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MARCO TEORICO

ASMA

El asma es la enfermedad cronica mas frecuente en la edad pediatrica. Es un
padecimiento heterogéneo, caracterizado por inflamacién cronica de la via
aérea, incluye diversos fenotipos que comparten manifestaciones clinicas
similares, pero de etiologias probablemente diferentes, caracterizado
principalmente por dificultad respiratoria, opresion toracica, tos y sibilancias (8).

FISIOPATOLOGIA DEL ASMA

En la mayoria de los nifios asmaticos, el patrén inflamatorio caracteristico
incluye un aumento del numero de mastocitos, eosinofilos activados, células
natural killer y linfocitos T helper tipo 2, los cuales liberan mediadores que
ocasionan los sintomas de la enfermedad (8).

La mayoria de los pacientes asmaticos estan relacionados con alérgenos
derivados de acaros de polvo las cuales muestran propiedades que son
capaces de penetrar la barrera epitelial e interactuar directamente con las CD
de la mucosa. Durante este tiempo, las células dendriticas cambian para
expresar una gran variedad de moléculas de adhesion asi como estimuladoras.
Estas moléculas son reconocidas por los linfocitos T los cuales interactuan con
las células dendriticas para crear una sinapsis inmunologica que facilita la
presentacion de alérgenos. Ademas, una minoria de linfocitos Th2 alérgeno-
especifica migra a los foliculos de células B para iniciar el cambio de clase de
inmunoglobulina de Ige a IgE. (1).

Ya producida la sensibilizacion, la exposicion adicional de las vias aéreas al
alérgeno resulta en una respuesta temprana de broncoconstriccion dirigida por
mastocitos, la cual tiene una duracion de 5 a 90 minutos e involucra liberacion

de histamina, prostaglandina Do (PGD») y leucotrieno C4 (LTC,4) dependientes

de IgE, que de manera subsecuente se transformara en LTD4 y LTE4 (2).

ASMA OBESO



Este tipo de asma es un tipo de fenotipo en el que intervienen diversos factores
fisiopatoldgicos propios de la obesidad que se traducen en incremento en la
morbimortalidad de los pacientes y severidad del asma, disminucién de la
calidad de vida y pobre respuesta a tratamiento médico, dentro de estos
factores se incluyen la genética y epigenética de la obesidad, el metabolismo
del paciente incluyendo resistencia a la insulina y sindrome metabdlico, estado
proinflamatorio que afecta directamente a la via aérea y la nutricion sobretodo
con deficiencias de nutrientes y cambios propios de la via aérea como la
obstruccion de la misma por el sobrepeso e incremento de grasa y disanapsis
pulmonar (incongruencia en el crecimiento del parénquima pulmonar y el
calibre de las vias aéreas respiratorias que conduce a pulmones mas grandes
con flujos normales pero comparativamente mas bajos comparado con

pacientes sanos) e hiperrespuesta bronquial en el asma (Forno 2016).

Existe una rapida proliferacion de tejido adiposo y un ambiente hipdxico
resultante que es producto del retraso de la neovascularizacion del mismo y
que propician el estado proinflamatorio. Existen ademas las ADIPOQUINAS
que son sustancias producidas por el tejido adiposo, la mas abundante es la
adiponectina y que tiene efectos antiinflamatorios mediados por la estimulacién
de interleucina 10, en pacientes obesos esta sustancia se encuentran
disminuidas por lo que el estado proinflamatorio propio de la obesidad se
incrementa. -“La leptina es otra sustancia que produce el tejido adiposo y que
ejerce efectos inmunomoduladores de tipo proinflamatorio como el aumento de
las respuestas mediadas por IFN gama, aumento de la inmunidad de las
células T CD4, activacion de los mastocitos y activacion de factores de
transcripcion con NF kB”- (Neumol Pediatr 2019).

Se ha encontrado que en pacientes obesos el uso de esteroides orales como
adyuvantes en el tratamiento del asma, son mas utilizados ya que en estos
pacientes el control de la enfermedad es mas dificil por fisiopatologia de la

obesidad y del estado proinflamatorio que conlleva.

MECANICA VENTILATORIA EN PACIENTES OBESOS



Otros factores implicados en el dificil control del asma en pacientes obesos y la
necesidad de mayor uso de esteroide ya sea inhalado o sistémico es el de la
anatomia propia de la via aérea en estos pacientes, cabe resaltar que el
paciente obeso cuenta con un déficit pulmonar obstructivo con FEV1 bajo. En
un estudio en realizado en Taiwan de mas de 2700 taiwaneses se demostro
que la capacidad vital forzada fue el mediador mas significativo entre la
obesidad central y asma infantil, en conclusion los pacientes obesos tienen un
compromiso importante de la ventilacion y obstructivos por lo que es aun mas
dificil el control del asma con esteroides y por lo tanto el incremento en dosis

de los mismos.

