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CAPITULO I. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1Descripcion de larealidad problematica
El asma es un problema médico comun que enfrentan los médicos que
tratan con niflos, es la primera causa de enfermedad crénica no
transmisible del sistema respiratorio entre nifios y adolescentes @; es un
trastorno inflamatorio cronico de vias aéreas en las que muchas células y
elementos celulares desempefian un papel; la inflamacion crénica se
asocia con una hipersensibilidad de las vias respiratorias que conduce a
episodios recurrentes de sibilancias, disnea, opresion en el pecho y tos,
especialmente por la noche o temprano en la mafiana. Estos episodios
generalmente se asocian con una obstruccién amplia pero variable del flujo
de aire dentro del pulmén que a menudo es reversible espontdneamente o

con tratamiento.

El asma y las enfermedades alérgicas relacionadas son problemas de
salud publica sustanciales en todo el mundo (donde solamente el asma
afecta a casi 300 millones de personas en todo el mundo). Es una de las
principales causas de morbilidad en los nifios, donde casi el 90% de los
nifos son diagnosticados a la edad de 6 afios. Anualmente, la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha estimado que se pierden 15
millones de afos de vida ajustados por discapacidad y se reportan 250 000
muertes por asma en todo el mundo. Tiene un tremendo impacto negativo
debido al aumento de las exacerbaciones del asma, admisiones
hospitalarias, ausencia escolar, y altos costo de salud. La prevalencia de
asma y enfermedades alérgicas ha aumentado rapidamente en los paises
occidentalizados e industrializados; las causas exactas de tal aumento son
poco conocidas. Sin embargo, la infeccion viral con virus “asmogénicos” en
la primera infancia, la contaminacién ambiental, cambios en el estilo de
vida y la evolucion de los habitos alimentarios se han sospechado en una

poblacion de pacientes genéticamente susceptibles de alto riesgo.



Recientemente se ha propuesto que la anemia puede explicar alguna parte
de este patron.

Las prevalencias mas altas de asma bronquial en el mundo, de acuerdo
con el Global Initiative for Asthma (GINA) en febrero del 2004 ocurrieron en
aprox. 30% de nifios en el Reino Unido, Nueva Zelanda y Australia; y 20%
de nifios en el Peru (es decir, 1 de cada 5 nifios sufre de asma en el Peru);
asimismo se calcula que alrededor de 265 000 nifilos menores de 5 afios
tienen asma y que Lima y Callao son las ciudades donde se concentra el
mayor nimero de casos, seguidos de Chimbote, Chiclayo, Ica y Piura @,

El asma bronquial esta asociada con la exposicion a un medio ambiente
inadecuado (frio, humedad o alérgenos), por lo tanto, es una enfermedad
relacionada al clima; presentandose con mayor frecuencia entre los meses
de mayo y agosto, época en las que se registran las heladas en la sierra y
mayor humedad en las ciudades de la costa. El Peru es el pais con mayor
incidencia de asma a nivel latinoamericano, y coincide con que Lima es la
segunda ciudad con mayor contaminacién atmosférica de Latinoamérica:
casi seis veces superior a lo establecido por la OMS. Otros factores de
riesgo asociados: el ejercicio en pacientes hiperreactivos, y el estrés
emocional, aparte de causas hereditarias, se ha reportado algunas
condiciones como la anemia, que seria un factor de riesgo para asma

bronquial (:6.7:8),

La anemia por deficiencia de hierro es el trastorno nutricional mas comuan
en el mundo, especialmente en la regidon del mediterraneo oriental,
asociada con infecciones agudas ocurre mas comunmente en nifios, y es
un problema comun en escuelas primarias de bajo nivel socioeconémico
gue viven en entornos con mucha gente y propensos a infecciones

recurrentes.


http://es.wikipedia.org/wiki/2004
http://es.wikipedia.org/wiki/Reino_Unido
http://es.wikipedia.org/wiki/Nueva_Zelanda
http://es.wikipedia.org/wiki/Australia
http://es.wikipedia.org/wiki/Per%C3%BA

Existe una relacion compleja entre el estado del hierro y la infeccion; la
deficiencia de hierro ejerce efectos adversos sobre la respuesta inmune y
altera el metabolismo y crecimiento de los patégenos 19, Asimismo, los
niveles bajos de hemoglobina alteran la oxigenacion tisular y actian como
un factor de riesgo independiente para desarrollar infecciones de las vias
respiratorias inferiores en nifios 9,

Hay muy pocos informes disponibles en la literatura médica con respecto a
la asociacion de la anemia y el asma infantil. La anemia ha ocurrido a pesar
de la fortificacion de los alimentos en algunos paises occidentalizados y en
areas del mundo que se consideran calurosas. Se documenta que el
aumento global del asma y las enfermedades alérgicas se puede relacionar
con un nivel mas bajo de hemoglobina y anemia. Los crecientes datos
sugieren que la anemia juega un papel importante en la proteccion del
asma y las enfermedades alérgicas; las cuales se dan con mayor
frecuencia durante la infancia, cuando las tasas de enfermedades en rapido

aumento son mas evidentes en la poblacion.

