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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcioén del problema

El asma constituye la enfermedad inflamatoria heterogénea multifactorial
caracterizada por cuadros recurrentes obstructivos de la via aérea. Es de suma
importancia identificar a los pacientes pediatricos con alta posibilidad de
desarrollar la enfermedad dada su elevada prevalencia y debido a que es en las
edades mas tempranas de la vida cuando se inician la gran cantidad de los casos
de esta enfermedad (1).

Se considera que el inadecuado tratamiento del asma puede traer los siguientes
resultados adversos: exacerbaciones, deficiente desarrollo pulmonar, mal funcion
pulmonar y reacciones adversas a los farmacos. Por ello, se quiere lograr un
adecuado tratamiento para disminuir las probabilidades de presentar estas
consecuencias. Son objetivos especificos en la reduccion del riesgo de asma: la
prevencion de agravamientos recurrentes y el requerimiento de urgencias o de
atencion hospitalaria, la prevencion de la reduccion del crecimiento del pulmoén en
los nifios y el dafio de la funcion pulmonar en adultos, y el perfeccionamiento de la

terapia farmacologica con escasos o ningun efecto adverso (2).

Es elevado el porcentaje de nifos que presenta sibilancias recurrentes es sus
primeros afos de edad llegando hasta el 40%, lo cual se correlaciona con diversas
investigaciones efectuadas en diferentes paises que publican un incremento

mantenido de la prevalencia de asma y atopia en los ultimos cuarenta afios (1).

Es importante anticiparse al diagndstico de asma en los pacientes pediatricos con
sibilancias, y por ello los investigadores han buscado predecir esta condicion a
través del desarrollo de diferentes indices predictivos. Asi, el indice predictivo de
asma (IPA) publicado por Castro J, nos menciona que cuando es aplicado en
pacientes con edad inferior a tres afios con sibilancias recurrentes en caso de ser
positivo indicaria que el nifio tiene siete veces mas probabilidad de presentar
asma a una edad posterior en relacién con los nifios que tuvieran un indice

predictivo de asma negativo (3).



El médico clinico requiere una ayuda para lograr la identificacion de aquellos
pacientes pediatricos que persistiran con sibilancias aun en la edad escolar; por
ello, muchos investigadores evaluaron varios indicios clinicos de riesgo y los
patrones de prediccion. Se emplearon diferentes factores de riesgo que se
encontraron asociados con el desarrollo de asma en investigaciones
epidemioldgicas (antecedente familiar de la sensibilizacion a los alérgenos y
asma, antecedente de sibilancias, atopia en el nifio, las concentraciones de

inmunoglobulina E, y la secrecion de citosina) (4).

En el Peru aun no se realizaron los suficientes estudios que determinen si existe

asociacion del indice predictivo de asma y la enfermedad asmatica en nifios.

En el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz del Ministerio de Salud del Peru en el
distrito de Puente Piedra en la ciudad de Lima, se atiende una gran cantidad de
pacientes pediatricos en los servicios de emergencia, hospitalizacion vy
consultorios externos. Evidenciandose que en los ultimos afios se incrementaron
los casos de sindrome obstructivo bronquial en menores de dos afios y asma

bronquial en nifios de mayor edad.

Es importante identificar precozmente antes de los primeros cinco a seis afios de
edad, y dentro del gran universo de nifios con sibilancias recurrentes, a aquellos
que se desarrollaran o comportaran como futuros asmaticos atépicos para lograr
intervenciones terapéuticas oportunas y evitar el deterioro de su funcion pulmonar.
De este modo se puede frenar el mayor riesgo de morbilidad y recaida de la

enfermedad.

Por ello es importante realizar el presente estudio para determinar la asociacién
de la presencia de asma en nifios y el resultado del IPA positivo en nilos menores

de tres afos de nuestro medio dado que no hay suficientes estudios similares.

El presente estudio busca determinar si hay relacién entre la presencia de asma
en pacientes de seis y siete afos y el resultado del IPA positivo en pacientes con

edad inferior a tres afios de edad de nuestro medio; y asi, contribuir a mejorar la



educacion familiar, el tratamiento de seguimiento y de las descompensaciones del

nifio atendido en el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz durante el afio 2017.

1.2 Formulacién del problema

¢ Cual es la asociacion entre el indice predictivo de asma positivo en menores de
tres afnos y la presencia de la enfermedad en nifios con edades comprendidas

entre los seis y siete afios en el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz 20177

1.3 Objetivos

Objetivo general
Estudiar la asociacion entre el resultado del indice predictivo de asma positivo en
menores de tres afos y la presencia de la enfermedad en nifios con edades entre

los seis y siete afos en el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz 2017.

Objetivos especificos

Determinar las variables clinicas predictivas de asma descritas en el indice
predictivo de asma en menores de tres afos y la presencia de la enfermedad en
nifos con edades entre los seis y siete afios en el Hospital Carlos Lanfranco La
Hoz 2017.

Establecer el analisis multivariado de las variables del indice predictivo de asma
en menores de tres anos y la presencia de la enfermedad en nifios con edades

entre los seis y siete afos en el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz 2017.

1.4 Justificacion

La obstruccion bronquial recurrente caracteriza al asma, patologia frecuente en la
infancia, constituye un cuadro inflamatorio diverso con varios fenotipos
dependientes de factores como la edad, el género, los antecedentes familiares y la
exposicion al medio ambiente. El asma debuta mayormente a edades tempranas;
por ello, es de suma importancia identificar a los pacientes pediatricos con alta
posibilidad de desarrollar la enfermedad dada su elevada prevalencia.
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Aproximadamente el 30% de los pacientes pediatricos con sibilancias recurrentes
presentara asma a la edad de seis anos debido a que éstas son mas frecuentes a
edades tempranas y se presentan en casi el 40% de los nifios (1).