En un estudio realizado en Estados Unidos publicado en el 2019 se utilizaron
variables independientes que incluyeron el estado de peso durante el periodo
de estudio de los pacientes utilizando el IMC definiendo un IMC de 95 como
obesidad y sobrepeso entre la percentil 85 y 95 para la edad y definieron 3
grupos:

Pacientes sin sobrepeso, pacientes que en momentos de las consultas se
encontraban en sobrepeso y en otros momentos no, y los pacientes que en
todas las consultas y seguimientos se encontraban en sobrepeso y obesidad,
con una edad entre los 5 y 18 afios de edad y el uso de esteroide sistémico,
entre los que se utilizaron dexametasona, metilprednisolona y prednisona, -
‘encontrando asi que los nifios que siempre tuvieron sobrepeso y obesidad en
las consultas tuvieron una tasa del 14% mayor de prescripcion de esterioides
orales que aquellos que no se encontraban en sobrepeso’-. Se estudié ademas
la relacidn entre pacientes latinos y pacientes blancos en los que se concluyé
que los pacientes latinos, (que en este caso nuestra poblacion mexicana es
mas propensa a padecer sobrepeso y obesidad), tuvieron tasas mayores de
prescripcion de esteroides orales que en pacientes blancos y con peso
adecuado para la edad. (Lucas, 2019).

Se observo ademas en un estudio de tipo ensayo clinico aleatorizado en el que
participaron 1041 niflos con asma de entre 5 y 12 afios utilizando otras

variables como la gravedad del asma, entre asma leve a moderada y la



capacidad de respuesta de las vias respiratorias a 12.5 mg/ml o menos de
metacolina (Forno 2011) utilizando 200 mcg de budesonida 2 veces al dia 'y en
otros pacientes placebo 2 veces al dia siguiéndolos cada 4 meses por 4 afos,
se utilizaron mismos parametros para definir sobrepeso y obesidad con IMC
para la edad y se observo que los nifios tratados con budesonide y que tenian
un incremento en el IMC de 1% disminuia la respuesta del tratamiento a un
0.04%. Se concluyo que los nifios con peso dentro de percentilas para su edad
que recibieron budesonide inhalado mostraron mejoria significativa en el FEV1
en comparacion con los nifios obesos los cuales no mostraron mejoria a la
mitad del estudio sin mejoria de pruebas de funcién pulmonar (espirometria).
Se demostré ademas que el aumento en el IMC de los pacientes producia una
disminucién de la respuesta a glucocorticoides por lo el estado inflamatorio a
nivel sistémico que los pacientes con obesidad presentan y no solamente a

nivel de las vias aéreas.

Se demostrd en diversos estudios sobre el asma y obesidad que en pacientes
con IMC mayor de las percentilas normales para la edad, tendian al asma mas
grave que en pacientes eutréficos y por lo tanto una necesidad mayor de
esteroides inhalados y sistémicos para un control de la enfermedad, esto con
las variables de los beta agonistas utilizados, el numero de ciclos de
glucocorticoides utilizados en las exacerbaciones asi como el numero de visitas
a urgencias en el afio. Estudio que se realizé en el sur de California utilizando
nuevamente el IMC, edad, sexo, raza, el estado socioeconémico de los padres
(ya que también se ha asociado a que los padres que tienen un mejor
conocimiento de la enfermedad de los pacientes asmaticos, logran un mejor
control con menos dosis de esteroide), asi como enfermedades asociadas
como la enfermedad por reflujo gastroesofagico y diabetes mellitus. Se
encontro en dicho estudio que la asociacion entre el uso de esteroides
inhalados y sistémicos era mayor en pacientes obesos y que tenian un control
pobre de la enfermedad por lo que ademas se realizd un analisis
complementario para saber si podria haber una relacion dependiente de la
dosis administrada de esteroide con el IMC del paciente, el control del asma y
sus exacerbaciones al afio. —“Este estudio encontré que el sobrepeso y la

obesidad en la nifiez se asocia con un mayor riesgo de un peor control del



asma y exacerbaciones del asma, medido por el numero de B agonistas
administradas por afo y dispensacion de corticosteroides orales. También se
encontro que existia una pequena asociacion lineal entre el aumento del estado
del IMC y el aumento del numero de B agonistas utilizados por afio™ y se
concluy6 que la obesidad infantil se asocia con un peor control del asma y un
mayor riesgo de exacerbacion independientemente del sexo, la edad, la raza,
el uso de controladores del asma, el nivel de educacion de los padres, el
diagnodstico de ERGE y el diagnodstico de DM, esto asociado simplemente a la
fisiopatologia y estado proinflamatorio persistente en el paciente obeso.
(Quinto, 2011).

