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TNF-a: Factor de necrosis tumoral alfa.
IgE: Inmunoglobulina E

IMC: indice de masa corporal

OMS: Organizacion Mundial de la Salud
GINA: Iniciativa Global para el Asma
MCP: Proteina quimiotactica de monocitos
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[I.RESUMEN

Introduccion: El asma es una enfermedad inflamatoria crénica y sistémica de origen
multifactorial con fondo genético donde el medio ambiente juega un gran papel
(epigenética). En los ultimos afios se ha visto que se relaciona con el grado de
obesidad del paciente.

Objetivo: Determinar la relacion entre el estado nutricional y la sensibilizacion a
alérgenos en pacientes con asma del Hospital Infantil del Estado de Sonora 2020-
2021.Materiales y métodos: Disefio de estudio retrospectivo, tipo de estudio
observacional. Donde se analizaron caracteristicas clinicas de los pacientes como
sexo, edad, sensibilizacion alérgica por pruebas cutaneas, IMC y niveles de IgE. Se
valor6 estado nutricional con mediciones antropométricas, caracterizadas por las
variables peso y talla organizadas en puntuacion Z, universo de estudio pacientes
pediatricos del Hospital Infantil del Estado de Sonora en el periodo 2020-2021, con
diagnodstico clinico de asma. Resultados y Conclusiones: De una muestra no
probabilistica de casos consecutivos en el periodo de 2020 a 2021, con un grupo final
de 40 pacientes con diagnoéstico de asma sometidos a quienes se le realizaron pruebas
de Prick, niveles de IgE total, conteo total de eosindfilos y coproparasitoscopico, se
calculé la frecuencia y porcentaje para las variables cuantitativas la media y desviacion
estandar. Es necesario continuar con el estudio y evaluar una poblacion mas grande,
asi como tener en cuenta otros factores como el antecedente de atopia,
comorbilidades, ademas de darles seguimiento y conocer quiénes de ellos estan bajo

tratamiento con inmunoterapia.

Palabras clave: asma, sensibilizacion a alérgenos, IgE, obesidad.



SUMMARY

Introduction: Asthma is a chronic inflammatory disease and multifactorial origin with
a genetic background where the environment plays an important role (epigenetic).
During the last years asthma has been linked to the patient’s degree of obesity.

Objectives: Determine the association between the patient’s nutritional state and
sensibilization to allergens in those with asthma in the Children’s Hospital of Sonora
during the years 2020 to 2021. Methodology: The design of the study is retrospective
and observational. The variables to be analyzed are independent, which are gender,
age, allergic sensibilization in skin test, asthma, sex, age, allergen sensibilization, BMI
and IgE levels. The patien’s nutritional state with anthropometric measurements,
characterized by weight and height, were organized with Z-score, the universe of the
is composed of pediatric patients of the Children’s Hospital of Sonora during the period
that comprises 2020 to 2021, that were diagnosed with asthma. Results and
conclusions: From a non-probability sample of non-consecutive cases during the
period of 2020 to 2021, we obtained a final group of 40 patients diagnosed with asthma
which were studied with a Prick test, total serum IgE levels, total serum eosinophil
count and coproparasitoscopic tests; frequency and percentages were calculated for
the quantitative variables, as well as mean and standard deviation. In order to obtain a
more significant study, it is necessary to follow up with the patients and evaluate a
larger sample group, as well as evaluate other variables such as atopic history,
comorbidities and their monitorization, taking into account those who are undergoing

immunotherapy treatment.

Key words: Asthma, allergen sensibilization, IgE, obesity.



lI.LMARCO TEORICO

Para entrar en contexto del estado nutricional, se debe hablar de la obesidad que
se define como un aumento excesivo de grasa corporal, es una enfermedad cronica,
multifactorial y compleja desfavorable para la salud. Se manifiesta cuando hay un
desequilibrio entre la ingesta energética y el gasto calérico, en el cual también

intervienen factores genéticos y ambientales. !

Para toda la poblacion preescolar (menor de cinco afos), escolar (de 5 a 11 afios)
y adolescente (de 12 a 18 afios) se calculo el IMC (indice de masa corporal)
(IMC=kg/m2) y se graficO en percentil para la edad ademés de obtener las
desviaciones estandar y se clasific6 como sobrepeso IMC arriba del percentil 85
para la edad, asi como obesidad un percentil mayor a 95 para la edad, también
puntajes Z superiores a +2 desviaciones estandar (DE), y a los escolares y
adolescentes con puntajes Z superiores a +1 y hasta +2 DE para sobrepeso y +2

DE para obesidad. 12

México ocupa el primer lugar en obesidad infantil a nivel mundial. En la region norte,
gue incluye Baja California, Baja California Sur, Coahuila, Chihuahua, Durango,
Nuevo Ledn, Sonora, Tamaulipas, es mas frecuente el sobrepeso en la poblacion
de 5-11 afios (20%), mientras que en adolescentes de 12-19 afios la prevalencia de
obesidad es mayor en la regién norte comparada con region centro, sur y Ciudad
de México (17%). 3

