbido tan
intens o que al hablar tuwviera que tomar aire entre una palabray otra

a O3 Ne (3
7. éLe han dicho gque su hijo tiene asma? g 3 no I
Sisurespuesta fue “NO”, pase a la pregunta 16.
B. {El asima de su hijo ha sido diagnosticado por un doctor?
a O Nne [

9.{tene usted un plir; por escrito Ih:;a:ra ¢l tratamiento del asma de su hijo y sabe
gue hacer en caso de presentar sintomas ?

s 0O Ne [

10. EN ILTIM M ¢Su hijo ha usado algin medicamento inhalado
(spray, nebuhzacion) para ayudar en caso de tos con dificultad para respirar, sibi-
lancias o silbido de pecho?

i O ne [
Sl su re spuesta fue “NO”, pase a la pregunta 11. !
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10AEN LOS ULTIMOS 12 MESES. Margue con una cruz gue tan frecuente ha usado
su hijo los medicamentos inhalados enletados a continuacidn.
Mota: Puede marcar mas de una.

Tipo de rredi camen b Sdln I:ull'_lhst st Daar s
B B LENTLA N

53 Bwitamod & wanlolkn

Sa Baitamod con el pes o Do s wenl

H-eﬁm-'leuml Ea" 5 IR Y A

Dol ranarty o M by esrey

Flu Tea soe 3 & Fliotide

Basdeesnnata, Pulme ool o J32od

Fof modaiol 2of budasodeda o Sy mbaod o
Vannam

Sabmetarol con funicasena o Serande o
Lasfli g o Flnicwe et

For modenod oo BeCinem o a5ona o |nnowair

Mo se: D
11.EN LOS ULTIMOS 12 MESES, Ha tomado su hijo algin medicamento [pastilla,

capsula, jarabe, potas) para ayudar en caso de tos con dificultad para respirar,
sibilancias o silbido de pecho? Sin haber tenido gripa o infeccidn

si [ Ne [
5 larespuesta es "NO”, por faver pasa ala pregunta il

11A. EN_LOS ULTIMOS 12 MESES, Marca con una cruz que tan frecuentemente su
hijix ha usado estos medicamentos [tabletas, capsulas, pastillas, jarabes).

Tipo de medi cament o Sty il ke S8 Menos de unia DRar i
PECESS SEfMANA

Mo ntelukast |Singulair]

Salbedtarried (B oflux]

iOhermbart erol {IMiueo i brol )

Tenfilina (Amincefeds son o Teolong|

Predn sona (Metioorten]

Prednsoiona (Meticon en o Fopred]

Dexameiasona (Akin]

Beiametasona (Celeastamine o Celssione]

Oy & § -andiar |

Mo se: |:i

12. EN LOS ULTIMOS 12 MESES, ;Cuintas veces ha tenido que llevar a su hijo al
doctor de manera urgente por problemas por tos que haya ocasionado dificul-

tad para respirar, sibilancias o silbido de pecho?

O Ninguna
0 1a3veces
O 4212 veces

O Misde 12 veces !
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13, EN LOS ULTIMOS 12 MESES, ¢Cudntas veces ha tenido que llevar a su hijo a

urgencias pers sin necesidad de guedarse internado por tos dificultad para res
pirar , sibilancias o silbido de pecho?

O Ninguna

O Deladveces
O Dedal2veces
O Misde 12 veces

14, EN LOS ULTIMOS 12 MESES, ¢Cudntas veces ha tenido que internar a su hijo
por problemas con su respiracion gue e haya ocasionado tos dificultad para
respirar sibilancias o silbido en el pecho?

O Ninguna

O De1l

O De2

O Misde 2 veces

15. EN LOS ULTIMOS 12 MESES, ¢ Cudntos dias (o parte del dia) ha faltado a la es-

cuela por tos, dificultad para respirar, sibilancias o silbido de pecho?