USO DE BRONCODILATADORES ASOCIADO A ESTEROIDE INHALADO EN
OBESIDAD

En 2015 McGarry y sus colegas realizaron un estudio transversal sobre la
asociacion de la capacidad de respuesta a broncodilatadores en nifios obesos
en comparacion con nifos y adolescentes no obesos con asma. Los sujetos se
inscribieron en el estudio de afroamericanos, asma, genes y entornos, la
diferencia a comparacion de otros estudios es que este incluyé a pacientes
afroamericanos y latinoamericanos, respectivamente. Los autores inscribieron a
2.963 pacientes con asma entre 8 y 21 afios que se sometieron a espirometria
de 2008 a 2013, se encontré que el 36% de los sujetos eran obesos, con una
prevalencia de obesidad ligeramente menor en nifias que en nifios y justificaron
que la obesidad no estaba asociada con la respuesta broncodilatadora; en
particular, las probabilidades de no responder a los broncodilatadores eran un
24% mayores entre los nifios y adolescentes obesos que entre los pacientes
delgados. Ademas, McGarry y sus colegas analizaron como el uso de
medicamentos para el control del asma diferia entre sujetos obesos y no
obesos cuando se estratificd por la capacidad de respuesta al broncodilatador.
Concluyeron que los sujetos obesos tenian un 33% mas de probabilidades de
que se les prescribieran inhibidores de los receptores de leucotrienos que los
sujetos no obesos del grupo que no respondia a los broncodilatadores. Los
sujetos obesos tenian un 37% mas de probabilidades de recibir un
corticosteroide inhalado con un agonista b2 de accidn prolongada que los
pacientes delgados del grupo que no respondia al broncodilatador. En



conclusién, definieron que entre el grupo que no respondia a los
broncodilatadores, los nifios y adolescentes obesos presentaban un peor
control del asma y una mayor morbilidad por asma que los sujetos delgados
(McGarry, 2015).

Por otro lado en un estudio basado en 3 ensayos multicéntricos en San Diego y
San Francisco en California en los que participaron nifios de 2 a 5 afos de
edad se compararon los dias de sintomas de asma y exacerbaciones entre el
peso normal contra los pacientes con un IMC por arriba de la percentil 85 para
la edad, se asignaron los participantes al azar dividiendo en 3 grupos: Los
pacientes que utilizaron esteriode inhalado diario, los que usaron de forma
intermitente o los pacientes placebo que lo utilizaron diario y se encontré que
dentro del grupo que no fue tratado con un controlador, es decir, beta agonista
de accion corta, los nifios con IMC > percentil 85 tuvieron mas dias de
sintomas de asma y exacerbaciones que los nifios con un indice de masa
corporal dentro de lo eutrofico. Dentro de los grupos que fueron tratados con
corticoides inhalados, los nifios obesos y eutréficos se refirieron con sintomas
similares y exacerbaciones similares, sin embargo se observo que el uso de
esteroides inhalados diario en pacientes con obesidad dieron lugar a menos
dias de sintomas de asma por ano asi como exacerbaciones, mientras que los
efectos protectores similares fueron menos evidentes en pacientes eutroficos
por lo que se demostrdé que estos pacientes pueden tener un mejor control de
los sintomas a largo plazo, asociado al estado proinflamatorio de los pacientes
con obesidad. (Lang, 2017).

TRATAMIENTO DEL ASMA POR ESCALONES

El tratamiento del asma se divide principalmente en el manejo farmacologico en
nifos de 6 a 11 afos de edad y mayores de 12 afos (adolescentes y adultos),
en el que el paso 1 se utilizan medicamentos de rescate de tipo beta agonista
de accion corta (SABA), el uso del mismo a demanda mas de 2 veces al mes
para tratar sintomas o exacerbaciones indica mal control del asma y requiere

manejo de mantenimiento con esteroides inhalados (8).

En el paso 2 se agregan medicamentos de mantenimiento inicialmente como

10



opcién fluticasona, ciclesonida, budesonida diario, mas SABA en caso de
exacerbaciones (3). Otro medicamento usado son los antagonistas de los

receptoras de leucotrienos.

Paso 3 se basa en dos medicamentos de mantenimiento o terapia combinada
como budesonide/formoterol. Otra opcion a este nivel seria aumentar la dosis
de ICS hasta dosis media, pero esta pauta es menos eficaz que anadir LABA.
Dentro del paso 4 dosis media de esteroides inhalados a dosis medias y paso 5
se mantiene el tratamiento y se incrementa el esteroide inhalado a dosis alta

con el LABA y se debe de enviar con especialista. (8).

Adjunto tabla de dosis de esteroide inhalado en nifios de 6-11 afos de edad

(8).

MEDICAMENTO DOSIS BAJA DOSIS MEDIA DOSIS ALTA

Beclometasona 100-200 >200-400 >400
dipropionato(CFC)

Budesonide 100-200 >100-200 >400
Budesonide 250-500 >200-400 >1000
(solucioén)

Cliclesonide 80 >80-160 >160
Fluticasona 100-200 >200-400 >400

propionato (DPI)

Fluticasona 100-200 >200-500 >500
propionato (HFA)

Mometasona 110 >220-<400 >440
furoato
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JUSTIFICACION

Se estudid previamente en nuestra institucion a pacientes pediatricos con
sobrepeso y obesidad que padecen asma y su distribucion en base a los
fenotipos de inicio de sintomas y presencia o no de alergia y se cuestiono asi,
al no ser estudiados los pacientes eutroficos, si estos nifios presentan mayor o
menor necesidad de dosis extras de corticoesteriodes inhalados y si los
sintomas tienen un mejor o peor control en el asma alérgica en comparacion
con la poblacion antes estudiada y asi tener pautas de inicio de tratamiento con
base en el peso de los pacientes que padecen asma alérgica.