El tema central de esta investigacion es la sensibilizacion alérgica en pacientes
asmaticos con obesidad. El asma se definida por la GINA (iniciativa global para
Asma por sus siglas en inglés), en su ultima version en el afio 2020, como una
enfermedad heterogénea con inflamacion crénica y comun de las vias aéreas y que
es potencialmente grave, que causa sintomas respiratorios y limitacién variable de
flujo aéreo espiratorio, con exacerbaciones que pueden ser fatales. Sin embargo,
por su variabilidad en cada grupo etario es sumamente complicado emitir una

definicién precisa de la enfermedad.*



Existen multiples factores de riesgo para asma, dentro de los cuales se encuentra
la obesidad en un 13%, quienes cursan con un tipo diferente de inflamacion de la

via aérea y comorbilidades que hacen mas dificil el control.*

El asma se presenta con cuadro clinico variable, en crisis las cuales se caracterizan
por tos, disnea, sibilancias y opresidén tordcica con limitacion variable de flujo
espiratorio. Estas manifestaciones son variables con el tiempo y son
desencadenados por factores no alérgicos como ejercicio (llanto, risa), cambios de

temperatura, infecciones respiratorias virales y bacterianas, y alérgicos. 4°

La obstruccion es predominantemente bronquial debido a la produccién de moco,
edema del tejido y constriccibn de musculo liso. Usualmente los pacientes
responden a medicamentos 2 agonistas inhalados, esto ultimo fundamental para

realizar el diagnéstico de asma. °

Existen diversos fenotipos de asma los mas comunes son los siguientes: el asma
alérgico, también llamado atépico o tipo Th2, es el mas reconocido, aparece
usualmente en la infancia y es asociado a historia familiar de atopia. Este se
encuentra asociado a citocinas IL-25, IL-33, IL-4, IL-5 e IL-13 y células inflamatorias
como eosindfilos, mastocitos, basofilos, e inmunoglobulina E que activan factores
de remodelacion tisular resultando en hiperplasia y metaplasia del epitelio,
hipertrofia muscular y depdsito de colageno.
Otro tipo es el asma no alérgico, o no Th2, que muestra respuesta inflamatoria tipo
Thl con expresion de niveles altos de interferon, que presentan conteo de
eosindfilos y neutréfilos normales; un subgrupo Thl7 con altos niveles de IL-17
puede ocasionar infiltracion de neutrdfilos, hiperreactividad de la via aérea y
resistencia a los esteroides inhalados. El asma relacionada con la obesidad es de
mas dificil control por lo tanto se clasifica como severa, sin embargo no todos los

niflos obesos con asma cuentan con enfermedad grave > 67



Los mecanismos fisiopatoldgicos de la correlacion del asma y la obesidad son por
el estado de inflamacion, hipoxia tisular y mecanicos. El estado de inflamacion
sistémica de bajo grado por el ambiente hipéxico del tejido adiposo de rapida
proliferacion, mantenido por la leptina y resistina. Los adipocitos hipoxicos liberan
proteina quimiotactica de monocitos (MCP-1), en respuesta, los monocitos son
reclutados al tejido adiposo donde se diferencian en macrofagos. Estos macrofagos
generan respuestas inflamatorias locales y sistémicas de reclutamiento y activacion
de Thl. En la polarizacion por Thl se encontro correlacion con los niveles de leptina
y de IL-6 por lo que se sugiere que la obesidad produzca inflamacion sistémica
mediada por Thl en nifios asmaticos obesos. La adiponectina cumple un papel
protector contra el asma pues suprime el reclutamiento eosinofilico y la expresion
de citocinas Th2 en el parénquima pulmonar. Otra manera de relacién es mecéanica
pues la obesidad reduce el volumen y compliance pulmonar por el depésito de tejido
adiposo abdominal y toracico que reduce el volumen tidal y disminuye el calibre de

la via aérea y asi aumentara la resistencia paulatinamente. &7

En Australia Periyalil et al (2015) encontraron mayor porcentaje de macréfagos en
el esputo inducido en pacientes obesos asmaticos, comparados con pacientes
asmaticos con IMC normal. En el tejido adiposo se encuentran mayor infiltracion de
macrofagos. De igual manera, se encontr6 un aumento en la actividad de los
macrofagos en pacientes asmaticos obesos y con sobrepeso, las cuales inducen la
secrecion citocinas proinflamatorias. Asi mismo, en este estudio se demostr6 la
asociacion del sexo femenino con un aumento de la actividad proinflamatoria por la
disminucién de androgenos séricos y con ello la composicién corporal por tener

mayor porcentaje de grasa. %’

La IgE tiene alta especificidad para unirse a alergenos. Los valores normales en el
adulto son 100-150 kU/l y posteriormente descienden con aumento de la edad. Sin
embargo, el valor de IgE total tiene correlacion débil con la presencia de enfermedad
alérgica, por lo que no es util como cribado diagndéstico porque se puede elevar en
otras patologias de componente alérgico mediadas por IgE como rinoconjuntivitis

alérgica, dermatitis atopica, alergia alimentaria e infecciones parasitarias, virales,



bacterianas e incluso en algunas inmunodeficiencias. Intrahospitalariamente aldn se
utiliza como método de escrutinio, mas no es adecuado al contar con baja
especificidad (20%). 8910

Como prueba diagnostica, la IgE identifica sujetos atdpicos y no atépicos; la
sensibilizacion alérgica se establece con la determinacién de IgE especifica y

pruebas cutaneas y en sangre. &9

Estas asociaciones también pueden verse afectadas por la etnia de los pacientes,
ya que la sensibilizacion alérgica es mas comun entre los hispanos y los
afroamericanos, los mismos grupos que tienen una mayor prevalencia de obesidad,
pero pocos estudios han investigado directamente los vinculos entre el asma, la

obesidad y la alergia, asi como la sensibilizacién entre los nifios de minorias.? 1°

La alergia es un proceso mediado por inmunoglobulina E. Se ha demostrado una
mayor expresion del receptor de IgE de alta afinidad (Fc-épsilon-RI) en mastocitos
de las vias respiratorias de pacientes con asma atdpica en comparacion con los
pacientes de control no atopicos. La IgE regula positivamente los niveles de Fc-
épsilon-RlI, por lo que tanto IgE como Fc-épsilon-RI tienden a aumentar o disminuir
en paralelo. Los pacientes con dermatitis atopica y asma tienen mas probabilidades
que los controles de tener mutaciones en la subunidad alfa de Fc-épsilon-R1 (la
subunidad que se une directamente a la IgE) asociadas con aumento de los niveles

séricos de IgE. 11

Las pruebas de puncién o Prick test cuenta con sensibilidad y especificidad de
93.85% y 94.87%, respectivamente, mientras que el valor predictivo positivo fue de
96.83% y el valor predictivo negativo 90.24%, lo cual se traduce en que si el test es
positivo existe alta probabilidad de que el paciente esté sensibilizado y si es negativo

no esté sensibilizado. 11

Estas pruebas cutaneas son realizadas en la superficie anterior del antebrazo, se

punciona la piel con una lanceta a través de la gota del extracto, sin producir



sangrado. Siempre se compara con un control negativo de suero fisiolégico o
gliceraldehido, y uno positivo con histamina 10 mg/ml, para evitar reacciones
cruzadas se utiliza una lanceta distinta para cada extracto. Se valoran midiendo la
papula generada y se considera prueba positiva si el tamafio de la papula es mayor
de 3 mm. La medicion se efectta a los 10 minutos para el control de histaminay a

los 15 a 20 minutos para los extractos de alérgenos. !