Los indices predictivos de asma se han desarrollado para predecir si un nifilo con
sibilancias presentara la enfermedad posteriormente, lo cual permite tomar las
medidas preventivas y terapéuticas necesarias oportunamente para mejorar o
disminuir los sintomas y las consecuencias propias de la enfermedad en los

ninos(3).

1.5 Viabilidad y factibilidad

La investigacion tiene viabilidad para su aplicacion porque cuenta con el permiso
institucional, el investigador también cuenta con las destrezas técnicas requeridas
para cumplir con lo establecido en el disefio de la investigacién y para el manejo
de la tecnologia necesaria para cumplir exactamente con todo lo establecido en el
presente proyecto de investigacion.

La investigacion es factible de realizar porque se contara con una buena
disponibilidad de tiempo para su realizacién, con el personal investigador y los
recursos financieros y materiales necesarios para la ejecucion del trabajo de
investigacion. En cumplimiento del disefio establecido se incluira el numero
adecuado de pacientes, ademas se cuenta con la experiencia previa por parte del
investigador en la realizacion de este tipo y disefio de investigacion. Por otro lado,
la investigacion es politicamente factible dado que se cuenta con el permiso del
establecimiento hospitalario en donde se recolectara la informacion
correspondiente. Debido a la naturaleza del disefio de la investigacion, no se

evidencia la existencia de problemas éticos para la realizacion de la misma.



CAPITULO IIl: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

Lenney W, et al. (2018) realizaron un estudio cuyo objetivo fue destacar la
importancia global del asma infantil determinando sus diferencias regionales en
los diferentes paises del mundo para mejorar el diagndstico y tratamiento de esta
enfermedad. Hicieron una revisidn sistematica de trabajos a nivel mundial. En sus
resultados se resaltan que los antecedentes familiares de atopia, el asma y
tabaquismo materno, la polucidn ambiental, el estrés materno, el uso de
antibioticos y el parto por cesarea constituyen factores de riesgo prenatales
asociados con el desarrollo posterior de asma. En la infancia, los factores que mas
se asociaron a sintomas de asma mas severos y un peor control del asma fueron
la sensibilizacion alérgica y la exposicion a los elevados niveles ambientales del
alérgeno. Concluye en que se han desarrollado complejas guias pero no estan

bien implementadas y tienen poco impacto en la salud de los nifios (5).

Ocampo J, et al. (2017) realizaron un estudio cuyo objetivo fue hacer la
comparacion de los datos encontrados en el estudio ISAAC sobre la prevalencia
de asma y los aportados por otros estudios realizados en diferentes regiones para
lo cual los investigadores hicieron una busqueda sistematica de trabajos de
investigacion en Latinoamérica en las bases de datos de LILACS y Pubmed. En
sus resultados reportan que los paises de Latinoamérica segun el estudio ISAAC
presentan una elevada prevalencia de asma en los nifios de seis a siete afios
fluctuando entre un 26.9 a un 41%, siendo menor en el grupo adolescente; en
otros estudios, hallaron una menor prevalencia atribuida a una sobreestimacion
debida a la aplicacion de la encuesta ISAAC y no al estudio de la funcion
pulmonar. El estudio concluye que en Latinoameérica varia la prevalencia de asma

de acuerdo a las diferentes condiciones demograficas y del medio ambiente (6).

Stein MM, et al. (2016) realizaron un estudio cuyo objetivo fue determinar los
factores que influian en la diferencia de la prevalencia de asma en dos
poblaciones agricolas de Estados Unidos, los Amish y los Huteritas, para lo cual
emplearon la metodologia de un estudio prospectivo, analitico, de casos y
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controles. Incluyeron 30 nifios Amish y 30 nifios Huteritas de siete a 14 afios con
sus respectivos controles, cuyos padres respondieron un cuestionario sobre los
sintomas del asma y diagndsticos previos. En sus resultados hallaron que los
Amish presentaron una prevalencia de asma y sensibilizacion alérgica 4 a 6 veces
menor, tuvieron 6.8 veces mas altos los niveles de endotoxinas en el polvo casero,
marcadas diferencias en la composicion microbiana del polvo doméstico y en las
caracteristicas de las células inmunes innatas. Concluyen que el ambiente Amish

involucra y adapta la respuesta inmune innata y por ello protege contra el asma(7).

Mallol J, et al. (2013) reportan un resumen del estudio ISAAC realizado cuyo
objetivo fue determinar los cambios en la prevalencia de asma, rinoconjuntivitis y
eczema en nifios de diferentes paises del mundo (Fase lll International Study of
Asthma and Allergies in Childhood ISAAC), para lo cual emplearon la metodologia
que aplico ISACC. Se incluyé a 1 200 000 nifios encuestados en 98 paises, se
encuestaron al grupo de 13-14 afos en sus centros de estudios y a los padres de
los integrantes del grupo de 6-7 afios de edad en sus domicilios, se incluyeron
preguntas sobre los sintomas de atopia en los ultimos doce meses. En sus
resultados encontraron que la prevalencia de asma en el mundo fue de 14.1% en
el grupo de 13-14 anos y de 11.7% en el grupo de 6-7 afios. Los investigadores
concluyeron que existia una gran variabilidad y severidad en la prevalencia de

asma infantil sugiriendo un importante papel del entorno local de los pacientes (8).