PREGUNTA DE INVESTIGACION
Pregunta principal:

¢ Los pacientes pediatricos obesos del Hospital Juarez de México utilizan mas
dosis de corticoesteroides inhalados en el tratamiento del asma en

comparacion de pacientes eutroficos de este hospital?
Pregunta secundaria:

¢, Qué corticoesteroide inhalado es mas benéfico en estos pacientes y con cual

se utiliza menos dosis?

¢Los sintomas son mas dificiles de controlar en pacientes con diagndstico de
asma alérgica con obesidad que en pacientes eutroficos?

HIPOTESIS

Las dosis utilizadas de corticoesteroides inhalados en pacientes pediatricos
obesos del servicio de Alergia del Hospital Juarez de México son mayores que
en los pacientes del mismo servicio con un peso adecuado para la edad, es
decir, eutréficos y presentan un control de los sintomas mas insidioso que en

los pacientes eutroficos.

OBJETIVOS
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Objetivo principal:

Demostrar que las dosis utilizadas de esteroides inhalados en pacientes

pediatricos obesos con asma son mayores que en pacientes eutroficos con

asma.

Objetivo secundario:

Definir las dosis utilizadas de esteroides inhalados que permiten un adecuado

control de pacientes pediatricos eutréficos con asma.

DISENO

Estudio retrospectivo y comparativo transversal.

METODOLOGIA

Métido:

1.

Se identificaran con estadistica los pacientes pediatricos eutréficos con

asma diagnosticada en el servicio de Alergias del HIM en los ultimos 5

anos.

Se revisaran todos los expedientes, la historia clinica y notas de consulta

para determinar:

1.
2.

Diagnostico de asma por médico alergélogo.
Edad al inicio de la sintomatologia del asma con base en la historia

clinica.

3. IMC en base a peso y talla a la ultima consulta

4. Se valorara el percentil de peso para la edad en tablas de CDC de

acuerdo con el IMC

Se estableceran en base a IMC y percentil de CDC el diagnostico
nutricio, en este caso si se trata de paciente eutréfico.

Se buscara en base de datos ya existente pacientes eutroficos y se
anotaran los pacientes controlados, los parcialmente controlados vy
no controlados.

Se anotaran la categoria de dosis de corticoesteroide inhalado que
tienen para la edad: ya se baja, media o alta.
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8. Se hara una comparacion con el estudio previo.
9. Se realizara analisis

10. Se reportaran resultados
DEFINICION DE LA POBLACION

Pacientes pediatricos mexicanos eutréficos de cualquier sexo del Hospital
Juarez de México con diagnostico de asma.

POBLACION ELEGIBLE

Pacientes pediatricos, mexicanos, eutréficos, cualquier sexo, del Hospital
Juarez de México, con diagnostico por el servicio de Alergia e Inmunologia
clinica de asma que han sido atendidos por al menos 9 meses en consulta
externa del servicio con primera cita de valoracion desde 01 de enero de 2015
a 31 de diciembre de 2019.

CRITERIOS DE SELECCION
Criterios de inclusion

* Pacientes con al menos 2 afos cumplidos y menos de 18 afos al
momento del diagndstico.

e Cuaqluier sexo

* Que cuente con expediente en el Hospital Juarez de México (HJM)

* Que cuenten con historia clinica de la consulta externa de alergia del
Hospital Juarez de México

* Pacientes que cuenten con al menos 9 meses de seguimiento en
consulta

* Que cuenten con fecha de nacimiento registrada en el expediente (para
tener la edad a la ultima consulta)

* Que cuenten con somatometria en la ultima consulta: peso (kg) y talla
(m) para obtener IMC

* Que cuenten con un estudio para valorar hipersensibilidad tipo |

(sensibilizacién alérgica por IgE)

Criterios de exclusion:
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Que el diagnéstico de asma aun no se defina y/o se encuentren en
estudio/abordaje

Que tengan diagndstico o sospecha de otra neumopatia asociada

Que tengan cardiopatia asociada

Que tengan inmunodeficiencia

Que tengan menos de 3 visitas al momento de la captura de datos de
alergia.

Que no tengan un buen apego al tratamiento

Que cursen con obesidad de cualquier etiologia

Que tengan mas de 18 afios de edad con presencia de sintomas tardios
Que tengan algun diagndstico sindromatico y/o genético que curse con
obesidad

DEFINICION DE VARIABLES

Variable Definicion Categoria | Unidad

Edad tiempo entre nacimiento | Cuantitativa | Afos
y momento actual discreta

Sexo Caracteristicas sexuales | Cualitativa 1. Hombre
primarias y secundarias | binaria 2. Mujer