La eleccion de alérgenos depende de la historia clinica de la enfermedad, teniendo
en cuenta factores ambientales, factores geograficos y la edad de cada paciente.
Los cuales, deben incluir las normas internacionales de estandarizacion,

almacenamiento a temperaturas entre 2 y 8°C. !

Se debe realizar evaluacion de la sensibilizacion atopica sistémica, incluidos los
recuentos de eosindfilos en sangre, IgE sérica, pruebas cutaneas o pruebas de
alérgenos séricos junto con la inflamacion atépica de las vias respiratorias, debe
emplearse de forma rutinaria para identificar un fenotipo atépico en el asma
relacionada con la obesidad. Esto apoyara el uso de terapias efectivas contra la
inflamacion Th2. La identificacion de la ausencia de atopia también es util, ya que
sugerira un papel mas importante del efecto fisiolégico mediado por la obesidad o
la inflamacién no atdpica o anomalias metabdlicas en la carga de enfermedad

pulmonar y evitara el uso excesivo de medicamentos eficaces para el asma atopica.
4,5

Los medicamentos actuales para el asma, incluidos los corticosteroides inhalados,
los inhibidores de leucotrienos y los agonistas beta de accion prolongada, son
menos efectivos para los asmaticos obesos, ya que se dirigen a la inflamacion
eosinofilica. Por lo anterior, las opciones de tratamiento para los asmaticos obesos
incluyen la prevencion primaria, centrada en el seguimiento del aumento de peso

en las primeras etapas de la vida, a partir del momento del embarazo. 4°



Ademas, parece posible que la inflamacion cronica asociada con la obesidad podria
empeorar la respuesta atépica de sujetos sensibilizados de una manera
independiente de Th2. 456



Intervencion

La pérdida de peso se puede lograr mediante modificaciones en la dieta y ejercicio
0 mediante intervenciones mas invasivas como el bypass gastrico o la cirugia
bariatrica. Si bien tanto los estudios en adultos como en nifios han investigado los
efectos de la dieta, la nutricién y la modificacién del estilo de vida sobre la pérdida
de peso y los sintomas del asma, los estudios sobre los efectos de la cirugia
bariatrica sobre los sintomas del asma provienen principalmente de la literatura para
adultos. Independientemente del enfoque, la pérdida de peso se asocia
consistentemente con una mejora en el control del asma, la calidad de vida y los
indices de funcion pulmonar. Sin embargo, con la hiperreactividad de vias

respiratorias el resultado permanece controversial. >°

Ademas de la mejoria de los sintomas, se ha informado una reduccion de la leptina
y un aumento de la adiponectina con la pérdida de peso, y una disminucion de los
marcadores inflamatorios sistémicos y de las vias respiratorias asociados con la
obesidad.5®

10



IV.PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢,Cual es la relaciéon entre el estado nutricional y la sensibilizacién a alérgenos en

pacientes con asma en el Hospital Infantil del Estado de Sonora del 2020-2021?

V.HIPOTESIS

Hipotesis de trabajo: La relacion entre obesidad, asma y sensibilizacion a alérgenos

sera de aproximadamente 15%.

11



VI. JUSTIFICACION

En Sonora hay estudios relacionados con la prevalencia de sensibilizacién a alérgenos,
sin embargo, son de predominio externos a la institucion, ademas de estudios sobre la
tendencia creciente de la obesidad en nuestra poblacion pediatrica. En nuestro estado
no se cuenta con estudios sobre la sensibilizacion a alérgenos en pacientes con asma
gue tomen en cuenta el estado nutricional. Los pacientes con obesidad y asma tienen
activacion de macréfagos que podrian contribuir a una peor evolucion del padecimiento
y de la funcién pulmonar. Por lo anterior mencionado, es que es de interés realizar este

trabajo. 0. 1213

Identificando un aumento en la sensibilizacion a alérgenos en la poblacion de pacientes
con obesidad, podemos realizar intervenciones de tipo preventivo de dos maneras, una
evitando contacto a alérgenos sensibilizados, y en segundo plano, un manejo

multidisciplinario con nutricién para el control del peso corporal. 68

Otra correlacion que se describe en este estudio, son los valores séricos de
inmunoglobulina E total, debido a que actualmente su utilizacion es controversial por su

baja especificidad cuando la IgE especifica al alérgeno sensibilizado esta ausente. 68

Aungue la incidencia de asma alérgica en nifios aumenta, el perfil de sensibilizacién

molecular de inmunoglobulina E (IgE) del asma alérgica sigue siendo poco informado.
11

12



VII. OBJETIVOS

Objetivo general:
Determinar la relacion entre el estado nutricional y la sensibilizacién a alérgenos en

pacientes con asma del Hospital Infantil del Estado de Sonora 2020-2021.

Objetivos especificos

e Describir la edad y sexo de los pacientes con diagndéstico de asma a quienes
se les hayan realizado pruebas de Prick en la poblacion del Hospital Infantil
del Estado de Sonora.

e Identificar el estado nutricional segun el indice de masa corporal en los
pacientes con diagndstico de asma que cuenten con pruebas cutaneas en la
poblacion del Hospital Infantil del Estado de Sonora.

e Describir los tipos de alérgenos mas frecuentes a los que estan
sensibilizados los pacientes con asma del Hospital Infantil del Estado Sonora.