El International Study of Asthma and Allergies in Childhood ISAAC (2012) es un
estudio cuyo objetivo fue determinar las caracteristicas de prevalencia y severidad
del asma en nifos de diferentes lugares, incluyé nifios de muchos paises. Los
investigadores disefaron un estudio epidemioldgico, transversal y multicéntrico
que incluyo casi dos millones de nifios de mas de 100 paises. En sus resultados
hallaron que existe una diferencia notable en las prevalencias en las diferentes
regiones y paises del mundo, con cambios que podrian deberse al medio
ambiente y sus diversos factores; sin embargo, la reproducibilidad de estos
resultados no han sido evaluados todavia. Teniendo como conclusion que las
cifras de prevalencia de asma varian mucho en los diferentes paises. Asi, en
Chile, el 10 a 15% de los nifios en edad escolar son asmaticos y se considera un
promedio de 12% (9).



Robinson CL, et al. (2012) realizaron un estudio cuyo objetivo fue establecer las
diferencias en la severidad y la prevalencia de asma en la poblacién peruana
adolescente rural y urbana. Los investigadores disefiaron un estudio transversal y
lo aplicaron en los departamentos de Lima y Tumbes. En sus resultados se
reportan que incluyeron a 1441 personas, la prevalencia de asma en Lima fue
mayor a la de Tumbes (12% vs 3%); sin embargo, en Lima presentaron sintomas
persistentes graves en menor cantidad (5%). El 96.9% de pruebas de alergia de
control positivas resultaron en reacciones alérgicas positivas. En Lima, la
irritabilidad cutanea basal fue mayor que en Tumbes debido a la mayor atopia. Los
investigadores concluyen que es posible recoger informaciéon de buena calidad
sobre los sintomas de asma, obstruccién bronquial y marcadores de la inflamacion

de la via aérea en forma eficiente (10).

Mallol J, et al. (2007) realizaron un estudio que tenia por objetivo determinar los
cambios que se presentarian en la prevalencia de asma en nifios chilenos durante
los ocho afos transcurridos entre 1994-2002 (fase | y lll International Study of
Asthma and Allergies in Childhood ISAAC), para lo cual emplearon la metodologia
que aplicé ISACC. Se incluy6 a 3000 nifios, los cuestionarios fueron respondidos
por el grupo de 13-14 afios y por los padres de los nifios de 6-7 afios. En los
resultados en el grupo de 6-7 afios se evidencio una pequeina disminucién de la
prevalencia acumulativa de sibilancias y de la prevalencia de tos seca por la
noche en los ultimos 12 meses. En el grupo de 13-14 anos, se hallaron aumento
de la prevalencia acumulativa de sibilancias y de la prevalencia actual de asma.
Los investigadores concluyeron que los adolescentes presentaron un incremento

de la prevalencia de asma (11).

Just J, et al. (2013) realizaron un estudio cuyo objetivo fue demostrar que los
fenotipos del asma podrian tener diferentes cursos durante la etapa preescolar,
para lo cual emplearon la metodologia de un estudio observacional, prospectivo,
analitico, de cohorte que incluyo a nifios del estudio de Trousseau seguidos hasta
los cinco afos de edad, se uso la encuesta ISAAC, se incluyeron 150 nifos. En
sus resultados hallaron 47 nifios asintomaticos en el grupo 1, 40 niflos con
sibilancias relacionadas con el resfriado en el grupo 2, 30 nifios con sibilancias

recurrentes y asma moderado a grave en un 57% en el grupo 3, 33 nifilos con
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asma moderada a grave en el 95% en el grupo 4. Teniendo como conclusion que
la expresion de los fenotipos del asma puede cambiar de acuerdo a la expresion
de la alergia durante la evolucion en la etapa preescolar y se asocio gravedad del

asma con la edad en relacion al tiempo de en el que inicio la atopia (12).

Abreo A, et al. (2018) realizaron un estudio cuyo objetivo fue calcular el impacto
de los cambios en la exposicion al factor de riesgo en el desarrollo posterior del
asma infantil para lo cual emplearon la revision de 32 metaanalisis que estimaban
la asociacion los factores de riesgo individuales y el desarrollo del asma de
pacientes de 0 a 18 afos de edad. En sus resultados resaltan que los factores de
riesgo con mas fuerte asociacion fueron el tabaquismo materno prenatal, la
infeccion por Virus respiratorio sincitial en la infancia, la exposicion al humo de
segunda mano, la sensibilizacién al alérgeno alimentario en la infancia y en la
infancia tardia, y la inactividad fisica. Tienen como conclusiones que una cantidad
significativa de asma infantil puede deberse a factores de riesgo modificables y
que la prevencion multifactorial de los factores de riesgo reduciria la prevalencia
de asma (13).

Taussig LM, et al. (2003) realizaron un estudio cuyo objetivo fue determinar las
interrelaciones entre los factores de riesgo potenciales, las enfermedades agudas
del tracto respiratorio inferior en los tres primeros afios de vida y el posterior
desarrollo de enfermedades pulmonares cronicas. Es un estudio longitudinal a
largo plazo que ha seguido a 1246 personas y sus familiares desde su nacimiento.
En sus resultados resaltan que la prevalencia de infecciones respiratorias bajas
fue decreciente en los tres primeros anos de vida identificandose al Virus sincitial
respiratorio como el agente comun mas frecuente. Concluye que la sensibilizacion
alérgica temprana es un importante factor de riesgo para enfermedades mas
graves en quienes desarrollan recurrentes episodios obstructivos y que se puede
predecir el desarrollo posterior del asma por medio del uso de parametros clinicos

sencillos con una precision recomendable (14).