Asma Alteracion cronica | Cualitativa 1. Presente
inflamatoria de las vias | binaria 2. Ausente

aéreas en las que
participan diversas
células, principalmente
mastocitos, eosinofios y
linfocitos T.
Clinicamente se
presenta con cuadro
clinico caracteristico con
obstruccion y
variabilidad de flujo de
la via aérea cuyo
diagndstico se realiza
por médico con clinica y
estudios
complementarios y/o
prueba terapéutica
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Indice de masa Medida que relaciona el | Cuantitativa | Kg/m2
corporal IMC peso del cuerpo con la | continua
altura que se determina
segun la  siguiente
férmula: Peso en kg/
talla en m2 P/T2
IMC para Percentil en que se situa | Cualitativa 1. Menor a p5:
edad/sexo el resultado del IMC | ordinal peso bajo
segun la edad y sexo de 2. De p5 hasta
el paciente de acuerdo a <p85: peso
las tablas de percentilas normal
del Center of Disease eutrofico
Control 3. P85 hasta
<p95:
sobrepeso
4. P95 y
mayor:
obesidad
Control del asma | Con base a la GINA se | Cualitativa | Controlado: ningun
buscan si se presenta | ordinal sintoma
alguno de los siguientes
a) sintomas diurnos b) Parcialmente
despertares  nocturnos controlado: 1 o 2
c) uso de medicacion de positivos
rescate mas de 2 veces
por semana d) limitacién Descontrolado: 3 o
de la actividad para mas
valorar el grado de
control
Dosis de Dosis de equivalencia | Cualitativa 1. Dosis baja
esteroide diaria de | ordinal 2. Dosis media
inhalado corticoesteroide 3. Dosis alta
inhalado requerido para
control de sintomas de
asma segun la edad asi
como cada uno de los
tipos de esteroide
Dosis de Dosis de equivalencia | Cualitativa 1. Dosis baja
esteroide diaria de | ordinal + LABA
inhalado + B2 corticoesteroide 2. Dosis
agonista de larga | inhalado requerido para media +
accion (LABA) control de sintomas de LABA
asma segun la edad asi 3. Dosis alta +
como cada uno de los LABA

tipos de esteroide y que
ademas esté conjugado
en un mismo dispositivo
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con un controlador

Paciente
eutréfico y asma
de inicio
temprano con
sensibilizacion
alérgica

Pacientes que cumplan
4 de 4 de los siguientes
criterios:

1. Paciente
diagnostico
valoracién
alergodlogo
estudios
complementarios
y/o prueba
terapéutica que
apoyan
diagnostico  de
asma

2. Que los sintomas
de asma en la
historia clinica
que se describan
hayan iniciado a
los a los 2 afios 0
después de los 2
afnos

3. Que curse con un
IMC <p85 para la
edad

4. Que tenga
realizada alguna
de las dos
pruebas de
sensibilizacién
alérgica y que
esta sea positiva

con
tras

por
con

Cualitativa
binaria

1. Presente
2. Ausente

Paciente
eutréfico con
Asma de inicio
tardio con
sensibilizacion
alergica

Pacientes que cumpla 4
de 4 los siguientes
criterios:

1. Paciente
diagnostico
valoracién
alergodlogo
estudios
complementarios  y/o
prueba terapéutica que
apoyan diagnostico de
asma

2. Que los sintomas
de asma en la historia

con
tras

por
con

Cualitativa
binaria.

1.Presente
2.Ausente
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clinica se describan
hayan iniciado a los12
afos o posterior a esta
edad
3. Que curse con
obesidad IMC >0=p95
para edad
4. Que tenga
realizada alguna de las
dos pruebas de
sensibilizacion alérgica
y que esta sea positiva
Uso de rescate Uso de B Cualitativa 1. Presente
agonista de accion binaria 2. Ausente
corta para control de
exacerbaciones
Sensibilizacion Evidencia de Cualitatitva | 1. SIN
alérgica hipersensibilidad tipo | nominal sensibilizacion:
dado por cualquiera de | politbmica ningun alergeno
las siguientes: positivo
a) Reaccion cutanea
manifestada por roncha 2. CON
y eritema al aplicar sensibilizacion:
alergeno comun tras
prueba cutanea a)Monosensibi-
@) lizado: positivo a
B) Estudio de IgE un alergeno
especifica para
aeroalérgenos que b)Polisensibili-
resulte mayor o igual a zado: positivo a
clase lll. mas de un
alergeno

TECNICA INSTRUMENTO Y DEFINICION DE LA INFORMACION
Recoleccion de datos: Se obtendran datos del expediente:

* De la historia clinica

* Notas de la consulta de alergia

* Estudios realizados por el sevicio de alergia (prueba cutanea), por
laboratorio (IgE especifica) y por fisiologia pulmonar (espirometria)

* Técnica de diagndstico (recoleccion retrospectiva de datos de

expediente)
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* Del expediente: prueba cutanea
* Del expediente: IgE especifica

* Del expediente: cuando aplique, para mayores de 8 afios espirometria.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDADES SEPTIEMBRE 2020 - | JULIO-OCTUBRE 2021
JUNIO 2021

Recopilacion de X
datos para

protocolo de
investigacion

Revision y X
correcciones de
protocolo por

parte de asesor

Realizacion de X X
base de datos

Analisis X
estadistico

Informe final, X
presentacion de
resultados y
conclusiones

ASPECTOS ETICOS

Este estudio se realizara dentro de las normas establecidas en la Ley General
de Salud de los Estados Unidos Mexicanos consignado en el titulo IV en
materia de investigacion para la salud. Se clasificara como investigacion sin
riesgo segun el articulo 17 del titulo segundo de la Ley General de Salud. Se
realiza carta de consentimiento informado. Los autores se comprometeran al

resguardo y confidencialidad de los datos.