13



VIII.PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las enfermedades alérgicas han ido en aumento los ultimos afios, lo cual se
encuentra condicionado por los cambios climaticos, industrializacion y cambios en
el hogar. Debido a las caracteristicas geograficas y climatoldgicas particulares del
noroeste de México, éste tiene gran diversidad de alergenos, que condicionan
sensibilizacion de la poblacion pediatrica desde etapas muy tempranas de su

crecimiento y desarrollo. 13

Los alergenos mas frecuentes que ocasionan sensibilizacion alérgica en los nifios

con asma son los acaros del polvo casero y los epitelios de gato o perro. 11

En el estudio realizado por Lopez-Romero, et al (2017) en el Hospital Infantil del
Estado de Sonora se encontr6 una prevalencia de 47% de sensibilizaciéon a
alérgenos. De los cuales el 40% presentaba sensibilizacion alérgica a pastos,
seguido de arboles 18% y malezas en un 16%. Cynodon actylon fue el alérgeno
mas frecuente (17.9%), seguido de Atriplex bracteosa (12.9%). Lo cual difiere al
estudio realizado por Alcala-Padilla, et al (2016), donde se encontr6 mayor
sensibilizacién a alérgenos de interiores como Dermatophagoides pteronyssinus y

farinae. 1112

La incidencia de asma en Sonora es de 6 por cada 1000 habitantes, incluso casi 3
veces mayor que a nivel nacional. Encontrandose en el 4to lugar nacional de
incidencia. Mientras que, en México, la incidencia anual es de 2.78 por cada 1000
habitantes. En el mundo, segun la OMS se estima que el asma afect6 a 262 millones
de personas y caus6 461 000 muertes en el 2019. 8

En México, se observd una prevalencia de sobrepeso y obesidad de 6.8% en la
poblacién menor de cinco afos en 2018, la cual es mayor a la observada en 2016
(5.8%). ?

14



En escolares la prevalencia nacional combinada de sobrepeso y obesidad en 2018
fue de 35.5% (3 920 010 escolares en el ambito nacional con exceso de peso). En
2012, esta cifra fue de 34.4%. La suma de ambas categorias de estado de nutricién
fue mayor en nifios (37.8%) en comparacion con las nifias (33.4%). ?

Con respecto a la edad, el grupo con la mayor prevalencia de sobrepeso en nifias
fue a los ocho afos con 23.2% y a los 11 con 21.9%; en el caso de los nifios fue
mayor la prevalencia de sobrepeso a los 10 y 11 afios con 19.8 % y 23.3 %,
respectivamente. Para la categoria de obesidad la edad mas frecuente fue a los

nueve afios en nifios (29.9%) y a los 10 afios en nifias (24.1%). 2

Los hébitos adoptados en edades muy tempranas persisten durante la edad adulta.
Varios estudios han mostrado que nifios y adolescentes con alto consumo de frutas
y vegetales tienen el doble de probabilidad de apegarse a recomendaciones
saludables tras incrementar la ingesta de fibra y reducir los acidos grasos saturados
y la sal en la edad adulta. Adicionalmente, si el consumo de bebidas azucaradas ha
sido establecido durante la nifiez, su ingesta tiende a incrementar en la edad adulta
lo que se relacionara con mayor riesgo para desarrollar un aumento de su indice de
masa corporal, perimetro abdominal y con ellos grasa visceral que ocasiona mayor

riesgo de enfermedades cardiovasculares asi como sindrome metabdlico . !

En México y en el mundo existen muy pocos estudios acerca de la sensibilizacion
alérgica en pacientes asmaticos con obesidad y en pacientes pediatricos es aun

mas notoria la falta de estos.

15



IX.MATERIAL Y METODOS

VILI. LUGAR. El estudio se realiz6 en el municipio de Hermosillo, Sonora. En el
Hospital Infantil del Estado de Sonora. Sin embargo, la misma unidad atiende a
casos provenientes de todo el estado.
VILII. DISENO Y TIPO DE ESTUDIO. El disefio de estudio es serie de casos,
descriptivo, dado que se busca la relacion entre alérgenos con las variables de
estudio como edad, sexo, IMC y nivel de IgE. El tipo de estudio es observacional
y transversal porque se valoraron los expedientes y su informacion en una sola
ocasion.
VII. lll. ANALISIS DE DATOS. Una vez recolectados los datos se realizd el
vaciamiento de los mismos en una base de datos de Excel y se exporté a
programa Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) para su
organizacion, codificacion y andlisis estadistico propuesto.
VII. IV. REPORTE Y REDACCION DE RESULTADOS
Una vez concluido el andlisis estadistico de los datos, se procedié a la
interpretacion critica de los resultados y posteriormente a la redaccion de la tesis
con los resultados obtenidos.
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VII.V. VARIABLES.