1.2Formulacion del problema
¢,Puede la anemia ser un factor de riesgo asociado al desarrollo de asma
bronquial en la poblacion pediatrica del Centro Médico Naval Cirujano

Mayor Santiago Tévara, julio-diciembre 2019?

1.30Dbjetivos
a) Objetivo general
Valorar si la anemia constituye un factor de riesgo asociado al desarrollo de
asma bronquial en la poblacion pediatrica del Centro Médico Naval

Cirujano Mayor Santiago Tavara, julio-diciembre 2019.

b) Objetivos especificos
Establecer la proporcion de anemia en los nifios con diagndstico de asma

bronquial.



Establecer la proporcion de anemia en los nifios que no tienen diagnostico
de asma bronquial.

Comparar la proporcion de anemia en los nifios con y sin diagnéstico de

asma bronquial.

1.4 Justificacion
La presente investigacion se justifica porque el asma se ha convertido en la
primera causa de enfermedad cronica no transmisible en nifios y
adolescentes, y es probable que pueda estar como condicion crénica en
estos pacientes o que su aparicion inicie una crisis. Existe limitada
informacion en la literatura médica en relacion a la asociacion de la anemia
y el asma bronquial en nifios; sin embargo, ambas condiciones tienen
prevalencias importantes en la poblacion pediatrica; por lo que con este
estudio se busca valorar de una forma mas clara dicha asociacion. Esto es
necesario para el estado y hospitales; ya que identificar a la anemia como
factor etiolégico del asma bronquial, ayudard a tomar conciencia del papel
de la nutriciébn en los nifios, identificAndolo para intervencion temprana, y
por ende disminuir prevalencias y gastos en una enfermedad crénica no
trasmisible (asma bronquial); asi mismo es conveniente para médicos y
pacientes, debido a la difusion de habitos alimentarios y estilos de vida
saludables en la comunidad, brindando y conociendo respectivamente una
adecuada educacion nutricional, teniendo en cuenta las caracteristicas

socioculturales y socioeconémicas.

1.5 Viabilidad y factibilidad
Los datos se obtendran de una hoja de recolecciéon de datos, de una
muestra de hemoglobina, previa firma de consentimiento informado a
padres, e historia clinica del paciente proporcionado por el area

correspondiente del Centro Médico Naval Cirujano Mayor Santiago Tavara.



Se pediran los permisos respectivos y se solicitard la aprobacion del comité
de ética del Centro Médico Naval Cirujano Mayor Santiago Tavara para el
desarrollo del presente trabajo de investigacion. Estaran a cargo del
investigador, lo cual constard de la obtencion de examen de laboratorio

(hemoglobina) y gastos logisticos.



CAPITULO Il. MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

Mohammad M et al. (2018) desarrollaron una investigacion, cuyo objetivo
consistio en investigar la frecuencia de anemia en nifios con enfermedades
atopicas; de tipo casos y controles, prospectivo, que incluyé como poblacion
de estudio a 200 nifios de 5 meses a 14 afos de edad, distribuyéndolos en
2 grupos, 100 casos (con enfermedad atdpica) y 100 controles (sanos). La
investigacion determind que la frecuencia de anemia fue significativamente
mayor en nifios con enfermedades atdpicas; concluyendo que el asma es

quien se asocia con una mayor frecuencia de anemia (12,

Bedard A et al. (2018) desarrollaron una investigacion, cuyo objetivo
consistié en investigar la relacion entre el estado del hierro prenatal y los
resultados respiratorios y atépicos en la descendencia mediante el azar
mendeliano; de tipo cohorte, prospectivo, que incluy6é 14 521 mujeres
embarazadas, siguiéndolos desde el nacimiento con cuestionarios anuales
y, desde los 7 afios, con medidas objetivas en clinicas de investigacion
anuales. La investigacion determind que las madres sin suplemento de
hierro durante el embarazo tardio, se encontraron asociaciones negativas
entre la puntuacion de saturacion de transferrina materna y el volumen
espiratorio forzado infantil en el primer segundo y la capacidad vital forzada
en puntaje genotipico; concluyendo que al usar el azar mendeliano, se
encontrd evidencia débil que sugiere que el bajo nivel de hierro en la madre
durante el embarazo puede causar un deterioro de la funcion pulmonar

infantil 43),

Wagdy A et al. (2017) desarrollaron una investigacion, cuyo objetivo
consistio en investigar la asociacion de la anemia por deficiencia de hierro
(ADH) en el desarrollo del asma bronquial y en su exacerbacion; de tipo
casos Yy controles, prospectivo, que incluyé 40 nifios diagnosticados como