RECURSOS

HUMANOS
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Participara en el estudio el tesista (residente de 3er ano de pediatria), y los
tutores de tesis, médico pediatra adscrito al servicio de Inmunologia y alergias.
FISICOS

Se utilizaran los recursos fisicos con los que se cuenta en el hospital para la
atencion integral de los pacientes pediatricos que cursen con asma alérgics
FINANCIEROS

Los recursos requeridos para la realizacion de este estudio (hojas, lapices,

computadora, etc) seran cubierto por los investigadores.

RESULTADOS

Se revisaron 496 registros de pacientes eutroficos con diagndstico de asma de
la consulta externa del servicio de Alergia e Inmunologia Clinica del Hospital
Juarez de México del periodo comprendido del 01 de enero 2015 a 31 de
diciembre de 2019, de los cuales 376 fueron excluidos aquellos con expediente
incompleto, los paciente con falta de apego al tratamiento o tratamiento
intermitente y otros que no se encontraron en la recoleccion de datos para esta
tesis, con lo que tuvimos una muestra representativa de 120 registros en el
periodo ya mencionado, con asma y peso adecuado para la edad.

De nuestra poblacion en estudio (120 pacientes) se pudo encontrar una
prevalencia casi igual entre el género masculino en 58 (48.3%), sobre el género
femenino con un total de 58 (46.7%), en donde la moda de edad al diagndstico
en nifos fue de 3 afios y en niflas una edad de 5 afnos en la muestra

estudiada. (Figura 1.)
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Prevalencia de asma en
pacientes eutréficos

46.70% 48.30%

B HOMBRES ™ MUJERES
Figura 1.

Del total de poblacion incluida en el estudio se clasifico entre asma controlada,
asma parcialmente controlada, y asma no controlada, en la cual se puede
observar en la siguiente grafica, una prevalencia en pacientes eutréficos de
asma controlada, prevaleciendo el género femenino con un total de 42
pacientes (41%) con respecto al género masculino en el que se encontraron 49
pacientes (35%). Asma parcialmente controlada en un 16 (13.3%) en género
masculino y 9 (7.5%) en género femenino y asma no controlada con apenas 4
pacientes (3.3%) en el género masculino, en esta poblacion no se encontré
asma no controlada en el género femenino, el cual se representa con un 0% el

cual no es representativo para este estudio (Figura 2.).

.009 41.00%
zg 88;’ 35.00%
. (0]
30.00% 230
20.00% N ?150% 3.30%
10.00% -30% (g
0.00%
ASMA ASMA ASMA NO
CONTROLADA (91 PARCIALMENTE CONTROLADA (4
TOTALES) CONTROLADA (25 TOTALES)

TOTALES)

Masculinos Femeninos

Figura 2.

El uso de esteroide en este grupo de estudio inicial (120 pacientes), se
encontré que en el género masculino el uso de dosis bajas de esteroide fue en
32 (26.6%), dosis medias 27 (22.5%) y dosis alta en 3 (2.5%), estas usadas
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principalmente en el asma de dificil control. 7 de ellos (5.8%) no requirié
manejo con esteroide inhalado. Mientras que en el género femenino se
encontraron 32 (30.8%) que utilizaron dosis bajas de esteroide inhalado, dosis
media en 10 (8.3%), y dosis alta en 1 (0.8%), no requirid tratamiento 3 (2.5%).

Partiendo de los pacientes eutréficos con asma controlada, es decir, pacientes
que se encontraron con adecuado control de los sintomas y con un IMC entre
percentil 5-85 (91 registros), se reportaron dosis de esteroide inhalado en dosis
bajas en 55 (60.4%), dosis media en 22 (24.1%) y dosis altas de esteroide en 4
(4.3%), otra parte de la poblacion estudiada no requiri6 manejo de primera
linea con esteroide inhalado y mantuvieron unicamente dosis de SABA para

mantener un adecuado control de sintomas 10 (10.9%) (Figura 3).

10.90%

4.30%

24.10%
60.40%

" BAJA ®" MEDIA ALTA = NO REQUIRIO
Figura 3.

De este control de pacientes se pudieron observar ademas reacciones
cutaneas positivas monosensibilizados 22 (24.1%) y polisenbilizados 60
(65.9%), unicamente en 9 pacientes (9.8%) no se encontraron pruebas
cutaneas en expediente clinico. Sin embargo se observa una marcada
poblacidn la cual presenta hipersenbilidad de tipo | al momento del diagndstico,
asi como medicién de IgE en sangre la cual en 24 pacientes (26.3%) se
encontraron dentro de rangos normales, IgE elevada en 57 (62.6%) y en 10

pacientes (10.9%) no se realiz6 este método de estudio.
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Sobre el esteroide inhalado mas usado en el servicio en este grupo de estudio,
se encontré que la fluticasona fue el mas usado en 43 pacientes (47.2%),
seguido del esteroide + LABA, budesonide con formoterol en 30 (32.9%),
posteriormente fluticasona con salmeterol en 5 (5.4%) y por ultimo budesonide
en 3 (3.2%) y en 10 (10.96%) no requirieron manejo con esteroide inhalado

como primera linea, unicamente SABA de rescate. (Figura 4).

Figura 4.