O Ninguna
O 1a3
O 4a12
Mais de 12 veoes

16. EN_LOS ULTIMOS 12 MESES, ¢Su hijo a tenido un cuadro de tos, sibilancias o
silbido de pecho durante o despuds del ejercicio?

si [ Ne [

17. EN_LOS ULTIMOS 12 MESES, {Ha tenido su hijo tos seca por la noche, que no
sea por gripa o resfriado?

s L Ne [

*17.1 EN LAS ULTIMAS 4 SEMAMNAS. iTuvo su hijo durante el dia tos con dificultad
para respirar o sibilancias o silbido del pecho. MAS DE 2 DIAS POR SEMANA?

LU No [

*17.2. EN LAS ULTIMAS 4 SEMANAS. {Se despertd su hijo en la noche por un
cuadro de tos con sibilancias o silbido del pecho o dificultad para respirar, AL
MENDOS 1 VEZ POR SEM ANAT

S — No -
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*17.3 EN LAS ULTIMAS 4 SEMANAS. {Tuvo que darle sabutamol, ventoln o
combivent a su hijo por un cuadro de 10 con dificultad para respirar o
sibilancias © silbido de pecho. MAS DE 2 DIAS POR SEMANA?

s O Noe [

*17.4 EN LAS ULTIMAS & SEMANAS. ¢ Tuvo su hijo kmitacién de la actividad fisica o
faltd a la escuela por un cuadro de tos con dificultad para respirar o sibilan-
¢las o silbido de pecho. AL MENOS 1 VEZ?

s O3 Noe [
*17.5 EN LAS ULTIMAS 4 SEMANAS. :Tuvo necesidad de ir a urgencias o ser
hospitalizado su hijp por una cuadro de tos con dificultad para respirar o
sibilancias o silbido de pecho. AL MENDS 1 VEZ?

si 3 Ne [
Preguntas 18 -25: SOBRE PROBLEMAS DE LA NARIZ QUE OCURREN CUANDO ]

NOSE ESTA RESFRIADOD O CON GRIPA

18- JALGUNA VEZ EN SU VIDA Su hijo ha tenido estormudos muy frecuentes,
stummiento nasal o nane tapada sin estar resfriado o con gripa?

s [ Ne [

S su respuesta es “NO®, pasar a larespuesta 24

19. {Quéeé edad tenia su hijo cuando empezd con estomudos muy frecuentes,
sSfurnmeento nasal o nant tapada, 3n e31ar resinado o con gripa s

O Mencidel afo
QO 1a2ahos
O Jadahos
O 5a6ados
O Masde6 afos

20. EN LOS ULTIMOS 12 MESES, :Su hijo ha tenido estormudos muy frecuentes,

escurmimiento nasal o nariz tapada SIN ESTAR RESFRIADO © CON GRIPA?
g Noe [
S su respuesta es “NO”, pasar a la pregunta 24

21. mum éLos proble mas de 1a nariz de su hijo (estornudos

muy frecuentes, escurrimiento nasal o nariz tapada) se acompafian de
comeron en b nariz?

s O No -
2 mﬂmgg élos problemas de la nariz de su hijo (estornudos
muy frecuentes, escurnmiento nasal nare li;idil s¢ han aompafado de
enrojecimiento, comezon en los ojos y lagrimeo

5 - No '[:] .
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23.EN LOS ULTIMOS 12 MESES, ¢ Qué tanto han afectado la vida diaria de su hijo
los estornudos frecuentes, escurrimiento nasal, nariz tapada y comezdn de nariz?