asma bronquial con edades comprendidas entre 24 y 101 meses y se



compararon con 16 controles sanos. La investigacion determiné que la ADH
es mas prevalente en niflos asmaticos en comparacion con los controles
sanos; asi mismo los nifios asmaticos tienen riesgo de deficiencia de hierro
incluso cuando no estan anémicos y los recuentos de hemoglobina y la
deficiencia de hierro aumentan con la severidad de los ataques asmaéticos;
concluyendo que la ADH, se puede considerar como un factor de riesgo

indirecto para el asma infantil (14,

Kerry E et al. (2016) desarrollaron una investigacion, cuyo objetivo consistio
en investigar si la enfermedad atOpica se asocia con un mayor riesgo de
anemia infantil; de tipo cohorte, retrospectivo, que incluyé datos recogidos
de niflos y adolescentes con asma, eccema, fiebre del heno y alergia
alimentaria, con edades comprendidas entre 0-17 afios, que participaron en
la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion (NHANES) 1999-2012 y en la
Encuesta Nacional de Salud de los Estados Unidos (NHIS) 1997-2013. La
investigacion determiné que en NHIS la prevalencia del asma fue del 17.1%
y de la anemia fue del 1.1%; y que en NHANES, la historia actual de asma
se asocid con mayores probabilidades de anemia, particularmente anemia
microcitica; concluyendo que la asociacién entre la enfermedad atopica y a

anemia fue reproducible en multiples cohortes (19,

Sherif A et al. (2016) desarrollaron una investigacion, cuyo objetivo consistio
en evaluar la anemia por deficiencia de hierro (ADH) como un factor de
riesgo para el asma infantil y su posible efecto sobre las funciones
pulmonares; de tipo cohorte, prospectivo, que incluyé como poblacién de
estudio a 100 nifios de 6 a 16 afos de edad. La investigacion determind que
hubo una correlacion positiva significativa entre la hemoglobina y el nivel de
ferritina sérica, con los parametros de nivel y funcién pulmonar (FEV1, FVC,
FEV1/FVC, PEF) en los nifios con ADH; sin embargo, no hubo una
correlacion significativa entre la ferritina sérica y los cambios post-

broncodilatadores en FEV1; concluyendo que la ADH se puede considerar



como un factor de riesgo indirecto para el asma infantil y puede tener un

efecto negativo en la espirometria de los nifios asmaticos (6).

Emily P et al. (2015) desarrollaron una investigacion, cuyo obijetivo
consistié en determinar la relacion entre el estado del hierro y el asma, la
funcion pulmonar y la inflamacién pulmonar; de tipo cohorte, retrospectivo,
que incluy6 datos recogidos de asma de mujeres (12-49 afios de edad) que
participaron en la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion (NHANES) 2007-
2010. La investigacion determind que el aumento de la ferritina (depdsitos
de hierro) se asocio con una disminucién de las probabilidades de asma, el
quintil mas alto de ferritina (>76ng/ml) también se asocié con una menor
probabilidad de asma. Los niveles de ferritina no se asociaron con el
FEV1. El aumento de los valores de la RsTf F-Index y RsTf, indicaron
menor hierro en el cuerpo y una mayor necesidad de hierro tisular,
respectivamente; se asociaron con una disminucion del VEF1, pero no se
asociaron con el asma; concluyendo que las reservas de hierro se asocian
inversamente con el asma;y la tasa mas baja de hierro corporal y una
mayor necesidad de hierro tisular se asociaron con una menor funcion

pulmonar @7,

Bener A et al. (2015) desarrollaron una investigacion, cuyo objetivo consistio
en determinar la asociacion entre la anemia y el asma, e investigar el efecto
de la hemoglobina en los marcadores de asma y atopia; de tipo casos y
controles, prospectivo, que incluyé como poblacién de estudio a 1040 nifios
< 14 afos de edad, distribuyéndolos en 2 grupos, 520 casos (asmaticos) y
520 controles (no asmaticos). La investigacion determin6 una alta
prevalencia de deficiencia de hierro en nifios asmaticos y con enfermedades
alérgicas; asi mismo los niveles séricos de hemoglobina fueron mas bajos
en asma, rinitis alérgica y dermatitis atdpica en nifios; concluyendo que el
nivel de hemoglobina y la anemia contribuyen en gran medida al asma y

enfermedades alérgicas (8).



Hussain S et al. (2014) desarrollaron una investigacion, cuyo objetivo
consistié en analizar si un nivel bajo de hemoglobina es un factor de riesgo
para infecciones agudas del tracto respiratorio inferior (IATRI); de tipo casos
y controles, prospectivo, que incluyé como poblacion de estudio a 220 nifios
de 1 mes a 5 afos, distribuyéndolos en 2 grupos, 110 casos (con IATRI) y
110 controles (sanos). La investigacion determind que la anemia por
deficiencia de hierro, se encontr6 significativamente en los pacientes casos
(IATRI) 78.9%, siendo 4.6 veces mas susceptibles a las IATRI; concluyendo
que el diagnostico temprano y preciso de la anemia en nifios que padecen
diversas afecciones, en particular a IATRI, es de suma importancia 9.