No requiric [ 10.96%

Fluticasona/Salmeterol - 5.40%

Budesonide/Formoterol | 3290

Budesonide - 3.2%

rluticason= |, - -

0.0% 5.0% 10.0% 15.0% 20.0% 25.0% 30.0% 35.0% 40.0% 45.0% 50.0%

En cuanto a las dosis utilizadas en este grupo (dosis baja, media o alta), se
encontré que la fluticasona, ademas de ser la mas usada, es la que utiliza
menos dosis para el control de sintomas, con 31 (34%) con dosis baja; 12
(13.1%) dosis media; 0 (0%), dosis alta; budesonide/formoterol dosis baja 22
(24.1%), dosis media 8 (8.7%), y alta 0 (0%), fluticasona/salmeterol dosis baja
4 (4.30%), dosis media 1 (1%), dosis alta 0 (0%) y budesonide con dosis baja
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en 2 (2.1%), dosis media 1 (1%) y dosis alta 0 (0%), y los que no requirieron
tratamiento con esteroide inhalado 10 (11.7%) del total de la muestra

estudiada. (Figura 5.)

No requirio
11.70%

0%
Fluticasona/Salmeterol 1%
4.30%

0%

Budesonide/Formoterol - 8.70%
24.10%

0%

Budesonide Ll%
2.10%

0%
Fluticasona _ 13.10%
34%
0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40%

ALTA EMEDIA EBAJA

Figura 5.

Se comparo este grupo de estudio con el grupo de estudio previo el cual incluia
pacientes obesos (IMC >p85) con diagndstico de asma, mostrando asi el
control de los sintomas y dosis empleada en cada uno, en el cual se encontrd
que en el grupo de pacientes obesos con asma controlada (143 pacientes
estudiados), el uso de esteroide inhalado a dosis baja fue de 61 (42.6%), dosis
media 48 (33.5%), y dosis alta en 6 (4.1%) asi pacientes sin tratamiento en 28
(19.5%). Mientras que en el grupo de estudio, pacientes con asma controlada
eutrdéficos, (120 registros), se encontré uso de esteroide inhalado a dosis bajas
en 69 (57.5%), dosis media 37 (30.8%) y dosis alta en 4 (8.3%) asi como los
que no requirieron, 10 (8.3%). (Figura 6.)
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70.00%
60.00%
50.00% 42.60%

57.50%

40.00% 33.50%30.80%
30.00% 19.50%
20.00%
8.30%
10.00% 4.10% 3.30%
0.00%
BAJA MEDIA ALTA NO REQUIRIO
Controlados Obesos Controlados Eutréficos
Figura 6.
DISCUSION

En este estudio se incluyeron 120 pacientes con diagnostico de asma y peso
adecuado para edad (pacientes eutroficos) tratados en el servicio de alergia e
inmunologia del Hospital Juarez de México, con el fin de comparar con un
estudio previo de asma y obesidad, el uso de esteroides inhalados y si estos se
requieren en mas dosis para mantener un adecuado control de los sintomas del
asma, ya que en el estudio (McGarry, 2015) se observd que tenian un 37%
mas de probabilidades de recibir un corticosteroide inhalado ya que los nifios y
adolescentes obesos presentaban un peor control del asma y una mayor

morbilidad por asma que los sujetos delgados.

En este estudio (pacientes eutréficos), en cuanto a prevalencia de sexo, se
encontré que predomina el sexo femenino, sobretodo por el sobrepeso que
generalmente afecta mas al sexo masculino en la edad escolar, sin embargo se
encuentran en prevalencias parecidas, teniendo que en el sexo masculino se
encontrd un 48.3% de pacientes afectados y 46.7% y se observo, al igual que
el estudio previo, que la prevalencia de del diagnostico de asma es dentro del

grupo etario de escolares (edades comprendidas entre 6-14 afos de edad).

Se clasificod segun el grado de control de la enfermedad, indicando asi si se
trata de un asma controlada, parcialmente controlada o no controlada, en la
que las variables son: sintomas diarios, es decir, sibilancias, sintomas
nocturnos, el uso de farmacos de rescate (SABA), asi como la funcién
pulmonar y la variabilidad de la misma (7) con lo cual se encontr6 que en

nuestro estudio los pacientes con peso adecuado presentaron un adecuado
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control de sintomas, englobandolos asi en asma controlada en 91 pacientes de
120 en el grupo incluido en el estudio, con respecto al grupo de asma no
controlado del estudio previo (pacientes obesos), en el que se encontraron
unicamente 66 pacientes con asma controlada, con un incremento importante
de pacientes con asma no controlada en aquel estudio con un total de 26
pacientes, mientras que en nuestro estudio uUnicamente se encontraron 4
pacientes con asma no controlada. En porcentaje, el 55% de pacientes obesos
presentd control adecuado de los sintomas, mientras que en nuestro estudio se

encontrdé un mejor control con un total de 75.8% de nuestra poblacion incluida.