Krause E, et al. (2015) realizaron un estudio cuyo objetivo fue establecer la
asociacion entre el indice predictivo de asma positivo y el asma en nifios de seis y

siete afios en Valdivia, para lo cual emplearon la metodologia de un estudio
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observacional, analitico, de casos y controles. Incluyeron pacientes que fueron
atendidos en el Hospital Base Valdivia y revisaron historias clinicas de pacientes
hospitalizados con sindrome obstructivo bronquial, se aplicé la encuesta IPA a los
padres de los nifios. En sus resultados hallaron que el 46.5% de asmaticos tenian
antecedente de asma en sus padres, el 86.1% de asmaticos tuvieron sibilancias
antes de los tres afios de edad, el 72.3% de nifios con asma tuvo IPA positivo; los
investigadores concluyen que el IPA se puede aplicar para predecir asma y que
las sibilancias frecuentes antes de los tres afos constituyen la variable mas

asociada a asma entre los seis y siete afios de la poblacioén de Valdivia (1).

Chang TS, et al. (2013) realizaron un estudio cuyo objetivo fue verificar la
capacidad prondstica del indice predictivo del asma modificado (IPAm) en una
poblacién con alto riesgo, emplearon la metodologia de un estudio de cohortes,
incluyeron en su investigacion a 289 recién nacidos de la cohorte COAST
(Childhood Origins of ASThma) durante 19 meses con antecedente de al menos
un padre con alergia respiratoria y/o historia de diagnostico de asma. En sus
resultados hallaron que el 64% tenia padres con asma, las probabilidades
después de aplicar el IPAm positivo y un IPAm negativo a los tres afios de edad
fueron 87% y 23% respectivamente, la razon de verosimilitud positiva de IPA fue
7.4 a los seis anos, versus 21 en el IPA modificado, teniendo como conclusion que
un IPAm positivo incrementa la posibilidad de asma en el futuro teniendo valor

clinico para identificar oportunamente a nifios con asma en la edad escolar (15).

Castro J. (2010) realiz6é una revision cuyo objetivo fue determinar tempranamente
qué pacientes en edad preescolar presentaran asma en el futuro. Analizé los
diferentes indices predictivos verificando su eficacia, para lo cual empled la
metodologia de la revision sistematica de diversos estudios. En sus resultados
reporta, que de los indices predictivos de asma como en Inglaterra el score de Isla
de Wight de 2003 que estudié a 1.456 nifios o el score PIAMA (Prevention and
Incidence of Asthma and Mite Allergies) que incluyé a 3.963 nifios en Paises
Bajos, el IPA se posiciona como el unico en ser evaluado en distintas poblaciones
y en investigaciones libres, tal es el caso de los estudios clinicos randomizados.

Concluye que el IPA muestra la capacidad de excluir asma en la edad escolar en



los nilos menores que presentan sibilancias y se puede usar en cualquier ambito

de la atencion médica en cualquier pais del mundo debido a su sencillez (16).

Diaz R, et al. (2013) realizaron un estudio cuyo objetivo fue determinar si las
sibilancias recurrentes eran un factor de riesgo de asma en los pacientes
pediatricos, para ello realizaron un estudio descriptivo transversal e incluyeron a
263 niflos menores de tres anos de edad con sibilancias recurrentes en dos
hospitales de Lambayeque. Se revisaron historias clinicas y se aplicé un
cuestionario a los padres. En sus resultados hallaron que el 43% de los nifios con
sibilancias recurrentes tenia entre uno y dos afios de edad. El 36% de los nifios
presento elevado riesgo de presentar asma posteriormente. Encontraron mayor
riesgo de asma en la poblacion entre los dos y tres afios de edad. Concluyen que
los nifios con sibilancias recurrentes de dos a tres afos de edad de los dos
hospitales presentan mayor riesgo de asma; no encontraron diferencia significativa

en relacion a las variables sexo y hospital (17).

2.2 Bases tedricas

El pediatra tiene como un enorme desafio realizar el diagndstico, el tratamiento y
valorar la evolucion posterior del paciente lactante y preescolar con sibilancias.
Esto es debido a que las sibilancias solo constituyen un sintoma que puede ser
encontrado en muchas enfermedades y cada una de ellas tiene diversos

tratamientos y prondésticos (18).

Definicion del asma

El asma es una enfermedad sindromica e incluye varios fenotipos clinicos que se
asemejan en algunas manifestaciones clinicas; sin embargo, las causas difieren.
El asma se define como una patologia inflamatoria cronica de las vias
respiratorias que tiene implicada en su fisiopatologia a diferentes células y me-
diadores de la inflamacion, es una enfermedad con un gran componente genético.
Se caracteriza por la hiperreactividad bronquial y por la obstruccién reversible del
flujo por las vias respiratorias en forma espontanea o posterior al uso de
medicamentos (19, 20, 21).
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El asma es el primer responsable de la enfermedad cronica durante la nifiez y
restringe la calidad de vida de muchos nifios y de sus familiares. Constituye un
gran problema para la salud publica mundial, genera un lastre familiar y social,
tiene una vasta influencia en la asistencia sanitaria que origina consultas en la
atencion primaria, en los servicios de emergencias y urgencias, Yy

hospitalizaciones (22).