Nadia M et al. (2013) desarrollaron una investigacion, cuyo objetivo
consistio en evaluar la prevalencia de anemia por deficiencia de hierro
(ADH) en niflos y adolescentes asmaticos; de tipo transversal, que incluyé
como poblacién de estudio a 117 nifios asmaticos (7 meses a 15 afios de
edad) que acudieron a clinicas de asmas, realizandoseles una historia
clinica, examen clinico, laboratorio e investigaciones de imagen; los
pacientes segun el hemograma completo, fueron divididos en paciente
asmaticos con ADH y sin ADH. La investigacion determin6 que, en
asmaticos con anemia ferropénica, la HCM, plaquetas hierro y la ferritina,
fueron significativamente mas bajos que los que no tenian anemia, asi
mismo la prevalencia de ADH en asmaticos fue del 19.7%; concluyendo que

la ADH debe considerarse como un factor de riesgo en pacientes asmaticos
(20)

Maazi H et al. (2011) desarrollaron una investigacion, cuyo objetivo
consistio en probar los efectos de las diferencias en la ingesta y los niveles
sistémicos de hierro en las manifestaciones del asma alérgica en modelos
de ratones bien establecidos de asma alérgica dirigida por ovoalbumina
(OVA); de tipo experimental, prospectivo. La investigacion determino que la
ingesta elevada de hierro induce una disminucidén pequefia pero significativa

en la eosinofilia de las vias respiratorias inducidas por alérgenos, mientras



que los niveles elevados de hierro sistémico debido a la administracion de
hierro parenteral tiene una gran impacto sobre los sintomas del asma
alérgica experimental al inhibir completamente la AHR y suprimir en gran
medida la eosinofilia de las vias respiratorias, asi como las citoquinas Th2
en el tejido pulmonar; concluyendo que las manifestaciones de las vias
respiratorias inducidas por alérgenos del asma alérgica en ratones pueden

inhibirse por la administracion de hierro parenteral b,

Ramakrishnan K et al. (2010) desarrollaron una investigacion, cuyo objetivo
consistio en evaluar si la anemia es un factor de riesgo para asma bronquial
en niflos; de tipo cohorte, prospectivo, que incluyé como poblaciéon de
estudios 200 nifios de 2-18 afios de edad, distribuyéndolos en dos grupos,
100 casos (con anemia) y 100 controles (sanos). La investigacion determiné
que el asma bronquial estuvo presente en 74% en el grupo de nifios con
anemia y 33% en el grupo de nifios sin anemia; concluyendo que la anemia

constituye un factor de riesgo para asma bronquial en nifios 2,

Dutt SN et al. (1994) desarrollaron una investigacién, cuyo objetivo consistio
en evaluar el efecto de la anemia por deficiencia de hierro en la funcién
pulmonar en nifios; de tipo casos y controles, prospectivo, que incluyé como
poblacién de estudios 254 nifios asmaticos de 9-12 afios, a quienes se le
realizé el PEFR (tasa de flujo espiratorio méaximo), distribuyéndolos en 2
grupos, grupo a (111 nifios ¢c/ADH) y grupo b (143 nifios s/ADH); grupo a
recibieron tratamiento con cépsulas de hierro por 2 meses y los del grupo b
recibieron placebo. La investigacion determiné que los nifios en todas las
categorias de edad y sexo en el grupo a, mostraron aumento
estadisticamente significativo en el PEFR siguiente; asi mismo el PEFR
previo al tratamiento fue significativamente mayor en el grupo b en
comparacién con el grupo a, y posterior al tratamiento el PEFR fue
estadisticamente comparable entre ambos grupos; concluyendo que la ADH

de leve a moderada en los nifios puede afectar de manera adversa las

10
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funciones pulmonares, segin se determina mediante la medicion del
PEFR @3),