Cuadro 1.
Variable Definicion Operacional Tipo de variable | Unidad de medida
Pacientes que se encuentran o .
: . Cuantitativa Acorde a desviaciones
Obesidad sobre el indice de masa corporal ; .
) : continua estandar con >+3
por arriba del percentil 95
Paciente que cuente
con algunos de los
criterios diagnosticos:
Historia de
sintomatologia de asma
mas uno de los
, : siguientes:
Pacientes con presencia de 9L .
. X X -Mas de un sintoma
sintomas respiratorios tales como . . -
-~ : . 2 respiratorio tipico de
tos, sibilancias, opresion toracica
" ) . asma
y dificultad respiratoria, que .
. : . o -Sintomas ocurren
Asma varian de intensidad a lo largo del | Cualitativa . : :
: L . variando de intensidad
tiempo con limitacion de flujo de .
. y en el tiempo
aire, demostrado con “Sintomas _empeoran
reversibilidad del FEV1=12% en P
una prueba de funcién pulmonar por la noche o por la
mafiana
-Sintomas
desencadenados por el
ejercicio, risa, aire frio, o
alérgenos
-Sintomas exacerbados
por infecciones virales
Inmunoglo o o
bulina 9 E Concentracién de | Cuantitativa Punto de cohorte 100 Ul
- inmunoglobulina E sérica discreta / ml
sérica total
Prueba de | Método de eleccién en el estudio | Cualitativa 1. Positiva
Prick de enfermedades alérgicas nominal 2. Negativa
Sensibiliza | Pruebas cutaneas o] o
. . L Cualitativa . i
cion a | Inmunoensayos in vitro para IgE a N Prueba de Prick positiva
alérgenos alérgenos especificos positivas.
Femenino: Propio de la mujer,
con vulva como genitales ex
sexuales XX, produce 6vulos que
es necesario para el proceso de | Variable de tipo :
e o 1. Femenino o 2.
Sexo fertilizacion. cualitativa :
o . . Masculino
Masculino: Propio del hombre, | nominal
cromosomas sexuales XY, capaz
de producir espermatozoides que
fecundan al 6vulo.
AR mpli | moment | o Numer f
0s cump dos al mome qde a | cyantitativa ’ imero de afios
Edad entrevista valorada con cartilla de continua cumplidos

salud.
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indice
masa
corporal

de

Se realizard& al momento del
llenado de la encuesta. Se tomara
el peso y talla del sujeto y
posteriormente se realizar4 la
férmula. dividiendo el peso en
kilogramos de una persona entre
el cuadrado de su talla en metros.

Cuantitativa
continua

Acorde a desviaciones
estandar para la edad:
Peso normal: -1 a +1
DE

Sobrepeso: +2DE-2.99
DE

Obesidad: >+3DE

VILIV. Poblacion de estudio. Pacientes con diagnéstico de asma y con pruebas

cutaneas de alergia atendidos en consulta externa de alergologia en el Hospital Infantil
del estado de Sonora en el afio 2020- 2021.
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VIIL.IV.l. Muestra.

De una muestra no probabilistica de casos consecutivos en el periodo de 2020 a 2021,
se obtuvo un grupo final de 40 pacientes divididos en grupos dependiendo de la edad,
con diagnostico de asma sometidos a pruebas de cuténeas, niveles de IgE, con talla 'y
peso para poder calcular IMC; se calculd la frecuencia y porcentaje para las variables

cualitativas y para las cuantitativas la media y desviacion estandar.

VILIV.Il. CRITERIOS DE SELECCION.

VILIV.ILI. Criterios de inclusién: Pacientes con diagndstico de asma con pruebas
cutaneas de alergia en el Hospital Infantil del Estado de Sonora atendidos en consulta

externa de alergologia

VILIV.ILII. Criterios de exclusion: Expediente incompleto.

VILIV.III. Muestreo. Es de tipo no probabilistico, por casos consecutivos.
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VII.V. Descripcion general del estudio.

1. Captacion de pacientes:

Se utilizara un disefio de serie de casos, con un tipo de estudio observacional no
analitico. Lo anterior porque el estudio comprende solo la situacion del momento de la
investigacion, asi como, definir las asociaciones entre las variables del estudio. Se
realizard una revision detallada de expedientes buscando intencionadamente la
sensibilizacion a alérgenos asi como peso y talla para obtener el indice de masa
corporal y percentilar segun las gréaficas de la OMS.

Se incluyeron expedientes de pacientes de la consulta de alergologia con diagndstico
de asma que fueron captados desde el 2020-2021.

2. Recoleccion de datos:

Una vez captados los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusién del
protocolo, se procedi6 a recabar la siguiente informacion en la hoja de recoleccion de
datos realizada en Excel: datos demograficos (edad, fecha de nacimiento), datos
clinicos (peso, talla, indice de masa corporal, niveles de inmunoglobulina E, valor
absoluto de eosindfilos, resultado de coproparasitoscopico, sensibilizacion a

alérgenos).

VII.VI. Instrumentos de evaluacion.

Se evaluaron pacientes de la consulta de alergologia con el diagndstico de asma que

ademas tuvieran niveles de IgE, pruebas cutaneas asi como peso y talla para poder
calcular el IMC, para lo dltimo se utilizé el software ANTHRO v.3.2.2 y ANTHRO PLUS

v1.0.4 de la OMS que permite estudio individual nutricional.

De acuerdo a la clasificacidon de la Organizacion Mundial de la Salud el estado nutricional

se clasifica segun las desviaciones estandar o puntuacion Z de la siguiente manera:

Obesidad encima de +3 DE, sobrepeso encima de +2 DE, riesgo de sobrepeso encima

de +1 DE, eutrofico entre -1y +1 DE, riesgo de desnutricion aguda por debajo de -1 DE,

desnutricion aguda moderada por debajo de -2DE, desnutricidbn aguda severa por debajo