En cuanto a la fisiopatologia recordemos que el asma es una enfermedad
inflamatoria crénica de las vias aéreas inferiores en las que interfieren células
inflamatorias como eosinofilos, mastocitos, macréfagos y linfocito T, la
inflamacién produce un aumento de la hiperrespuesta bronquial que provoca el
cuadro clinico clasico de esta patologia, al ser tratada como un tipo de
hipersensiblidad tipo |, se pueden encontrar IgE (mediador implicado en la
alergia) elevadas asi como realizar pruebas cutéaneas de hipersenbilidad a
alérgenos para el diagnostico. En este estudio se evidencio que no es factor la
elevacion de IgE o la monosensibilizacion o polisensibilizacion, para el control

de los sintomas del asma.

Hablando sobre el tratamiento, el cual es el motivo de estudio de esta tesis, se
encontrd que en el grupo a comparar (obesos), el uso de esteroides inhalados
a dosis baja es la mas frecuente en un 42.6% de un total de , sin embargo al
mismo tiempo en nuestro grupo de estudio se encontré un uso de esteroides
inhalados en un 57% y se observd ademas que en los pacientes obesos se
encontraron pacientes quienes no utilizaron tratamiento en mayor proporcion
que nuestro grupo de estudio, sin embargo desconocemos si el no utilizar
tratamiento es porque precisamente los pacientes llevaron un adecuado control
de sintomas que los mantuvieran unicamente con rescates con beta agonistas
de accidn corta o porque llevaban no llevaban un adecuado seguimiento, y es
un punto en el que en el estudio previo no se menciona por lo que podria ser

un sesgo este aspecto.

Con respecto al tipo de esteroide inhalado mas utilizado y sus dosis, se
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encontré que la fluticasona, ademas de ser la mas usada, es la que utiliza
menos dosis para el control de sintomas, con 31 (34%) con dosis baja; 12
(13.1%) dosis media; 0 (0%), dosis alta seguido del budesonide con formoterol
también en dosis bajas, sin embargo, durante la busqueda de informacion en
expedientes, se observdo que en muchas ocasiones, los pacientes con asma
parcialmente controlada se progresan de fluticasona a budesonide con
formoterol para una mejora de los sintomas. En este apartado no contamos con
los datos del estudio previo sobre el tipo de esteroide el cual se utilizé en
pacientes obesos por lo que no podemos saber si existe un cambio con
respecto al tratamiento otorgado en estos pacientes.

En nuestro estudio, el uso de rescates fue indiferenciado ya que no contamos
con mas asociaciones o factores de riesgo para identificar mejor su uso en
estos pacientes. Sin embargo seria interesante saber si la asociacion de atopia
familiar, atopia del paciente, presencia de IgE o pruebas cutaneas positivas o

patologias asociadas, desencadenan el uso mas seguido de estos pacientes.

En muchos de los expedientes revisados se encontr6 como hallazgo que la
mayor parte de la poblacion con asma, tiene sintomas ademas asociados a
rinitis alérgica u otro tipo de atopia, asi como ERGE, por lo que seria tema de

discusion sobre el control de sintomas de asma.

En la revision de expedientes clinicos, se encontré que la mayoria de los
pacientes con asma, se encuentran en manejo con terapia inmunologica
(vacunas) con lo cual actualmente se ha evidenciado en estudios que, después
de los escalones para el manejo del asma, la terapia con vacunas mejora

exponencialmente la sintomatologia y control del asma.
CONCLUSIONES

- En la poblacion pediatrica en seguimiento por diagnéstico de Asma del
servicio de Alergia e Inmunologia clinica del Hospital Juarez de México
en el periodo de enero de 2015 a enero de 2020 se observé que en
pacientes eutréficos existe mejor control de sintomas con dosis bajas de
esteroide inhalado con respecto a pacientes pediatricos obesos

estudiados en este mismo hospital con una comparativa de uso a dosis
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baja de pacientes eutroficos del 57.5% contra pacientes eutroficos en un
42.6% .

El tratamiento conjunto de patologias asociadas al asma, como son:
rinitis  alérgica, dermatitis atopica, enfermedad por reflujo
gastroesofagico, aunado a un adecuado control de peso y medidas
como la adecuada dieta para la edad del paciente y el realizar actividad
fisica, mejorarian de manera importante la sintomatologia del asma y asi
evitar eventos de crisis o exacerbaciones.

El uso de esteroides inhalados como la fluticasona o combinado con un
beta agonista de accién prolongada, como el budesonide con formoterol,
es el tratamiento ideal para el control adecuado de los sintomas, aunado
a terapia farmacoldgica asociada a patologias subyacentes, ademas que
se en la mayoria de los casos, los pacientes presentan un control con
dosis bajas del mismo.

Las pruebas IgE en sangre y pruebas cutaneas son importantes para el
diagnostico del asma, mas no indican prondstico.

Se recomienda el inicio de terapia inmunologica con vacunas, si el
paciente presenta pruebas cutaneas positivas a algun tipo de alergeno
para el mejor control de sintomas, ya sea para pacientes eutroficos u
obesos.
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ANEXO 1. Evaluacién del grado de control del asma infantil

En las ultimas 4 semanas el paciente tuvo:

¢ Sintomas diurnos mas de 2 veces por semana?

¢ Algun despertar por asma?

¢ Medicacion de rescate mas de dos veces por semana?

¢ Limitacion en la actividad fisica?

GRADO DE CONTROL:

Si (ninguno de ellos)

Parcial (1 o 2 de ellos)

No (3 0 4 de ellos)
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