2.2 Bases tedricas

Definicion

El asma es la primera causa de enfermedad crénica no transmisible
del sistema respiratorio entre niflos y adolescentes Y, caracterizada por
vias aéreas hiperreactivas (es decir, un incremento en la respuesta
constrictora del arbol bronquial), asimismo es una causa importante de
ausentismo escolar. En los ultimos 20 afios se ha registrado un aumento en
su incidencia y prevalencia, debido en parte a la contaminacién ambiental y

al aumento de la poblacion mundial @ 3,

Factores de riesgo

El asma bronquial esta asociada con la exposicién a un medio ambiente
inadecuado (frio, humedad o alérgenos), el ejercicio o esfuerzo en
pacientes hiperreactivos, y el estrés emocional; aparte de causas
hereditarias, se ha reportado algunas condiciones como la anemia, que

seria un factor de riesgo para asma bronquial ¢ 6.7 8),

Vinculacién de la deficiencia de hierro con la alergia

Los individuos atopicos tienden a desarrollar una respuesta inmune Th2
dominante, que resulta en una hiperreactividad a antigenos inofensivos,
llamados alérgenos. En la dltima década, han surgido estudios
epidemioldgicos que relacionan la alergia con un estado de hierro
deficiente. La activacion inmune en condiciones deficientes de hierro da
como resultado la expansion de las células Th2, pero no de las células Thl,
lo cual puede inducir el cambio de clase en las células B y dificulta la
activacion adecuada de los macrofagos M2, pero no de M1. Ademas,
muchos alérgenos, en particular con la lipocalina y los pliegues parecidos a

la lipocalina, parecen ser capaces de unirse al hierro indirectamente

11



a través de siderdéforos que albergan restos catecol. La deficiencia de hierro
localmente restringida resultante puede conducir durante la activacion
inmune a la generacion de células Th2 y, por lo tanto, prepararse para la
sensibilizacion alérgica. Ademas, los quelantes de hierro también parecen
influir en la reactividad clinica: los mastocitos acumulan hierro antes de la
desgranulacion y parecen responder de manera diferente segun el tipo de
sideroforo encontrado. Mientras que la deferoxamina desencadena la
desgranulacion de los mastocitos del tipo de tejido conectivo, los
sideroforos a base de catecol reducen la activacion y la desgranulacion y

mejoran los sintomas clinicos.

El hierro es un nutriente esencial utilizado en casi todos los aspectos de la
funcion celular normal. En los seres humanos, es fundamental para una
amplia variedad de procesos biologicos, ya que permite el transporte de
oxigeno, brinda energia y es esencial para un sistema inmunologico
saludable. Su deficiencia es probablemente la causa mas comun de
anemia; y puede ser absoluta (por aumento de la demanda de hierro, que
no puede compensarse con la absorcion de hierro de la dieta y la liberacion
de hierro reciclado de los eritrocitos senescentes por los macréfagos) o
funcional (cuando hay reservas de hierro en forma de ferritina cargada de
hierro en el higado, bazo y médula 6sea, pero el trafico de hierro se

suspende o se invierte) ?4).

Efectos inmunes del hierro

Deficiencia de hierro afecta a mas Thl que a las células Th2: Thl
generalmente asociadas con la inflamacion tienen un grupo de hierro 14abil
mas bajo y su activacion se puede bloquear facilmente, mientras que las
Th2 parecen mantener una mayor cantidad de hierro en un supuesto
menos labil y un grupo menos facilmente quelante; por lo tanto, bajo
condiciones restringidas de hierro se inhibe la sintesis de ADN en células
Thl, pero no en células Th2; por lo tanto las citocinas asociadas a Thl

(IFN-y y la proliferacion mediada por IL2 / IL18), se encontraron

12



severamente afectadas por los quelantes de hierro, mientras que las
citocinas asociadas a Th2 (IL13, que estd mediada por 1L14), fueron
resistentes a potentes quelantes de hierro. Por lo tanto, es muy probable
que, bajo condiciones de expansion de linfocitos, el suministro limitado de
hierro en sujetos alérgicos favorezca el desarrollo de un ambiente Th2,
preparandose asi para la sensibilizacién alérgica posterior (25 26),

Los macréfagos M2 son mas susceptibles a la privacion de hierro: Los
macrofagos M1 activados clasicos se caracterizan por la secrecion de
citoquinas inflamatorias, albergan altos niveles de hierro y son importantes
contribuyentes a la respuesta Thl clasica. En contraste, los macréfagos M2
activados alternativos que suelen residir en los tejidos tienen funciones
inmunorreguladoras, tienen un menor contenido de hierro y participan en

las reacciones Th2 y en los procesos de curacion de heridas @7,

El hierro suprime el cambio de clase en las células B: La deficiencia de
hierro puede facilitar el cambio de clase IgE en presencia de citoquinas
asociadas a Th2 como la IL4 y la 1L13 ©8),

Los flavonoides afectan la funcién de los mastocitos: Los niveles de
hierro y los quelantes son capaces de regular los mastocitos y por lo tanto

tienen un impacto en la gravedad de los sintomas alérgicos 9.