de -3 DE. 4
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Se realizaron pruebas cutaneas a 35 diferentes extractos alergénicos. Segun el grupo de
edad eran los extractos alergénicos utilizados, en los lactantes se evalué la reaccion a
extractos alergénicos de 13 sustancias, que incluyeron arboles: Prosopis juliflora
(mezquite); pasto: Cynodon dactylon (capriola); malezas: Amaranthus retroflexus
(quintonil); hongos/esporas: Aspergillus fumigatus; inhalables caseros/epidérmicos:
Dermatophagoides farinae, gato, perro; alimentos: leche de vaca, caseina, huevo entero
y cacahuate. En preescolares se evaluaron 17 extractos alergénicos que utilizaron
arboles: Prosopis juliflora (mezquite); pasto: Cynodon dactylon (capriola); malezas:
amaranthus retroflexus (quintonil); hongos/esporas: Alternaria sp., Aspergillus fumigatus;
inhalables caseros/epidérmicos: Dermatophagoides farinae, cucaracha
americana/alemana, gato, perro; alimentos: leche de vaca, caseina, lactoalbumina,
huevo entero, cacahuate y nuez. Respecto al grupo de escolares y adolescentes los
extractos alergénicos se evalud la reaccion a 35 extractos alergénicos, que incluyeron
arboles: Prosopis juliflora (mezquite), Populus alba (alamo), Fraxinus (fresno), Olea
europasa (oliva), Juglans (nogal); pasto: Cynodon dactylon (capriola), Lolium perene
(pasto ingles), Medicago sativa (alfalfa), Zea Mays (maiz); malezas: Ambrosia (Zuzon
pequefio), Amaranthus retroflexus (quintonil), Atriplex barclayana (avena loca o
chamisol), Salsola pestifera (rodadora), Heliantus annus (girasol); hongos/esporas:
Alternaria sp., Aspergillus fumigatus; Inhalables caseros/epidérmicos: polvo casero,
Dermatophagoides farinae, Dermatophagoides pteronyssinus, cucaracha
americana/alemana, gato, perro y latex; alimentos: leche de vaca, caseina, huevo entero,
clara, yema, trigo, pollo, cacahuate y nuez. En todos se utiliz6 como control negativo la
glicerina y como control positivo la histamina sulfato. Hay factores que pueden modificar
la respuesta, entre ellos estdn la edad, técnica utilizada, dermografismo, haber
consumido antihistaminicos 7 dias previos a la prueba, asi como que estén en

tratamiento con inmunoterapia.

VII.VIl. Andalisis de datos.

VIL.VIL.I. Se analizard la relaciébn de variables con el coeficiente de correlacion de
Pearson. Una vez recolectados los datos se realiz6 el vaciamiento de los mismos en

una base de datos de Excel y se exportd a programa Statistical Package for the Social
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Sciences (SPSS) para su organizacion, codificacion y analisis estadistico propuesto
para estimar el analisis logistico para estimar las medidas de tendencia central.

Una vez concluido el andlisis estadistico de los datos, se procedio a la interpretacion
critica de los resultados y posteriormente a la redaccion de la tesis con los resultados

obtenidos.
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X. ASPECTOS ETICOS

Esta investigacion se baso de acuerdo con la Declaracion de Helsinki promulgada por la
Asociacion Médica Mundial (AMM) como una propuesta de principios éticos para la
investigacion meédica en seres humanos, incluida la investigacion del material humano y
de informacion identificable y ala Ley General de Salud en su titulo quinto Investigacion
para la salud capitulo tnico, Articulo 100 donde se establece los principios cientificos y
éticos para el desarrollo de investigaciones en materia de la salud y de acuerdo al
reglamento de la Ley General de Salud en Materia de la investigacion para la salud
correspondiente al Titulo Segundo de los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres
Humanos, Capitulo 1, articulo 13 al 27 y al Titulo Sexto De la Ejecucién de la
Investigacion en las Instituciones de atencion a la salud, Capitulo Unico, Articulo 113-
220.

Cumpliendo las pautas éticas para investigacion biomeédica en seres humanos del
consejo de organizaciones internacionales de las ciencias médicas (CIOMS), se protegio
la confidencialidad del paciente de acuerdo con la pauta 12, sin afectar adversamente
los derechos y el bienestar de las personas de quienes se recolectaron los datos,
tomando las medidas para proteger la confidencialidad de la informacion vinculada a la
identidad del paciente, por lo cual solo se compartié datos andénimos o codificados con
los investigadores y se limitd el acceso de terceros a los mismos.

Se declara no tener conflictos de interés.
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VIIIl.I. Consentimiento informado.

La investigacion corresponde a una investigacion sin riesgo para el paciente, segun el
articulo 17 de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud de
nuestro pais (CAPITULO | / TITULO SEGUNDO: De los Aspectos Eticos de la
Investigacion en Seres Humanos). Asimismo, el articulo 23 menciona que no es

necesario el uso de consentimiento informado para la investigacion.'®

VIII. 1l. Tipo de investigacién. El tipo de investigacion es una investigacion sin
riesgo, dado que no se realiza ninguna intervencion o modificacion intencionada de
las variables fisiologicas, psicolégicas o sociales de los pacientes. Solamente

cuenta con revision de expedientes.
VIII. 11l No inclusion. No seran incluidos pacientes con expediente incompleto.

VIII. IV. Confidencialidad. La tabla de recoleccién de datos no cuenta con algun
apartado de identificacion, por lo que los datos obtenidos no se correlacionan con
el paciente.

VIII. V. Incentivos. No se recibiran incentivos de ningun tipo por parte del

entrevistador o investigador por participar en la investigacion.
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Xl. RECURSOS HUMANOS, FINANCIEROS Y MATERIALES

X. 1. Recursos humanos: Una persona, en este caso el investigador, quien revisara

los expedientes.

X. ll. Materiales: Computadora tipo laptop para recabar datos obtenidos de los

expedientes.
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X. [ll. Recursos financieros.

HOSPITAL INFANTIL DEL ESTADO DE SONORA

e DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS

2, L2 ], UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION Y POLITICAS DE SALUD  gspiTaL INFANTIL
%

: COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD DEL ESTADO K2 SORUHA
DESGLOSE PRESUPUESTAL PARA PROTOCOLOS DE INVESTIGACION EN
SALUD

Titulo del Protocolo de Investigacién:
Determinacion de la relacion de obesidad y sensibilizacion alérgica con asma en
la poblacion atendida en el Hospital Infantil del Estado de Sonora de 2020-2021

Nombre del Investigador Responsable

GAMEZ ORRANTIA JESUS ANGELICA

Apellido Paterno Materno Nombre (s)
Presupuesto por Tipo de Gasto
Gasto de Inversion.