En Espanfia, la prevalencia de asma en los adolescentes de 13 a 14 afios es de un
9% y en los nifios de seis a siete afios un 10%. La prevalencia se ha incrementado
en este ultimo grupo. Segun el Estudio Internacional de Sibilantes en Lactantes
(EISL), en Latinoamérica la prevalencia de sibilancias recurrentes en lactantes en
los primeros 12 meses de vida es del 21.4%, la frecuencia de eventos graves llega
hasta el 60% y las hospitalizaciones al 30% (23).

Factores de riesgo del asma

Casi todas las investigaciones epidemioldgicos longitudinales reportan que el
asma en los nifios es una enfermedad inflamatoria con diversos fenotipos y clinica

asociada a factores de riesgo (1, 22).

Muchos factores de riesgo han sido reportados dado que modifican la
susceptibilidad al asma y alergias; pero, el dramatico incremento de la prevalencia
de estas afecciones en los paises occidentales en los ultimos cincuenta afos

indica que el medio ambiente tiene ademas un rol crucial (7, 19).

La importancia de las exposiciones ambientales en el desarrollo del asma queda
exquisitamente ilustrado en los estudios epidemioldgicos realizados en Europa
Central que muestran proteccidén contra el asma y la enfermedad alérgica en los
nifos criados en las granjas lecheras tradicionales. En particular, el contacto de
los nifios con los animales de granja y las altas exposiciones microbianas
asociadas han estado relacionados con el menor riesgo. Sin embargo, el efecto de
estos ambientes agricolas tradicionales sobre las respuestas inmunes no esta
bien definido (7, 20).
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Se debe hacer la diferenciacion entre los factores de riesgo que contribuyen al
desarrollo del asma y los que desencadenan la sintomatologia de la enfermedad.
Entre los primeros se incluye a los asociados con la aparicién de la enfermedad; v,
entre los segundos a los que al estar expuestos producen la presentacion de
manifestaciones de asma con el potencial de ocasionar una crisis de asma (2, 3,
20).

Los factores de riesgo pueden ser: del huésped (atopia, rinitis, hiperreactividad
bronquial, primera hemorragia menstrual temprana, obesidad), perinatales
(prematurez, ictericia del neonato, lactancia materna, parto por cesarea,
tabaquismo materno durante el embarazo), factores del medio ambiente
(aeroalergenos, alérgenos ocupacionales, enfermedades infecciosas de las vias
respiratorias, adiccion al tabaco). Constituyendo los factores de riesgo que

presentan una mayor asociacion (24).

Bousquet J, et al. (2017) efectuaron una revision cuyo objetivo fue difundir el
conocimiento de la prediccion y prevencion del asma y alergias, para ello
emplearon la metodologia de la revision sistematica. En sus resultados hallaron
que un mayor pico de velocidad de crecimiento y del indice de masa corporal
fueron asociados a un incremento en el riesgo de sibilancias tempranas y
persistentes. La sensibilizacidn alérgica y la obesidad fueron importantes factores
de riesgo para el asma y la rinitis. También se encontré que lactantes menores
hospitalizados por bronquiolitis severa tenian mayor riesgo de asma. El consumo
de leche de granja sin hervir en la infancia previene enfermedades atopicas. La

lactancia materna fue asociada con un menor riesgo de sintomas de asma (25).

El asma es una enfermedad que tiene como caracteristica comun la inflamacién
de las vias respiratorias a pesar de tener una variable presentacion clinica que
incluye episddicos sintomas hasta los mas severos. Aun no se ha definido la
asociacion entre la severidad del asma y el grado de la inflamacion (20, 26).

El mayor numero de pacientes con asma tiene un patrén inflamatorio tipico en el
que se observa un incremento de mastocitos, eosindfilos activados, células

asesinas naturales y linfocitos T ayudadores tipo 2, los cuales realizan la
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liberacion de mediadores causantes de la clinica del asma. Los mediadores de la
inflamacion son producidos ademas por las células estructurales de las vias
respiratorias y por ello permiten la continuacion del proceso inflamatorio por medio
de diversos mecanismos que implican mediadores celulares y moléculas que

cumplen diferentes funciones (20, 24).

La evaluacion periodica de un paciente que tiene los factores de riesgo de asma
permite brindar una educacion 6ptima a los familiares y guiar de mejor manera las
exacerbaciones y el estado basal. El uso de tratamiento farmacologico preventivo
como los corticoides inhalatorios han disminuido los sintomas y con ello el uso de
los servicios de salud, llegando incluso a mejorar las pruebas de funcion pulmonar

en los niflos con asma (1).

Diversos estudios que examinan la historia natural de las sibilancias y del asma en
nifos menores de seis afos de edad apoyan el concepto que hay por lo menos
dos grupos de nifios que tienen sibilancias y sintomas asmaticos a una edad
temprana. Un grupo tiende a tener sintomas intermitentes, por lo general en
relacion con enfermedades virales, y superan los sintomas a medida que los nifios
crecen. El otro grupo, que tiende a tener sintomas mas tardios y mas persistentes,
se caracteriza por una atopia, un historial familiar positivo de asma y un riesgo
incrementado de presentar la enfermedad en el futuro. No obstante el
reconocimiento de los factores de riesgo, la identificacion prospectiva de la
experiencia futura del asma en un individuo se hace dificil (27).

El diagnodstico de asma en los pacientes con edad inferior a cinco afios no es
sencillo de establecer. Los virus que atacan a las vias respiratorias originan
frecuentemente sibilancias en aproximadamente la mitad de los nifios menores de
tres anos; y de este grupo, el 20% presentara la enfermedad durante la edad
escolar (28).