O Nada

O Poco
Moderadamente
Mucho

*23.1 iEn cual o cudles de los GlHmos 12 meses, s¢ presentd en su hijo el cuadro de
estornudos muy frecuentes, comezdn en la nariz, escurrimients de moCo atuoso ¥
ohstruccidn nasal? Se puede marcar mas de un mes

Enero
Febrero
Marzo
Abril
O Mayo
Q Junio
O Julio
8 Agosto

Septiembre
Octubre
Noviembre
O Diciembre
24 iAlguna vez le han dicho gue su hijo Bene rinitis alérgica?
si (3 No [
Sisurespuestaes "NO", pasar ala pregunta 25.1
25 ila rinitis alérgica fue diagnosticada por un médico?

si Noe [

Preguntas de 25.1 — 25.5: SOBRE PROBLEMAS RESPIRATORIOS DEL SUENO ]

EN LOS ULTIMOS 12 MESES:

*25.1 Ronca su hijo mientras duerme
s [ Mo

=252 Durante o sueno é5u hijo [a) tene dificultad o hace mucho esfuerzo para
respirar?
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23 EN LOS ULTIMOS 12 MESES, ;Qué tanto han afectado la vida diaria de su hijo
los estornudes frecuentes, escurrimients nasal, nariz tapada y comezdn de nariz?

O Nada

O Poco
Moderad amente
Mucho

*23.1 iEn cudl o cudles de los Glimos 12 meses, se presentd en su hijo el cuadro de
estornudos muy frecuentes, comezdn en la nariz, escurrimients de moCo aCUoSD ¥
obstruccién nasal? S5e puede marcar mas de un mes

Enero
Febrero
Marzo

O Abril
Mavyo

O Junio

O Julio
Agosto
Septiembre
Octubre

O Noviembre

O Diciembre

24 jAlgunaver le han dicho que su hijo Sene rinits alérgica?
si [ No [
5isu respuesta es "NO”, pasar ala pregunta 25.1
25 ila rinitis alérgica fue diagnosticada por un médico?
si O Ne [

Preguntas de 25.1 — 25.5: SOBRE PROBLEMAS RESPIRATORIOS DEL SUERO ]

EN LOS ULTIMOS 12 MESES:

*25.1 Ronca su hijo mientras duenme
s 3 Ne [
#25.2 Durante o suefio é5u hijo (a) tene dificultad o hace mucho esfuerzo para
respirar?
s [ Noe [
*25.3 Durante el sueiio su hijo [a) Hene periodos o pausas en gue deja de respirar?

si [ Ne [J
*25.4 iLe ha dicho un médico gue su hijo tene grandes las anginas?
g O Ne [
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Preguntas 26 a 33: SOBRE LA PIEL DE SU HUO ]

26. § ALGUNA VEZ, ¢5u hijo ha tenido erupcion en la piel con comezon que aparece
¥ desaparece y dura por lo menos 6 meses?

s 3 Ne [
S su respuesta es “NO, pasar a la pregunta 32

-

27, LH_L%!.M]ML{SU hijo ha tenido erupcion en la piel con
comez
s [ Ne [
S su respuesta fue “NO”, pasar ala pregunta 32

28 ¢{5u hijo ha tenido erupcidn en la piel con comezdn en cualguiera de los

ﬂ&iﬂﬂtﬂi lugares: F!ingu es de los hrami.. detrds de las rodillas, enfrente de los
tobillos, entre los gluteos o alrededor del cuello, orejas u ojos?

I Ne [

*28.1 iEn qué parte del cue le salid a su hijo erupcion en la piel con comexdn?
Mﬁ:mgcﬁmsdem. ’ v i

O Pliegues de los codos
Atras de las rodillas
Alrededor de los ojos
En el cuello

Q En los tobillos

O Enlas orejas

O Enlas nalgas

Q Enotro lugar

29, { A gué edad su hijo tuvo por primera vez erupcidn en la piel con comezon?

O Antes de los 2 aflos
O 2 adafos
O 5 o mis afios

30. EH_IJ:S_#L]]MF[SJT.MSLS éSe IF ha guitado por completo & curado a su hijo
erupcion en la piel con comezén

S Ne [

31EN LOS ULTIMOS 12 MESES, {Qué tan a frecuente se ha desfnnadu su hijo por
la noche debido a la comezdén ocasionada por la erupcion en la piel?