1 Equipo de laboratorio. NA
2 Equipo de computo. NA
3 Herramientas y accesorios. NA
4 Obra civil. * NA
5 Creacion de nuevas areas de investigacion en el IMSS. * NA
6 A los que haya lugar de acuerdo a los convenios especificos de NA
financiamiento.*
Subtotal Gasto de Inversion 0.00
Gasto Corriente
1 Articulos, materiales y Utiles diversos. NA
Gastos de trabajo de
2 campo. NA
3 Difusion de los resultados de investigacion. NA
Pago por servicios
4 externos. NA
5 Honorarios por servicios profesionales. NA
Viéticos, pasajes y gastos
6 de transportacion. NA
7 Gastos de atencion a profesores visitantes, técnicos o expertos visitantes.| NA
8 Compra de libros y suscripcion a revista. NA
9 Documentos y servicios de informacion. NA
10 Registro de patentes y propiedad intelectual. NA
11 Validacion de concepto tecnoldgico. NA
12 Animales para el desarrollo de protocolos de investigacion. NA
13 A los que haya lugar de acuerdo con los convenios especificos de NA
financiamiento.*

Subtotal Gasto Corriente 00.00
TOTAL 00.00
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XIl. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDAD

PRODUCTO

Busqueda de temas de
investigacion

Lluvia de ideas

Recopilacion de bibliografia

Extraccion de ideas principales

Titulo de Protocolo
Banco de bibliografias

Ideas a desarrollar

Sintesis y unificacién de ideas
principales

Identificacion como carencia en
el conocimiento

Identificacion como prioridad
Formulacion del propdsito
Establecimiento de modelo de
investigacion

Identificacién de la muestra

Marco Teorico
Planteamiento
Justificacion

Objetivos

Material y métodos
Criterios para el estudio

Recurso humano-financiero

Presentacion del protocolo a

Correccién de protocolo

investigadores y jefe de
ensefianza.

e Revision por Ensefianza | Revision de protocolo por parte
Médica de comité de Ensefianza del

HIES

2da revision por el Ensefianza
Médica

Autorizacién de investigacion

Planeacién operativa:

Recoleccion y revision de

expedientes

de
recopilacion en hoja de registro

Obtencién datos vy

de informacion
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o Andlisis estadistico de o Resultados finales

variables

e Revision por Ensefianza Revision de protocolo por parte
Médica del HIES de comité de Ensefianza del

HIES

e Correccion y entrega de

Entrega de investigacion final
investigacion a Ensefianza
Médica
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Xlll. RESULTADOS

En el servicio de Alergologia del Hospital Infantil del Estado de Sonora en el periodo de
2020-2021, se obtuvo una muestra de 40 expedientes con diagndstico clinico de asma,
de los cuales se analizaron las caracteristicas clinicas, que incluyeron sexo, edad,
sensibilizacion alérgica por pruebas cutaneas, IMC y niveles de IgE. Dichos pacientes se
clasificaron segun el grupo de edad al que pertenecian al momento de diagndstico,
encontrandose que el 20% eran lactantes mayores, el 42.5% preescolares, 47.5%
escolares y 10% adolescentes. Respecto al sexo, se observé predominio del sexo
masculino, que representd el 62.5% de la muestra obtenida, a diferencia del sexo

femenino con el 37.5%.

Después de valorar el estado nutricional con los indices antropométricos respectivos para
la edad, se obtuvo como resultado que el 10% present6 algun grado de desnutricion, 35%
en adecuado estado nutricional, 25% en riesgo de sobrepeso y el 30% por arriba del peso
esperado segun su talla y edad, encontrandose de estos el 15% en sobrepeso y el 15%
restante en algun grado de obesidad. Cuadro 2.

Cuadro 2. Caracteristicas clinicas de los nifios/nifias con
diagndstico de asma y sensibilizacion a alérgenos, HIES

2020-2021
Variable n %
Edad
Lactantes mayores 8 20.0
Preescolares 17 42.5
Escolares 11 47.5
Adolescentes 4 10.0
Sexo
Nifios 25 62.5
Nifas 15 37.5
Estado nutricional
Desnutricion 4 10.0
Peso normal 14 35.0
En riesgo sobrepeso 10 25.0
Sobrepeso 6 15.0
Obesidad 6 15.0
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Sensibilizacion
No reactivos
Arboles
Malezas
Zacates

Caseros inhalables/epidérmicos

Alimentos
Hongos

=
PNWwWwooOo o

15.0
27.5
22.5
20.0
7.5
5.0
2.5

De los 40 pacientes a quienes se les realizaron pruebas cutaneas (test de Prick), el

extracto alérgeno que sensibilizé a mayor numero de los pacientes fue del grupo de

arboles con 27.5% (nogal 4, mezquite 8, oliva 2, alamo 0, fresno 0), posteriormente

malezas con un 9% (avena loca 8, quintonil 2, rodadora 2) y en menor frecuencia hongos

con 2.5%, siendo el unico con reaccion Alternaria sp,. y alimentos con 5% (huevo entero

y papa). De los extractos de inhalables caseros y epidérmicos se reporta 7.5% resultando

reactivos dos pacientes a gato y un paciente a Dermatophagoides farinae.

Cuadro 3. Sensibilizacion a alérgenos de acuerdo a edad, estado de nutricion y valores

de IgE en pacientes pediatricos con asma, HIES 2020-2021

Sensibilizacion

Si=15 No=25
Variable n % n %
Edad
Lactantes mayores 0 0.0 8 32.0
Preescolares 5 33.3 12 48.0
Escolares 6 40.0 5 20.0
Adolescentes 4 26.7 0 0.0
Estado nutricional
Desnutricion aguda moderada 2 13.3 0 0.0
Riesgo de desnutricion 1 6.8 1 4.0
Peso normal 5 33.3 9 36.0
En riesgo sobrepeso 5 33.3 5 20.0
Sobrepeso 0 0.0 6 24.0
Obesidad 2 13.3 4 16.0
Eosinofilos
<500 7 53.8 20 80.0
500-> 6 46.2 5 20.0
IgE Mediana IQR 579.8 205.6- 579.6 110.2 16.6-357.1
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XIV. DISCUSION

En afios recientes, la incidencia de obesidad pediatrica ha ido en aumento a nivel mundial,
a la vez que el porcentaje de asma en pacientes pediatricos ha ido aumentando hasta el
punto de encontrarse entre las veinte patologias cronicas en la edad pediatrica. Si bien la
obesidad y el asma no son sinénimos, su coexistencia se ha descrito en la literatura y se
menciona un grupo de caracteristicas que comparten estas patologias. Segun Di Genova
et al, existe un fenotipo de pacientes que se denomina “asma obeso” donde se describen
sintomas agregados, mal control, mayor frecuencia y severidad de exacerbaciones y

menor calidad de vida.