Las pruebas de la funcién pulmonar no son aplicables en la poblacién de nifios

menores de tres anos. Por ello, se cuentan con diferentes indices de prediccion

clinica de asma en este grupo etario que buscan calcular la probabilidad de
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presentacion de la enfermedad en la edad escolar; aunque, no se encuentran

suficientemente validados (27, 28).

La guia del Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) indica efectuar el
diagnodstico considerando los rasgos clinicos que incrementan o disminuyen la
posibilidad de asma y sugiere un plan de terapéutica en relacion a esa
probabilidad (29).

Se incrementa la probabilidad de presentar asma cuando el paciente muestra dos
o0 mas de los sintomas que se mencionan a continuacion. Silbidos en el pecho, tos
seca, disnea, dolor toracico tipo opresivo, estertores que se agravan por la noche
o en la madrugada; ocurren ante la presencia o como una respuesta a los factores
desencadenantes. Son comunes, reiterativos o estacionales. El antecedente de
atopia. Sibilancias al examen clinico. Una espirometria en la que se evidencie un
patrén obstructivo y el alivio de la sintomatologia después de recibir tratamiento
farmacolégico con broncodilatadores o corticosteroides por via inhalatoria (20, 22,
30).

2.3 Definicion de términos basicos

Asma: Enfermedad inflamatoria cronica de las vias respiratorias caracterizada por
la obstruccion ciclica del flujo de aire ante diversos factores desencadenantes, con
exacerbaciones comunes y remodelacion pulmonar que provoca una lesion
acumulativa (18).

Sibilancia: Ruidos continuos de alta frecuencia con duracién mayor a 0.25
segundos. Las sibilancias se generan con el avance del flujo turbulento de aire por
las angostas vias respiratorias (23).

Sibilante recurrente: Mas de cuatro episodios de sibilancias en doce meses (31).

Sibilancias frecuentes: Tres 0 mas episodios de sibilancias en doce meses.

Dermatitis atopica/eccema: con diagnostico (32).
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Alergia alimentaria: Antecedente anamnésico de sintomas respiratorios o

cutaneos posteriores a la ingesta de leche, huevo o mani (31).

Dermatitis atépica/eccema: Enfermedad cutanea inflamatoria pruriginosa crénica
de presentacion frecuente en la infancia. Asociada con altos niveles séricos de
inmunoglobulina E y con antecedente personal o familiar de atopia que describe
un grupo de trastornos que incluye eccema, asma y rinitis alérgica (29).

Rinitis alérgica: Se caracteriza por paroxismos de estornudos, rinorrea y
obstruccion nasal, a menudo acompafnada de prurito en los ojos, nariz y paladar.

Goteo nasal posterior, tos, irritabilidad y fatiga son otros sintomas comunes (34).

Sibilancias no asociadas a resfrio: Presencia de sibilancias aun sin estar
resfriado (31).

Eosinofilia: En el hemograma, 4% o mas de eosindfilos en menores de tres afios
de edad (3, 34).

indice predictivo de asma (IPA) positivo: En el caso que un nifio con edad
menor a tres anos tenga sibilancias frecuentes y que cumpla ademas un criterio
mayor o dos criterios menores.

Criterios mayores

- Diagndéstico médico de eczema en menor de tres afios de edad.

- Historial de asma en alguno de los progenitores.

Criterios menores

- Diagndéstico médico de rinitis alérgica en menor de tres afios de edad.

- Sibilancias no asociadas a resfrios en menor de tres afios de edad.

- Eosinofilia periférica mayor o igual a 4% en menor de tres afios de edad (3).
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CAPITULO Ill: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacion de la hipoétesis

Hipotesis principal
Existe asociacién entre el indice predictivo de asma positivo en menores de tres
afnos y la presencia de la enfermedad entre los seis y siete aflos en el Hospital

Carlos Lanfranco La Hoz 2017.

Hipétesis derivadas

Hay diferencias significativas entre los grupos en todas las variables que integran
los criterios del indice predictivo de asma en menores de tres afios y la presencia
de la enfermedad entre los seis y siete afios en el Hospital Carlos Lanfranco La
Hoz 2017.

La presencia de sibilancias frecuentes es la variable del indice predictivo de asma
en menores de tres anos que mas se asocia a la enfermedad entre los seis y siete

afnos en el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz 2017.

3.2 Variables y su operabilizacion

Variable Definicién Tipo por Indicador Escala Categorias Medio
su de y sus valores | de
naturaleza medicion verificacién
Sibilancias |Mayor o igual a 3 crisis |Cualitativo | Silbidos Nominal Si: Presencia Revision
frecuentes |en un afio. en el pecho No: Ausencia de

historia clinica

Sibilancias |Sibilancias no Cualitativo Silbidos en el | Nominal Si: Presencia Encuesta
sin resfrio  |asociadas a resfrios en pecho No: Ausencia API

menores de 3 afios de

edad.
Dermatitis |Enfermedad cutanea Cualitativa | Diagnéstico Nominal Si: Presencia Encuesta
atopica/ inflamatoria pruriginosa médico No: Ausencia API
Eccema cronica de

presentacion frecuente
en la infancia.
Asociada con altos
niveles séricos de
inmunoglobulina E y

con antecedente
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personal o familiar de
atopia, que describe un
grupo de trastornos
que incluye eccema,

asma y rinitis alérgica.

Alergia

alimentaria

Antecedente
anamnésico de
sintomas respiratorios
o cutaneos posteriores
a la ingesta de leche,

huevo o mani.

Cualitativa

Diagnéstico

médico.