O Nunca
8 Una noche por semana
Dos o miis noches por semana

32 iLe han dicho alguna vez gue su hijo tiene dermatitis atopica o neurodermatitis ?
s I Ne [
Sisu respuesta fue “NO”, pasar a la pregunta 34

33 (Bl diagndstico de dermatitis aldpica ¥y neurodermatitis fue diagnosticado por

un medico?

s O Ne [
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34 iQué tan frecuente, la madre del nifle tomo paracetamol durante el embarazo
de su hijo?

O Nunca O Al menos unavez en el embarazo
O Al menos una vez al mes O Mas frecuente
O Mo wé

35 (Tuvo la madre del nifo contacto con animales de granja [ borregos, caballos,
cerdos, vacas, cabras) al menos una vez por semana durante el embrazo de su
hijo?

si 3 Ne [

36 {La madre del nino fumd durante el embarazo de su hijo?
si O] Ne (3
*36.1 La mamad de su hijo tuvo contacto con algun flumador durante el embarazo de
su hijo
si [ Ne [

37 (Habia alfombra en la casa donde wivia la madre de su hijo durante su
embarazo?, Marque con una cruz las optiones gue sean Necesanas,

O Enlasala

En el dormitorio de la madre
O En otros cuartos
O sin alfombraen la casa

38 {5u hijo fue prematuro? (nacid 3 semanas o mas antes de lafecha esperada)
g [ Ne [

*38.1 {5u hijo nacid por cesarea?
si Ne [

Preguntas 40~ 50: SOBRE LOS PRIMEROS 12 MESES DE VIDA DE SU HUOD ]

39 iCudlfue el peso de su hijo [a) cuand o nacié? Kg
40 ¢5u hijo tomd leche materna en algun moments?

si [ Ne [

Sisu respuesta fue “NO", pasar a la pregunta 41
40a {Por cudnto tempo tomd leche materna su hijo?

O Menosde 6 meses ODe 6al2 meses O Mas de 12 meses

40b ¢Cudnto tiempo tomd leche materna su hijo sin agregarle otros alimentos o
liguidos a la dieta? [lactancia materna exclusiva)

) Menosde 2 meses
D 2 a4 meses
De 5 ab meses
Mas de 6 meses

40c. ¢ A que edad empezd a dar a su hijo (a) papillas [frutas o verduras) o alimentos
diferentes alaleche?

O Antes del 40 mes de vida
) Entreen 4 y 6o mes de vida .
O Después del 6 mes de vida

| Preguntas 34 - 39: SOBRE EMBARAZO Y NACIMIENTO I
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41 EN LOS PRIMEROS 12 MESES DE VIDA, /Qué tipo de leche tamd su hijo prinei
palmente? MARQUE CON UNA CRUZ SOLO UNA OPCION EN CADA COLUMNA.,

Tipo de leche Del a 6meses De7a 12 meses
Leche materna

Formuls infantl

Lache entera pasteurizada |leche da
caja, bote o bolsa) KO TETRAPAK

Leche baja en graza pasteurizada (lkeche
de caja, bote o bolsa) NO TETRAPAK

Lache en TETRAPAK
Leche hervida, bronca
Ledhe mo herndda, bronca
Leche de soya

Leche de amoz

Lache HA

Lache decabra

Leche de almendra

Ninguna de las previas

Otras |anotar)

42, mpﬁ%@mmma £ Su hijo tomd paracetamol o tempra
para guitarle la e
5

— Noe [

43. EN_EL PRIMER ,ﬁ.ﬁﬂg DE pﬁpil:u.zintas infecciones de bronguios, bronguitiis o
ONEoN Eumona Tuvs su hajos

) MNinguna
; ah
6o mas
44, EN LOS PRIMERDS 12 MESES DE VIDA, ile dieron algin antibiético a su hijo?
s [ Ne [J
5 su respuesta fue “NO", pase a la pregunta 45

b d.LEi.EElI!.I i Cudntos tratamientos con antibidtico
EH Ieron a su Eﬁﬁmﬁﬁﬂmﬁ c i