Un aspecto importante de la deficiencia de hierro es que una disminucién
en los glébulos rojos a menudo se acomparfia de un aumento relativo de la
poblacion de glébulos blancos que representan a las células inmunes en si.
Con respecto a la alergia, varios estudios epidemiologicos han
correlacionado un mayor grado de deficiencia de hierro en sujetos alérgicos
gue en individuos no alérgicos; pudiendo ser el resultado de un exceso en
la respuesta inmune, en el que una deficiencia funcional de hierro se puede
volver absoluta, o si una deficiencia absoluta de hierro sienta las bases

para la generacion de alergias.
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La alergia es una enfermedad inmunomediada, causada por una respuesta
inmune aberrante hacia antigenos exégenos (derivados del polen, acaros
del polvo doméstico, caspa animal, veneno de insectos y componentes
alimenticios). En el mundo occidentalizado, la prevalencia de alergia parece
aumentar, sobre todo las alergias respiratorias (aproximadamente 20%),
mientras que las alergias alimentarias (3 — 5%) y las alergias cutaneas (7 —
12%). Es importante tener en cuenta que la presencia de anticuerpos IgE
especificos, conocidos como sensibilizacién alérgica, es una condicién
previa de los sintomas alérgicos. Son un producto de las células
plasmaticas cuando son estimuladas por las células Th2, las citoquinas IL4
e IL13. Un sesgo Th2 en la respuesta inmune se asocia tipicamente con
alergias. La reexposicion al alérgeno da como resultado la unién y la
reticulacion de los anticuerpos IgE unidos a través de receptores de alta
afinidad en células efectoras. Los mastocitos luego descargan sus granulos
gue contienen histamina, leucotrienos y otros agentes activos por
exocitosis, causando reacciones alérgicas. Sin embargo, muchas personas
pueden estar sensibilizadas, por lo que ya tiene anticuerpos IgE, pero ain
no tienen una reaccion alérgica al exponerse al alérgeno respectivo. Como
tales, los eventos que conducen al inicio de la formacién de IgE son poco
conocidos, aunque en general se acepta que el cambio en el equilibrio
inmunitario hacia Th2 se correlaciona directamente con la sobreproduccion

de IgE especifica de alérgenos.

El mal estado del hierro al nacer se asocia con un mayor riesgo de
desarrollar enfermedades alérgicas. Se ha argumentado que una
expansion masiva de linfocitos perinatales puede conducir a una
priorizacion de eritrocitos a expensas de otros tejidos vitales en
desarrollo debido al suministro restringido de hierro. Esto puede tener
linfocitos Thl vulnerables comprometidos que tienen reservas de hierro
intracelular mas bajas y pueden promover a la eosinofilia. En

consecuencia, cuando se reduce el nivel de hierro materno durante el
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embarazo, se asocia adversamente con las sibilancias infantiles, la funcién
pulmonar alterada y la sensibilizacién atépica en los primeros 10 afios de
vida @0 31, Junto con un estado de hierro mas bajo que aumenta el riesgo
de atopia, la alta concentracion de hierro en las muestras de cordon
umbilical se asocia con un menor riesgo de sibilancias y eczema en el
estudio longitudinal de Avon de padres, hijos y poblacion. El estado inferior
de hierro es un hallazgo consistente y reproducible en mdultiples cohortes
de EE.UU. que claramente asocia la atopia con la anemia. El metabolismo
del hierro mal regulado puede afectar la atopia o la generacion de
alergias. Los pacientes con una carga de hierro demasiado alta debido a
las frecuentes transfusiones de sangre tienen una proporcion de CD4 / CD8
disminuida, y su aumento de los niveles de ferritina sérica se correlaciona

significativamente con el nimero de transfusiones (32

Finalmente, como la homeostasis del hierro difiere entre los génerosy
antes y después de la adolescencia, puede contribuir a las diferencias
observadas en la prevalencia de alergia en los diversos grupos. Durante la
infancia, los nifios se ven mas afectados por la alergia que las nifias, pero
esto cambia en la edad adulta y las mujeres tienen mas probabilidades de
verse afectadas que los hombres. En general, existe evidencia consistente
de que el estado de hierro de los sujetos alérgicos se reduce y puede estar

relacionado con la enfermedad 3,

Por lo tanto, la deficiencia de hierro ejerce efectos adversos sobre la
respuesta inmune y altera el metabolismo y crecimiento de los patégenos ©
10, La hemoglobina en la sangre es el principal responsable de la
estabilizacion de la presion de oxigeno en los tejidos, por lo que su
reduccion cualitativa y/o cuantitativa altera la oxigenacion tisular y el
transporte de diéxido de carbono, aumentando la incidencia de ataques de
asma en nifios anémicos; asi mismo actuan como un factor de riesgo
independiente para desarrollar infecciones de las vias respiratorias

inferiores en nifios Y. Es probable que la anemia pueda estar como una
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condicion cronica o que su aparicion inicie una crisis; algunos son de la
opinion que los suplementos de hierro significativamente reducen la
morbilidad infecciosa del aparato respiratorio superior en nifios y otros
reportes refieren que el suplemento de hierro permitiria mejorar el estado

inmune y por esta via estaria su relacion con el asma bronquial.

Existe poca informacion disponible en la literatura médica con respecto a la
asociacion de la anemia y el asma infantil. Debido a que la anemia se ha
demostrado como factor de riesgo para infecciones de las vias respiratorias
inferiores, este estudio se realiza para valorar si la anemia constituye un

factor de riesgo para asma bronquial en poblacion pediatrica.
2.3Definiciones de términos basicos
Asma bronquial: Es una enfermedad inflamatoria crénica de las vias
aéreas, en la cual existe obstruccion parcial o totalmente reversible,

acomparfiada de hiperreactividad bronquial @,

Anemia: Es la disminucion de la concentracién de hemoglobina en sangre
(14)

Factor de riesgo: Es cualquier rasgo, caracteristica o exposicion de un

individuo que aumente su probabilidad de sufrir una enfermedad o lesion.
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CAPITULO IIl. HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1Formulacién de la hipotesis
Ho: La anemia no es un factor de riesgo asociado al desarrollo de asma
bronquial en la poblacién pediatrica del Centro Médico Naval Cirujano

Mayor Santiago Tévara, julio-diciembre 2019.
Ha: La anemia es un factor de riesgo asociado al desarrollo de asma
bronquial en la poblacién pediatrica del Centro Médico Naval Cirujano

Mayor Santiago Tévara, julio-diciembre 2019.

3.2Variables y su operacionalizacion

) Categoria .
) o Tipo por su ) Escala de Medio de
Variable Definicién Indicador y sus
naturaleza medicion verificacion
valores
Asma Enfermedad Cualitativa Historia Nominal Si/No Historia clinica
bronquial inflamatoria clinica
crénica de las
vias aéreas,
con
obstruccion
parcial o
totalmente
reversible,
acompafada
de
hiperreactivida
d bronquial
Anemia Disminucion Cualitativa Hb en Ordinal Normal: > Historia clinica
de la gramos por 11
concentracion litro Leve: 9-11
de Moderado: 7
hemoglobina -9
en sangre. Severo: <7
Edad Tiempo de Cuantitativa Afos Razén 5-17 afios DNI
vida desde su
nacimiento
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CAPITULO IV. METODOLOGIA

4.1 Tipos y disefio

4.2

El estudio sera de corte prospectivo-transversal; se tomaran datos del afio
posterior y se medird una sola vez la variable; tendra alcance analitico-
casos y controles; ya que se comparan dos grupos que estan expuestos a
diferentes factores, es decir se buscard demostrar una relacion entre el
factor de riesgo (anemia) y el desarrollo de la enfermedad (asma
bronquial), tendra una naturaleza observacional, ya que no se manipulara
variables; y de estadistica inferencial, se utilizara test exacto de Fisher,

prueba t de Student y odds ratio.

Disefio muestral

Poblacién universo

Poblacion de estudio

Nifios de 5 a 17 afios de edad, con y sin diagnostico de asma bronquial,
gue acudieron al servicio de pediatria ya sea por consultorio externo o
emergencia del Centro Médico Naval Cirujano Mayor Santiago Tavara-

Lima, durante el periodo de julio-diciembre 2019.

Tamafio de muestra
Se necesitara un minimo de 100 pacientes por grupo de casos (con asma
bronquial) y 100 pacientes para el grupo control (sin asma bronquial) que

garantiza la realizacion del presente estudio.
Seleccion de la muestra

No probabilistico; no se usa al azar, se seleccionara todo el universo de

pacientes disponibles.
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Criterios de seleccion

Casos

Criterios de inclusion

Pacientes de 2 a 17 afios.
Pacientes de ambos sexos.
Pacientes con diagnostico de asma bronquial.

Pacientes con examen actualizado de hemoglobina.

Criterios de exclusion

Pacientes con malformaciones congénitas toracicas.

Pacientes con enfermedades sistémicas severas (cardiopatias,
enfermedades del colageno, sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(VIH/SIDA), insuficiencia renal aguda (IRA), (insuficiencia renal cronica
(IRC)), enfermedades hematoldgicas.

Malnutricién severa.

Controles

Criterios de inclusién

Pacientes de 2 a 17 afos
Pacientes de ambos sexos
Pacientes sin diagnéstico de asma bronquial.

Pacientes con examen actualizado de hemoglobina.

Criterios de exclusién

Pacientes con malformaciones congénitas toracicas.

Pacientes con enfermedades sistémicas severas (cardiopatias,
enfermedades del colageno, sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(VIH/SIDA), insuficiencia renal aguda (IRA), insuficiencia renal crénica
(IRC), enfermedades hematoldgicas.

Malnutricién severa.
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4.3Técnicas y procedimientos de recoleccion de datos
La presente investigacion utilizar& como instrumentos de recoleccion de
datos: una ficha para recoleccion de datos (anexo 1) e historia clinica del

paciente.

4.4 Procesamiento y analisis de datos
Los datos obtenidos en la hoja de recoleccion de datos, seran digitados en
Excel y el andlisis estadistico se realizo utilizando el paquete estadistico
STATA/ SE 13.0.

Se usara estadistica inferencial: test exacto de Fisher para determinar
asociacion entre variables nominales dicotdmicas y variables categoricas y
prueba t de Student para variables cuantitativas; las asociaciones seran
consideradas significativas si la posibilidad de equivocarse es menor al 5%
(p < 0.05).

Para evaluar factor de riesgo, se obtendra el Odds Ratio (OR) entre la
variable dicotomica (asma bronquial) y la variable (anemia), el cual, si es
mayor de 1, la categoria evaluada serd considerada un factor de riesgo,
ademas se adjuntara los intervalos de confianza y la significancia

respectiva.

4.5Aspectos éticos
La realizacion del presente trabajo de investigacidon no trasgrede los
principios de Autonomia, Beneficencia, Justicia, No Maleficencia (Informe

Belmont) y estudios en humanos Helsinki.

El estudio contara con consentimiento informado; asi mismo se solicitara
con la aprobacion del comité de ética del Centro Médico Naval Cirujano
Mayor Santiago Tavara-Lima para el desarrollo del presente trabajo de

investigacion.
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PRESUPUESTO

El costo que genere la presente investigacion sera financiado por el

investigador.
TIPO DE RECURSOS CANTIDAD PRECIO
Humanos
Investigador 1 300
Asesor 1 300
Personal técnico 1 100
Personal de apoyo 3 300
Estadistico 1 100
Digitadores 1 1
Otros 0 0
Administrativo
Movilidad 1 50
Viaticos 3 50
Otros 0 0
Fisicos
Material de oficina 15 200
Material e instrumental de exame 5 50
Equipos 5 100
Suministros 6 100
TOTAL 41 1651
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2. Instrumento de recoleccién de datos

N° de registro: ..................

GRUPO DE ESTUDIO: (CASOS) (CONTROLES)

1) Edad: ... (anos)
2) Sexo: ... (Masculino) (Femenino)
3) Hemoglobina: .........

4) Anemia: ... (Si) (NO)



3. Consentimiento informado

PROTOCOLO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA
PARTICIPANTES

El propdsito de este protocolo es brindar, a los y a las participantes en esta
investigacion, una explicacion clara de la naturaleza de la misma, asi como

del rol que tienen en ella.

La presente investigacion es conducida por.................. de la Seccion de
Posgrado de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad de San
Martin de Porres. La meta de este estudio es
FEAlIZAr. ... e Si usted
accede a participar en este estudio, se le pedira responder a una entrevista a
profundidad lo que le tomara 45 minutos de su tiempo. La conversacion sera
grabada, asi el investigador o investigadora podra transcribir las ideas que
usted haya expresado.

Su participacion sera voluntaria. La informacion que se recoja sera
estrictamente confidencial y no se podréa utilizar para ningan otro propdsito

que no esté contemplado en esta investigacion.

En principio, las entrevistas seran totalmente confidenciales, por lo que no se

le pedira identificacion alguna.

Si tuviera alguna duda con relacién al desarrollo de la investigacion, usted es
libre de formular las preguntas que considere pertinentes. Ademas, puede
finalizar su participacion en cualquier momento del estudio sin que esto
represente algun perjuicio para usted. Si se sintiera incomoda o incOmodo,
frente a alguna de las preguntas, puede ponerlo en conocimiento de la

persona a cargo de la investigacion y abstenerse de responder.

Muchas gracias por su participacion.




Yo,

doy mi consentimiento para participar en el estudio y soy

consciente de que mi participacion es enteramente voluntaria.

He recibido informacion en forma verbal sobre el estudio mencionado. He

tenido la oportunidad de discutir sobre el estudio y hacer preguntas.

Al firmar este protocolo, estoy de acuerdo con que mis datos personales,
incluyendo datos relacionados a mi salud fisica y mental o condicion, y raza
u origen étnico, puedan ser usados segun lo descrito en la hoja de

informacion que detalla la investigacion en la que estoy participando.

Entiendo que puedo finalizar mi participacion en el estudio en cualquier

momento, sin que esto represente algun perjuicio para mi.

Entiendo que recibiré una copia de este formulario de consentimiento e
informacion del estudio y que puedo pedir informacion sobre los resultados
de este estudio cuando este haya concluido. Para esto, puedo comunicarme

Dentro de los beneficios esta la contribucion al desarrollo de la investigacion,
la cual servira de aporte cientifico a la mejora continua con resultados que
podran extenderse a &mbitos nacionales, a partir de una universidad de Lima

Metropolitana.

Nombre completo del participante Firma Fecha

Nombre del investigador Firma Fecha