Nominal

Si: Presencia

No: Ausencia

Encuesta API

Rinitis

alérgica

Se caracteriza por
paroxismos de
estornudos, rinorrea y
obstruccién nasal, a
menudo acompafada
de prurito en los ojos,
nariz y paladar. Goteo
nasal posterior, tos,
irritabilidad y fatiga son
otros sintomas

comunes.

Cualitativa

Diagnéstico

médico.

Nominal

Si: Presencia

No: Ausencia

Encuesta API

Eosinofilia

En el hemograma, 4%
0 mas de eosinofilos
en menores de 3 afios
de edad.

Cualitativa

24%

eosindfilos/uL

Nominal

Si: Presencia

No: Ausencia

Historia clinica

Asma

Enfermedad
inflamatoria crénica de
las vias respiratorias
caracterizada por
obstruccién ciclica del
flujo de aire ante
diversos factores
desencadenantes, con
exacerbaciones
comunes y
remodelacion pulmonar
que provoca una lesion

acumulativa.

Cualitativa

Diagnéstico
realizado
por
Neumdlogo

pediatra.

Nominal

Si: Presencia

No: Ausencia

Historia clinica

Asma

en padres

Antecedente de asma
en alguno de los

progenitores.

Cualitativa

Antecedente
anamnésico
de asma en
alguno de los

progenitores.

Nominal

Si: Presencia

No: Ausencia

Encuesta API
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Tipos y diseino

Segun la intervenciéon del investigador: Observacional, porque el personal
investigador no tiene control sobre las variables de estudio.

Segun el alcance: Analitico, porque sirve para demostrar una relacion de
causalidad y para ello requiere grupos controles. La presente investigacion es un
estudio de casos y controles.

Segun el numero de mediciones de la o las variables de estudio: Transversal,
porque se mediran las variables una sola vez, no se hara seguimiento de los

pacientes.

Segun el momento de la recoleccién de datos: Retroprospectivo, porque
recogera los datos que se encuentran en las historias clinicas de los pacientes
atendidos en el 2017 y también de las encuestas IPA aplicadas a los padres de los
pacientes en la actualidad.

4.2 Diseiio muestral

Poblacién universo
Todos los pacientes que actualmente tienen entre seis y siete afios atendidos en
el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz en el 2017.

Poblacion de estudio

Todos los pacientes entre seis y siete anos que fueron atendidos en el Hospital
Carlos Lanfranco La Hoz en el 2017 con antecedente de Sindrome obstructivo
bronquial antes de los 3 afios de edad.

Tamaio de la muestra
Basado en los datos poblacionales del Instituto Nacional de Estadistica e

Informatica (INEI) (2017) en el que se estimo una poblacion de 329 675 habitantes
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en el Distrito de Puente Piedra, de los cuales 88 575 eran menores de 15 afos
(35). Se tiene el reporte del 18% de prevalencia del estudio ISAAC en Chile en
una comunidad, variando segun el grupo de edad. En los nifios de seis y siete
anos de edad se evidencié una prevalencia de 21.4% en el ultimo afio (1).

Se calcularan valores para casos y controles, una frecuencia de exposicion de
0.36 entre los casos y una frecuencia de exposicién de 0.18 entre los controles.
Se usaran los siguientes valores de potencia o poder de 80% y para el error tipo |
(a) de 0.05%.

Se requiere un tamafo de la muestra de 227 casos. La relacion de caso:control se
establece como de 1:1.

Se uso el programa nQueryAdvisor para calcular el tamafio muestral.

Muestreo o seleccién de la muestra

Para la seleccion de la muestra correspondiente a los casos y a los controles, se
revisaran las historias clinicas de los pacientes que fueron atendidos durante el
2017 en los consultorios externos o en hospitalizacidén del Servicio de Pediatria del
Hospital Carlos Lanfranco La Hoz por Sindrome obstructivo bronquial antes de los
tres afos de edad y que actualmente tienen entre seis y siete afos.

Se considerara como caso a aquel nifio que tiene diagndstico de asma y se le
aplicara la encuesta IPA. Si no tiene diagnostico de asma, se le considerara como
control y se le aplicara la encuesta IPA.

Se empleara el muestreo probabilistico sistematico.

Criterios de seleccion

Criterios de inclusién

- Entre los casos se incluira a los nifios diagnosticados con asma que domicilien
en el distrito de Puente Piedra y cuya edad se encuentre entre los seis y los siete
afnos, quienes recibieron atencidn en el Hospital Carlos Lanfranco La Hoz durante
el 2017, independiente del resultado del indice predictivo de asma.

- El grupo control lo constituiran los pacientes con edad comprendida entre los
seis a siete afios, domiciliados en el distrito de Puente Piedra, atendidos en el

Hospital Carlos Lanfranco La Hoz durante el 2017, pero sin diagnostico de asma.
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Criterios de exclusién

- Informacién incompleta en la encuesta IPA.

- Residencia fuera del Distrito de Puente Piedra.

- Pretérminos (menos de 37 semanas de edad gestacional).

- Patologia pulmonar crénica.

4.3 Técnicas y procedimientos de recoleccion de datos

Se obtendra el registro de datos de las historias clinicas correspondientes.

Se obtendran los datos de la encuesta IPA, en conversacion directa o por via
telefénica con los padres de los pacientes seleccionados.

Se obtendra la informacién durante dos meses.

Instrumentos de recoleccion y medicién de variables

La Encuesta IPA es un instrumento validado (3). Se aplicara la encuesta IPA a los
casos y a los controles.