La obesidad genera un estado proinflamatorio sistémico, donde el tejido adiposo libera
“adipocinas” que afectan la respuesta de diversos sistemas organicos, principalmente el
pulmonar. Por consiguiente, se obtiene una respuesta inflamatoria que predispone al
desarrollo de enfermedades como el asma y repercuten en su severidad. (Lang, 2012)
Asimismo, la respuesta a los medicamentos para el control del asma suele estar afectada
de forma negativa, requiriendo mayor cantidad de farmacos para alcanzar un adecuado

control.

En nuestro estudio, Unicamente 2 pacientes (13.3%) se encontraron en el grupo de
obesidad, mientras que la mayoria se encontraron en el grupo de peso normal o riesgo
de sobrepeso, reuniendo un 66.6% de nuestra poblacién. Estos datos no concuerdan con
la literatura internacional, donde se encuentra un 46% de incidencia de obesidad en
pacientes pediatricos con diagnostico de asma. (C. Papoutsakis et al., 2014) Un estudio
nacional realizado en Coahuila analizando la relacibn entre obesidad infantil y
enfermedades alérgicas reporté una incidencia del 46% de asma en aquellos con

obesidad. (Meza-Velazquez et al., 2007)

En relacién con el sexo, tanto en los estudios nacionales como internacionales se ha

encontrado una mayor incidencia de asma y obesidad en hombres que en mujeres,
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concordante con lo que obtuvimos en este estudio con un 62.5%, mientras que el sexo
femenino reunié un 37.5%. En un estudio publicado por la AAP en el 2018 donde se
analiza la relacién entre el la obesidad y el desarrollo de asma, se reportd una tasa de
incidencia del 3.1 en hombres y 2.3 en mujeres.

Concordando con la literatura internacional, se encontré predominio discreto de pacientes
con recuento eosinofilico < 500 (7 pacientes), mientras que aquellos con eosindfilos > 500
reunieron un total de 6 pacientes. Segun Peters et al, 2018, se encontré que aquellos
individuos con recuento eosinofilico bajo cursaban con formas mas severas del asma, de
dificil control y mayor incidencia de recaidas. Seria conveniente estudiar la evolucion de
nuestra poblacién en particular para analizar la severidad de su enfermedad y buscar

ofrecer terapias alternativas.

La sensibilizacion a alergenos en nuestra poblacion fue considerable, con un predominio
del grupo de arboles. Contrario a lo que se hallé en nuestra muestra, Gray-French y cols
(2022) describen una incidencia del 85% de pacientes asmaticos con sensibilizacion a
especies de Dermatophagoides pteronyssinus or Dermatophagoides farinae en climas
templados. Sin embargo, mencionan el hallazgo consistente en la literatura de que los
polenes externos mantienen su rol en las exacerbaciones en la poblacion pediatrica. En
nuestro caso, Unicamente el 7.5% (correspondiente a 3 pacientes) contaban con
sensibilizacion a caseros inhables. Si bien la poblacion del HIES fue mucho menor a
aquellas descritas en estudios internacionales, no podemos ignorar la importancia de la
sensibilizacién a arboles, ya que pudiera afectar a su vez la severidad del asma de nuestra

poblacién en particular.

A pesar de que Unicamente el 37.5% de los pacientes con asma se encuentren
sensibilizados, seria importante crear un programa de valoracion en conjunto con el
departamento de Nutricién para mejorar el estado de salud fisico de los individuos, debido
a que el 35.3% de los pacientes con diagnostico de asma contaban a su vez con algun

grado de sobrepeso u obesidad. Otro 53.3% se encuentra en riesgo de sobrepeso segun
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la clasificacion de la OMS. Asimismo, se debera ampliar el tamafio de la muestra y el

tiempo de estudio para obtener resultados mas significativos.
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XV. CONCLUSIONES

La relacion entre el asma y la obesidad se ha descrito desde hace varios afos, cada vez
encontrando mas argumentos a favor de la predisposicion de desarrollo de enfermedades
inflamatorias a raiz de un peso excesivo para la edad y talla. En nuestro estudio, el 13.3%
de pacientes con asma contaban con diagndstico de obesidad y el 33.3% de los pacientes
se encuentran en riesgo de sobrepeso. La mayoria de los pacientes se encuentran en el
grupo de peso normal. Encontramos un franco predominio de asma en el sexo masculino

en un 62.5%, similar a lo que se describe en literatura internacional.

El recuento eosinofilico no resultd de gran importancia para determinar si el paciente
desarrollard o no asma, al igual que la sensibilizacion a los alergenos mas comunes no
concuerda con los alergenos en estudios a nivel mundial, donde hay predominio de

exposicion a acaros.

En este estudio no se comprobd que el estado nutricional tenia relacion con la sensibilidad
a alergenos. Con base en lo descrito en otros estudios a nivel internacional, requeririamos
una poblacion mas amplia, un tiempo de estudio mas largo y considerar evaluar otros
rubros, como el tratamiento administrado para obtener una muestra significativa,

especialmente si estan con tratamiento a base de inmunoterapia.
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XVII. ANEXOS
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Figura 1. Reactividad a las pruebas Prick en paciente pediatrico con asma y valor
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