S|
O 2as
6o mas

44B. EN LOS PRIMEROS 12 MESES DE VIDA, {Algun antibidtico que le dieron a su

hije  fue ra tratar una mieccion de los brongquios, bronconeumonia,
bronguitis

s [ Ne [

45, E%LEM&EEWM (El nifie tuve en su habitacién una
cobija o tapete de pie Megos

s Ne [ .
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*45.1.EN_LOS PRIMEROS 12 MESES DE VIDA (Tuvo contacto su hijo con

fumadores?

si 3 Ne [

46. ENEL PRIMER ANO DE VIDA DE SU HUQ, ¢ Tuvieron gato en casa?
si Ne [

47. ENEL PRIMER ANO DE VIDA DE 5U HUO ¢ Tuvieron perro en casa?
si No [

48. EN EL PRIMER ANO DE VIDA DE SU HUOQ tuvo contacto regular con animales de

granja (por lo menos 1 vez a la semana con vacas, cerdos, cabras, borregos.)
s O No [

49.DURANTE EL PRIMER ANO DE VIDA ¢(Tuvo su hijo un cuadro de tos con
sibilancias o silbido en el pecho?

si O3 N 3
SO.DURANTE EL PRIMER ANO DE VIDA DE SU HUO (Fue tratade con
medicamentos inhalados u orales para ayudarle con cuadre de tos con
sibilancias o silbido de pecho? {(Cuando NO tenia resfriado o gripa)
si [ Noe ([
Sirespondio “NO*, pasar a la pregunta 51

S0a. Marca con una cruz gue tan frecuente usd su hijo cada uno de los siguientes
medicamentes DURANTE SU PRIMER ANO DE VIDA

Sk Cumnco Ihenos de Daari
weneceifabs | wna vemana

Salbutamod o venloln

SaBbutamod oon pratrop o o Combivent.

INHALADDS | feciometasona, Ovar o Muraba

Fiplng bepa oud
¢ — & Cichesonads o Alveio

Futicasona o F ko hide

Basdesomnida, Pulmicor o Jagodi

Salbutamol, Oembutensd

Prednaoiona, Metiiof leione Fiopred,
Betamelasona, Celestamine Celeilone

ViA ORAL Teollina o Amin osleds hon o Teolong

Montelubknt, Sngular, Everal,
G nedt 1, Il onipee i

Antibaitico
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Preguntas 51— 64: SOBRE ASPECTOS EN LA VIDA DE SU HUIO
Y SU AMBIENTE

51. i5u hijo asistd a guarderia cuando tenia menos de 3 afios de edad ?
Si ] Ne [

51a. S respondid 5. ZA qué edad asistd por primera vez a la guarderia?
[conteste con ndmenas ) afos MEses

52, {5u hijo asistd a la escuela [kinder, preescolar) cuando era mayor de 3 afios?
Si L] Ne [

52a. S respondid 5. A qué edad? (conteste con numers)
afos meses

53. ZCUANTAS VECES A LA SEMANA realiza su hijo actividad fisica intensa, que sea
suficiente para agitar su respiracién?

O Ocasionalmente o nunca
O 1a2wveces por semana
O 3o masveces por semana

54. DURANTE UNA SEMANA NORMAL DE 7 DIAS, iCudntas horas al dia (24 hrs), ve
su hijo televisidn? (Incluyendo peliculas o videos)

O Menos de 1 hora
) 1a3horas
) 3asShoras
) Masde 5 horas

55. DURANTE UNA SEMANA NORMAL DE 7 DIAS, i Cuintas horas al dia (24 hrs)

usa su hijo la computadora (jugar videojuezos, tabletas o celular) o esta en in-
ternet (chatear, facebook, twitter, juegos o youtube)?

) Menos de 1hora
) 1a3horas
) 3 a5horas
3} Mas de 5 horas

*55.1 ;Oué tipo de combustible se wutiliza habitualmente en su casa PARA
COCINAR?

() Bectricidad
() Gas (estufa de gas)
3 Leda, carbdn o petrdleos
() Ninguno
Otro (especifigue por favor)

*552 iQué tipo de combustible se wtiliza habitualmente en su casa PARA
CALENTARSE?

() Bectricidad
{0 Gas [calentador de gas)
i3 Lefa, carbén o petréleo

O Ninguno
Otro (especiigueporfavor)
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56, Alguna vez le han dicho gue su hijp Bene neumonia o bronconeumonia?
si 3 Ne [
57. é5u hijo tiene gemela?
s 3 Ne [
58, iCuantos he rmanos mayores tene su hijo?
MNumero: , poner 0 i no tiene hermanos mayores
59. {Cuantos he rmanos menores tiene su hijo?
MNumers: , poner 0 si no Bene hermanos menores
60, ¢5u hijo nacid en México (pais)?
si [ No [
B0a. S respondid NO, (En que pals nacid?

61, (Cuantos anos ha vivido su hijo en México [pais) 7

62, i D¢ gué material es o fue el piso del cuarto de su hijo (a)? (Margue con una

cruz las gue sean necesarias)

En este Durante &l pri- En algin oiro
momento mer afio de edad momento

Tapete de pared a pared

Pizo lmo sin af ombra

Piso liso con aflombra

Pio de hema

63, i{Usted realizd algon cambio en su casa para intentar prevenir tos, dificultad

para respirar, silbados o silbidos de pecho,?

O s
O no

O Ninguna [no tiene esas enfermed ades)
*563.1 {Hasta que aho estudid la mama de su hijo?

O Primaria (completa o incompleta)

O Secundaria [completa o incompleta)
O Preparatoria (completa o incompleta)
O Universidad (completa o incompleta)
O Maestria (completa o incompleta)
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64. En la calle donde vives, {Qué tan frecuentemente pasan camiones entre
SeMmanar

O Nunca

O Raravez
O Frecuentemente en el dia

OLa mayor parte del dia

*64.1 {ALGUNOD DE LOS PADRES O HERMANOS, tienen alguna enfermedad como
bronguitis , asma, tos con sibilancias o silbido en el pecho , estornudos muy
frecuentes, comezdn en la nariz, moCo acuoso, nariz tapada, enrojecimiento
oCular, lagrimeo, comezon en ojos o ronchas con comezon ?

si O3 Ne [J
Si respondiste que “NO”, pasa a la pregunta ala pregunta 64.3

*64.2 (Cuidl miembro de la familia tene alguno o varios de los problemas
anteriores? Puedes marcar mas de uno

O Papa
O Mamd
O Hermano [a)

*64.3 ACTUALMENTE ¢5Su hijo tiene contacto con fumadores DENTRO DE LA CASAT
si O3 Ne [

*64.4 S contestd gue sia la pregunta anterior ¢Quién fuma en casa (se puede
marcar mas de uno)?

O Papd

O Mami

O Hermanos
O Abuelos
O Owos
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2. Cuestionario GAN (adultos) Solo se anexan preguntas de interés

Preguntas 25 — 42: SOBRE SU VIDA Y SU AMBIENTE ]
25. ¢ Hasta que ano estudio?
QO Primaria O Licenciatura O Doctorado

O Secundaria O Maestria

26. ¢ Hay o hubo en su casa manchas de humedad o manchas de moho en paredes,
techo o cualquier otro sitio? (marque con una x lo que corresponde).

26 a. Manchas de humedad

Durante el embarazo
de este nifio

Durante el primer afio
de vida de este nifio

En algin otro
momento

En este momento

i

Si

Sl

Si

No

No

No

No

26b. Manchas de moho

En este momento

Durante el embarazo
de este nifio

Durante el primer afio
de vida de este nific

En algin otro
momento

3

Si

Si

i

Nao

No

No

No

Si respondio que "NO” a todas las opciones de manchas de humedad o moho,
pase ala pregunta 29.

27. Marque con una cruz el o |os lugares de la casa en donde estan estas manchas
de moho o humedad. Puede marcar mas de una opcién.

Si No

Sala

Dormitorio de los Padres
Dormitario de su hijo
Cocina

Bano

Otros
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