La recoleccion de datos se realizara por el personal investigador, se revisaran las
historias clinicas de los niflos que actualmente tengan edades entre los seis y
siete afios atendidos en consultorios externos u hospitalizacion del Hospital Carlos
Lanfranco La Hoz durante el 2017 por Sindrome obstructivo bronquial antes de los
tres afios de edad, con y sin diagnostico de asma (caso y control

respectivamente).

4.4 Procesamiento y analisis de datos

Los datos seran ingresados en el programa Microsoft Excel. Posteriormente se
analizaran usando el programa STATA (Data Analysis and Statistical Software)
version 15.1.

Para determinar si existe relacion entre las variables se utilizara el Test exacto de
Fisher.

Se considerara el valor de “p” significativo en caso sea menor de 0.05.

Se calculara el Odds Ratio (OR) de las variables en forma separada y el del indice
predictivo de asma de manera total.

Se evaluara el indice predictivo de asma en analisis uni y multivariado de sus

elementos.
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4.5 Aspectos éticos

El proyecto de investigacion sera sometido a revision y aprobacion por el Comité
de Etica de la Facultad Medicina de la Universidad San Martin de Porres y por el
Comité de Etica del Hospital Carlos Lanfranco La Hoz.

Se solicitara el consentimiento informado simple para poder aplicar la encuesta
IPA.

No existe la probabilidad de vulnerar los derechos de los pacientes que
participaran en la investigacion.

En caso se identifique a algun paciente asmatico sin diagndstico previo, o sin el
tratamiento adecuado, se le indicara acudir a la evaluacién por el médico pediatra.
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PRESUPUESTO

Concepto Monto estimado (soles)
Material de escritorio 100.00

Soporte especializado 200.00

Empastado de la tesis 100.00

Transcripcion 100.00

Impresiones 300.00

Logistica 400.00

Refrigerio y movilidad total 400.00

Total 1600.00
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ANEXOS

1. Matriz de consistencia
Titulo Pregunta de | Objetivos Hipotesis Tipo y disefio de | Poblacién de | Instrumento
Investigacion estudio estudio y (ri:coleccién
procesamient
o de datos
indice ¢ Existe asociacion | Estudiar la | Existe Disefio Todos los | Encuesta
predictivo de entre el indice | asociacion asociacion epidemioldgico, | pacientes
predictivo de | entre el | entre Indice | observacional, entre los
asma Y| asma positivo en | resultado del | predictivo de | analitico de tipo | seis y siete
presencia de | menores de tres | indice asma positivo | de casos y | afos de
la afos y la | predictivo de | en  menores | controles. edad que
presencia de la | asma de tres afios y fueron
enfermedad enfermedad entre | positivo en | presencia de atendidos
en nifios los seis y siete | menores de | la enfermedad en el
Hospital afos en el | tres afios y la | entre los seis Hospital
Hospital Carlos | presencia de | y siete afios Carlos
Carlos Lanfranco La Hoz | la en el Hospital Lanfranco
Lanfranco La | 20177 enfermedad Carlos La Hoz en
Hoz 2017 entre los seis | Lanfranco La el 2017 con
y siete afios | Hoz 2017. antecedente
en el Hospital de
Carlos Sindrome
Lanfranco La obstructivo
Hoz 2017. bronquial
antes de los
3 afios de
edad.
Procesamie

nto de datos
en
programa
STATA
version 15.1
Asociacion
de variables
Test
de

con
exacto
Fisher.
“0"
significativo




si  es<0.05.
Se calculara
el Odds
Ratio (OR)
de las
variables en
forma
separada y
del indice
IPA de
manera
total.

Se evaluara

el indice
IPA en
analisis uni
y

multivariado
de sus

elementos.




2.

Instrumentos de recoleccion de datos

ENCUESTA APLICADA A CASOS Y CONTROLES

Fecha: Procedencia:

Edad (afios): Sexo:F () M()

¢ Tiene su nifio/a diagnostico de asma o esta en estudio de esa
enfermedad)?

Si() No()

¢ Tiene su niflo/a alguna de las siguientes condiciones: prematurez,
displasia broncopulmonar, fibrosis quistica, malformaciones pulmonares
congénitas, dafio pulmonar crénico?

Si() No()

Encuesta API
¢Alguno de los padres es asmatico?

Ambos () Ninguno( ) Madre( ) Padre( )

Antes de los 3 afios, su nifio/a:

Tuvo su hijo/a sibilancias frecuentes (= o > 3 al afo) (bronquitis
obstructiva)

Si() No()

¢ Tuvo sibilancias no asociadas a resfrio? (escucharle silbido al pecho o
“gatitos”)

Si() No() Nosé()



¢, Tuvo diagnodstico médico de eccema?

Si() No() Nosé()

¢, Tuvo diagnostico médico de rinitis alérgica?

Si() No() Nosé()

¢, Tuvo hemograma con eosindfilos > 0 = 4%7?

Si() No() Nosé()

¢ Tuvo diagnostico de alergia alimentaria (leche, huevo, mani...)?

Si() No() Nosé()



3. Consentimiento informado

o TS
identificado/a con DNI N° ... ..., , en mi condicién de
................................................................ (padre/madre/apoderado)
0 [ ,

declaro haber leido, recibido la informacion y comprendido el objetivo de
la investigacion.

Al no existir la probabilidad de atentar contra los derechos de los
participantes, AUTORIZO al personal investigador la toma de datos
solicitada en la encuesta IPA al igual que los datos consignados en las
respectivas historias clinicas.

Presto libremente mi conformidad para participar en la investigacion.

Fecha: ...,

Firma:




