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RESUMEN
Objetivo: Determinar si existe asociacion entre el asma atopica y la severidad del
asma bronquial en pacientes pediatricos con asma bronquial del Centro de
Referencia Nacional de Alergia, Asma e Inmunologia (CERNAAI)-Instituto Nacional
de Salud del Nifio (INSN) durante 2013-2016. Determinar la frecuencia del fenotipo
de asma atdpica, ademas de la severidad del asma bronquial, y las caracteristicas
clinicas y sociodemograficas. Metodologia: Se realiz6 un estudio de tipo
observacional analitico, de corte transversal y retrospectivo, el tamafio muestral se
calculo utilizando el Software Epidat 4.1 estableciéndose en 357 historias clinicas. La
asociacion entre fenotipo de asma atopica y severidad de asma bronquial se evalué
mediante la prueba Chi cuadrado con un nivel de significancia de 0.05. Resultados:
En el estudio 347 historias clinicas cumplieron con los criterios de inclusion. Se
determind que 60.52% fueron de sexo masculino y 39.48%de sexo femenino.
78.96% de los pacientes tuvieron rinitis alérgica y 13.26% dermatitis atOpica. Las
asmas persistentes leves 61.96% fueron las mas frecuentes, seguidas de
intermitentes 19.88%, persistentes moderadas 16.71% y persistentes severas 1.44%.
Conclusiones: No hay evidencia de asociacidon entre el asma atépica y la severidad
de asma bronquial (p=0,93). La frecuencia de asma atépica en base a prick test fue
de 78.09%. El asma persistente leve 61.96% fue mas frecuente. La mayor parte de
los pacientes fueron de sexo masculino y de Lima. 24.21% reportaron tener

antecedente de atopia en primer grado.

Palabras clave: Asma, severidad, sensibilizacion, alérgenos, nifios, rinitis alérgica,

dermatitis atépica.
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ABSTRACT
Objective: To determine if there is an association between atopic asthma and the
severity of bronchial asthma in pediatric patients with bronchial asthma at Centro de
Referencia Nacional de Alergia Asma e Inmunologia (CERNAAI)-Instituto Nacional
de Salud del Nifio (INSN) during 2013-2016. To determine the frequency of the atopic
asthma phenotype, in addition to the severity of bronchial asthma, and the clinical and
sociodemographic characteristics. Methodology: An analytical, cross-sectional and
retrospective observational study was carried out, the sample size was calculated
using the Epidat 4.1 software, establishing itself in 357 clinical histories. The
association between the atopic asthma phenotype and the severity of bronchial
asthma is assessed by the Chi-square test with a level of significance of 0.05.
Results: In the study, 347 clinical records met the inclusion criteria. It was
determined that 60.52% were male and 39.48% were female. 78.96% of the patients
had allergic rhinitis and 13.26% atopic dermatitis. Persistent mild asthma 61.96%
were the most frequent, followed by intermittent 19.88%, moderate persistent
16.71%, and severe persistent 1.44%. Conclusions: There is no evidence of an
association between atopic asthma and the severity of bronchial asthma (p = 0.93).
The frequency of atopic asthma based on fire test was 78.09%. Mild persistent
asthma 61.96% was more frequent. The majority of the patients were male and from

Lima. 24.21% reported having a history of atopy in the first degree.

Keywords: asthma, severity, sensitization, allergens, children, allergic rhinitis, atopic

dermatitis.
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INTRODUCCION

El asma bronquial es una enfermedad crénica de espectro variable que se
caracteriza por la inflamacion reversible de la via aérea. Su prevalencia es alta, tal es
asi que multiples estudios refieren que 300 millones de personas en todo el mundo
la padecen, afectando principalmente a la poblacion pediatrica causando
morbimortalidad elevada, ingresos al servicio de emergencia y hospitalizacion,

ademas de ausentismo laboral y estudiantil (M) () 3) (),

La Guia Espafiola de Manejo de Asma (GEMA 4.2), reporta que la prevalencia de
asma a nivel de Espafa se incrementd durante los ultimos afios llegando a ser del

10% al igual que en la unién europea ©®,

La fase | del Estudio internacional sobre Asma y Alergias en la Infancia (Study of
Asthma and Alergies in Childhood-ISAAC) a nivel de Latinoamérica reporté que la
prevalencia de asma en nifios de 6 a 7 afios predominé en Panama 19.3% y Costa
Rica 26.9%, mientras que en adolescentes de 13 a 14 afios predominé en Brasil
21.9% y Peru 28%, ubicAndonos dentro del grupo de paises con prevalencias
intermedias junto a Australia, Nueva Zelanda, Singapur y Reino Unido ® @), La fase
[Il del mismo estudio, realizado en Lima en 2003, revelé una prevalencia de asma de
33.1% ®. El estudio PURA (The Peru Urban versus Rural Asthma) publicado en

2012, revel6 una prevalencia de asma de 12% en Limay 3% en Tumbes () ©),

Los aspectos clinicos, epidemioldgicos y fisiopatologicos involucrados en tal
patologia permitieron la definicion de fenotipos que han sido incluidos en guias

clinicas como la Global Initiative for Asthma (GINA 2017). Dentro de los fenotipos, el



mas frecuente en la infancia es el asma atopica y se asocia a una historia personal o
familiar de enfermedades alérgicas como eczema, rinitis alérgica, alergia a farmacos
y/o alergia alimentaria; ademas tiene buena respuesta al tratamiento con corticoides

inhalados y su caracter atépico se puede identificar mediante prick test (19),

Para establecer la severidad de la enfermedad, la GEMA 4.2 conserva la
clasificacion tradicional de asma intermitente, asma persistente leve, asma
persistente moderada y asma persistente severa®. Ello permite determinar sus
caracteristicas fisiopatologicas, intensidad de los sintomas y calidad de respuesta al
tratamiento. El estudio PURA determindé que la frecuencia de asma persistente

severa para Lima y Tumbes fue de 4.8% y 14%, respectivamente (),

Existen escasos estudios que den evidencia de la sensibilizacion alérgica en el
contexto de asma bronquial. Sin embargo, la literatura enuncia que es el principal
fenotipo y que, a su vez, se relaciona con la severidad de la enfermedad. En nuestro
medio, no se ha evaluado si existe relacion entre asma atdpica y la severidad de la
enfermedad, situacibn que es importante abordar por las caracteristicas
sociodemogréficas, clinicas y medioambientales heterogéneas que pueden tener
influencia tanto en la sensibilizacién atépica como en la severidad de la enfermedad.
Estudios realizados en Cuba indican que los aeroalérgenos, tabaquismo y las
infecciones de vias altas son responsables de la reactividad de las vias aéreas y

hasta del desarrollo de crisis asmaticas ¢4 A1),



Segun estudios previos, el asma atopica se relaciona con la gravedad de los
sintomas; sin embargo, pueden existir otros factores que pueden estar relacionados

como caracteristicas demogréficas, ambientales y climéticas .

En Latinoamérica se realizaron estudios con el fin de relacionar la atopia y el asma
bronquial en la poblacion pediatrica utilizando pruebas cutdneas, y demuestran que
la prevalencia de atopia depende de factores ambientales, sensibilizando a pacientes

asmaticos y no asmaticos (12,

Los aeroalérgenos mas frecuentes, se dividen en dos grupos, los perennes (acaros
domésticos, insectos y epitelios animales) y los estacionales (pélenes y hongos),
todos estos no estdn presentes en todos los continentes, las caracteristicas
geograficas favorecen la prevalencia de los estacionales principalmente. De acuerdo
a estudios realizados en Cuba los mas reportados son los acaros, hongos y epitelios
de animales domeésticos, dentro de estos, los acaros son los agentes sensibilizantes

mas frecuentes en los individuos alérgicos ) (13) (14),

El presente es un estudio de tipo observacional analitico, de corte transversal y
retrospectivo, cuyo objetivo general fue determinar si existe asociacién entre asma
atopica y la severidad de asma bronquial en pacientes pediatricos con diagndstico de
asma bronquial que acudieron a consulta en el Centro de Referencia Nacional de
Alergia, Asma e Inmunologia (CERNAAI)-Instituto Nacional de Salud del Nifio (INSN)

durante el periodo comprendido entre el 2013 hasta el 2016.

Ademas de ello, determinar la frecuencia de asma atopica en base a resultados de

prick test, asi como la severidad de asma bronquial registrada en la historia clinica en



base a la evaluacion del médico especialista segun criterios GEMA 4.2. Finalmente,
hacer mencion sobre las caracteristicas clinicas y sociodemograficas de los

pacientes con asma bronquial.



CAPITULO I: MARCO TEORICO

1.1Antecedentes

En 2006, Borderias L, et al. con el objetivo de estimar la prevalencia del
diagndstico de asma alérgica en pacientes con asma persistente, desarrollaron un
estudio multicentrico, descriptivo, transversal y retrospectivo, incluyeron 382
historias clinicas de pacientes asmaticos persistentes entre 12 y 65 afos.
Determinaron que la prevalencia del diagnostico de asma alérgica fue mayor en
varones jovenes. Predominaron las asmas persitentes leves 44.2%, asmas
persistentes moderadas 37.2% y asmas persistentes severas 18.6%. 66.4%
presentaron sensibilidad cutanea frente al 39.5% de IgE especifica. Concluyeron
que el componente alérgico juega un rol importante en el asma, y se relaciona
con la presencia de enfermedades alérgicas concomitantes que podrian tener

impacto en la calidad de vida y utilizacién de recursos (%),

En 2008, Calderin O, et al. con el objetivo de evaluar la asociacion del asma
bronquial con otras enfermedades alérgicas, desarrollaron un estudio caso control
no pareado, incluyeron 60 pacientes asmaticos y 40 controles entre 5y 12 afios.
Determinaron que en el sexo masculino predominé el diagndéstico de asma 56%.
Fueron frecuentes el antecedente familiar de asma y el antecedente personal de
rinitis alérgica concomitante. El valor de IgE en 75% de niflos asmaticos se
cuantifico en mas de 200 Ul/ml y en 81.8% de aquellos con asma vy rinitis alérgica
asociada en mas de 200 Ul/ml. Predominaron las asmas intermitentes 55%,

persistentes leves 31.6%, persistentes moderadas 11.6 % y persistentes severas



1.6%. Concluyeron que en la asociacion de asma con otras enfermedades
alérgicas la rinitis alérgica fue mas frecuente, luego la dermatitis atopica, la

alergia medicamentosa, la conjuntivitis alérgica y la dermatitis de contacto (9),

En 2009, Munayco C, et al. con el objetivo de determinar la prevalencia y los
factores asociados al asma en nifios entre 5 y 14 afios de una zona rural de Ica,
desarrollaron un estudio transversal, incluyeron 190 pacientes. Determinaron que
la prevalencia de asma fue de 13.5% notandose un ligero predominio en el grupo
de 5 afios 39% respecto a los nifios de 6-10 afios 16% y 11-14 afios 7%. Los
factores de riesgo para el desarrollo de asma fueron antecedentes de padecer
rinitis alérgica, haber recibido antibiéticos durante el primer afio de vida y el
tabaquismo paterno, y como factores protectores antecedente de diarrea durante
el primer afio de vida y haber recibido la vacuna BCG. Concluyeron que la
prevalencia de asma en zonas rurales es semejante a zonas urbanas del Pera y

otros paises y que los factores de riesgo coinciden con la teoria ©).

En 2010, Carvajal I, et al. con el objetivo de establecer la prevalencia y el tipo de
sensibilizacién alérgica en nifios entre 0 y 5 afios con sibilancias o dermatitis
atopica, desarrollaron un estudio transversal, incluyeron 468 pacientes.
Determinaron que 351 nifios habian presentado tres o0 mas episodios de
sibilancias y 243 nifios tenian diagnostico de dermatitis atdpica. 1/3 tuvo una
prueba IgE positiva por lo que % present6 sensibilidad a aeroalérgenos y de igual
forma a trofoalérgenos. De acuerdo a los fenotipos, se observdé mayor prevalencia

de sensibilizacion alérgica en solo dermatitis 54.8%, seguido de sibilancias y
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dermatitis 39.2%, y finalmente solo sibilancias 32.4%. Concluyeron que los nifios
con diagnostico de sibilantes o dermatitis atOpica presentan sensibilizacion
alérgica y la prevalencia de sensibilizacion a aeroalérgenos y trofoalérgenos

parece estar sujeta a variaciones geoclimaticas 7).

En 2010, Caro J, et al. con el objetivo de describir el perfil de sensibilizacion en
los niflos con atopia, desarrollaron un estudio observacional, retrospectivo,
descriptivo, incluyeron 194 nifios entre 0 a 14 afios con clinica y diagndéstico de
asma, rinitis alérgica, conjuntivitis alérgica y dermatitis atopica, y estudio alérgico
positivo en los udltimos cinco afios. Determinaron que mayor sensibilizacion
alérgica tenian los varones. Presentaron asma 78%, rinitis alérgica 68% vy
dermatitis atopica 29%. Los poélenes fueron la primera causa de sensibilizacion a
aeroalérgenos (gramineas 48%; maleza 18%,; arboles 34%); seguidos de
alternaria 35%, epitelios de animales 26%, &acaros 19%. Concluyeron que la

sensibilizacion alérgica encontrada concuerda con otros estudios (8,

En 2010, De la Vega T, et al. con el objetivo de establecer la relacion entre
factores de riesgo del asma bronquial y la severidad de sus manifestaciones
clinicas, desarrollaron un estudio descriptivo de corte transversal, incluyeron 76
pacientes menores de 15 afos. Determinaron que predominé el sexo masculino
58%. El asma persistente moderado 37% fue mas frecuente, seguido del asma
persistente leve 25%, asma intermitente 20% y asma persistente grave 18%. En
el 100% se encontr0 antecedente de atopia en familiar en primer grado, 64%

antecedente de tabaquismo familiar, 61% antecedente de hacinamiento y 33%

7



escasa ventilacion. El 100% de crisis se relacionaron con los cambios climaticos y
76% obedecieron a infecciones virales respiratorias. Los aerolérgenos en 95% de
los pacientes se asociaron a la presencia de sintomas. Concluyeron que existe
una relacion directa entre el desarrollo de severidad y los factores de riesgo

descritos 1,

En 2010, Lezana V, et al. desarrollaron una revision del Estudio Internacional
sobre Asma y Alergias en la Infancia (Study of Asthma and Alergies in Childhood-
ISAAC), cuyo objetivo fue conocer la prevalencia y gravedad del asma y otras
enfermedades alérgicas en el nifio ademas de identificar los factores de riesgo
relacionados, incluyeron nueve paises latinoamericanos con un total de 90.000
participantes en la fase I. Determinaron que la prevalencia de asma en nifios de
6-7 afos predomind en Costa Rica 26.9% y Panama 19.3%, mientras que en
adolescentes de 13-14 afios predominé en Pera 28% y Brasil 21.9%. Los factores
de riesgo descritos fueron alergia a alimentos y medicamentos, historia familiar de
asma, tabaquismo familiar, contaminacion ambiental y radicar en paises

industrializados .

En 2010, Garcia L, et al. desarrollaron una revision del estudio de la cohorte de
Tucson, cuyo objetivo fue determinar los factores de riesgo del asma durante los
tres primeros afos de vida, en dicho estudio de tipo prospectivo incluyeron 1246
nifos desde los dos meses en adelante. Determinaron que a menor edad
materna, los varones tuvieron mayor riesgo de presentar infecciones respiratorias

bajas asociadas principalmente al virus sincitial respiratorio, ademas de

8



sibilancias. La inmunoglobulina E (IgE) juega un rol importante en la génesis del
asmay se le considera factor predictivo para la aparicion de dermatitis atdpica en
el primer afio de vida, ademas su valor puede aumentar en aquellos nifios con
riesgo de sibilancias persistentes que presentaron alguna infeccion viral de via

respiratoria baja 19,

En 2012, Robinson C, et al. con el objetivo de comparar la prevalencia y gravedad
del asma en la adolescencia a nivel de una zona urbana y otra rural, desarrollaron
un estudio transversal, incluyeron 1851 adolescentes entre 13 y 15 afios de Lima
(725) y Tumbes (716). Determinaron que la prevalencia de asma fue de 12% en
Lima y 3% en Tumbes. En Lima, 52% presentaron asma intermitente, 21% asma
persistente leve y moderada mientras que asma severa 4.8%. En Tumbes, 55%
asma intermitente, 18% asma persistente leve y 14% asma persistente moderada
y severa. De 1244 prick test, 614 en Lima y 630 en Tumbes; fueron positivos
96.9% y 95.1%, respectivamente, lo que refleja mayor irritabilidad de la piel en los
adolescentes de Lima observandose mayores tasas de atopia. Concluyeron que
existen varios factores de riesgo para el asma como la urbanizacion, niveles de

IgE total, niveles de vitamina D y el antecedente genético (.

En 2012, Zubeldia J, et al. determinaron que el asma alérgica y no alérgica tienen
un componente hereditario. Cuando uno de los padres tiene asma, la probabilidad
de que un hijo la padezca también es del 25-50%, y del 75% si ambos padres
son asmaticos. Cuando la madre es asmatica, la probabilidad de herencia es

superior. Aproximadamente 80% de los nifios con alergia padecen de asma y los

9



alérgenos mas comunes son los acaros del polvo, los podlenes, los epitelios de

animales como perro, gato, caballo, roedores y los hongos de ambiente 0,

En 2013, Torres A, et al. con el objetivo de caracterizar pacientes asmaticos entre
2 y 17 afios a través de la severidad y el control, desarrollaron un estudio
descriptivo y transversal, incluyeron 88 pacientes. Determinaron que en el sexo
femenino predomind el diagnostico de asma. Fueron mas frecuentes las asmas
intermitentes 50%, seguido persistentes leves 39.77%, persistentes moderadas
6.82% y persistentes severas 3.41%. El 100% con asma persistente severa no
estuvieron controlados; 29.55% con asma intermitente y 34.29% con asma
persistente leve estuvieron parcialmente controlados. Concluyeron que
predominaron las asmas intermitentes y persistentes leves, y que existe relacion

entre la severidad y su control 1),

En 2013, Sagar6 del Campo N, et al. con el objetivo de estimar la prevalencia de
las caracteristicas clinico epidemiologicas en nifios con asmas entre 5y 14 afios,
desarrollaron un estudio observacional, incluyeron 857 pacientes. Determinaron
gue el antecedente personal de asma 78.55-91.39% fue mas frecuente que la
rinitis alérgica 64.23-80.31% y el antecedente familiar de conjuntivitis alérgica
34.79-52.61%. Fueron mas frecuentes las asmas persistes leves 33.91-51.75%,
intermitentes 26.70-43.88%, persistentes moderadas 8.69-21.57% y persistentes
graves 2.22-11.22%. Los factores de riesgo mas frecuentes fueron sensibilidad a
los alérgenos intradomiciliarios 87.68-97,18% y el humo de cigarro 41.44-59.40%.

Concluyeron que la prevalencia de asma es mayor en varones asi como lo

10



refieren otros estudios que explican que ellos poseen menor calibre de la via

aérea y presentan niveles mas elevados de IgE ©.

En 2013, Chang A, et al. con el objetivo de determinar la sensibilizacion frente a
tres especies de acaros domésticos en nifios asmaticos severos entre 9 y 13
afos, desarrollaron un estudio descriptivo y transversal, incluyeron 91 pacientes.
Determinaron que el 100% fueron reactivos a los &caros, predominando la
sensibilizacion para D. pteronyssius 93.4%, B. tropicalis 85.71% y D. siboney
81.31%. La rinitis alérgica 23.07%, fue la comorbilidad mas frecuente, dermatitis
atopica 9.89% y conjuntivitis alérgica 5.49%. Concluyeron que se demostré la

relacion entre asma y la sensibilizacién a acaros (14,

En 2013, De la Vega T, et al. con el objetivo de caracterizar el comportamiento
clinico epidemiolégico del asma bronquial en menores de 15 afios, desarrollaron
un estudio descriptivo y transversal, incluyeron 257 pacientes. Determinaron que
93 tuvieron diagnéstico de asma bronquial y 164 se encontraron libres de
sintomas. La severidad del asma fue mayor en los varones, y predominaron las
asmas intermitentes 32.3%, seguido de persistentes moderadas 30.1%,
persistentes leves 22.6% y persistentes severas 15%. La severidad se relacion6
con aquellos que presentaron malas condiciones de vida como antecedente de
tabaquismo familiar y hacinamiento. El 100% de los asmaticos presentd
antecedente de atopia familiar, 95% contacto con irritantes respiratorios y 76%
antecedente de infecciones respiratorias. Concluyeron que predominaron las

asmas intermitentes leves y que existe infradiagnéstico y alta morbilidad 2.
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En 2013, Lopez N, et al. desarrollaron una revision de la epidemiologia y factores
desencadenantes de asma bronquial y rinitis alérgica. Determinaron que la
mayoria de estudios realizados en niflos mayores de 5 afios, revelan que los
acaros y las cucarachas son los principales agentes descritos en la etiologia de
asma bronquial y otras enfermedades alérgicas, por lo que 75-90% de ellos
cuentan con prick test positivo para acaros; entre otros factores figuran la
contaminacion ambiental y los cambios climaticos. Las especies de acaros mas
frecuentes son D. pteronyssius, S. siboney y B. tropicalsis. Concluyeron que el
asma bronquial es una enfermedad de diagnostico y tratamiento dificil, y de
prevalencia elevada; el antecedente genético de atopia potencia la enfermedad

Los nifios alérgicos son mayormente sensibles a los acaros (3).

En 2014, Pazmifio F, et al. desarrollaron una revision sobre los mecanismos
inmunologicos implicados en la patologia de asma alérgica. Determinaron que el
asma llega a afectar a todos los grupos etarios, es mas prevalente en menores de
18 afios, que entre los adultos; afecta la vida del paciente y la de su familia. En
Colombia, el 70% de su poblacion radica en zonas urbanas en donde el asma es
la enfermedad crénica mas comun en nifios y la sensibilizacién a IgE por acaros

es frecuente @3,

12



1.2 Bases tedricas

Definicion asma bronquial

La GEMA 4.2, la define como una enfermedad inflamatoria crénica de la via
respiratoria, y en su patogenia participan diversas células y mediadores
inflamatorios, condicionada por factores genéticos y cursa con reactividad
bronquial y obstruccién variable del flujo aéreo que puede ser reversible con
medicamentos o de forma espontanea ©).

Para GINA, el asma es una enfermedad heterogénea que se caracteriza por la
inflamacion crénica de la via aérea, la presencia de sintomas respiratorios como
sibilancias, dificultad respiratoria, opresion toracica y tos, todas estas variables
en tiempo e intensidad, ademéas de asociase a limitacion variable de flujo aéreo

espiratorio 19,

Epidemiologia

Se reporta que 300 millones de personas en todo el mundo la padecen,
independientemente del nivel de desarrollo de cada pais, afectando
principalmente a la poblacion pediatrica, ademés de ser una causa importante de
muertes anuales @ @ ©) @); mientras que la GEMA 4.2 reporta que a nivel de
Espafia, la prevalencia se ha incrementado y probablemente esté relacionada al
desarrollo industrial por lo que el asma bronquial infantil llega a ser del 10% al
igual que en la unién europea ©.

La fase | del ISAAC a nivel de Latinoamérica reporté que la prevalencia de asma

en niflos de 6 a 7 afios predomind en Panama 19.3% y Costa Rica 26.9%
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mientras que en adolescentes de 13 a 14 afios predominé en Brasil 21.9% y
Perd 28%, ubicando asi a nuestro pais dentro del grupo de paises con
prevalencias intermedias junto a Australia, Nueva Zelanda, Singapur y Reino
Unido © @),

En la fase Il del ISAAC, realizado en Lima en 2003, se encontrd una prevalencia
de asma bronquial de 33.1% ®. El PURA, publicado en 2012 revela una

prevalencia de asma bronquial de 12% en Lima y 3% en Tumbes @ ©),

Etiologia

El asma bronquial al igual que otras enfermedades tiene factores de riesgo para
el desarrollo de los sintomas y se les considera propios de quien padece la
enfermedad; pero también dentro de su etiologia figuran los factores
desencadenantes, estos dependen de la exposicién del individuo siendo en su
mayoria ambientales ©).

Factores genéticos

Estudios refieren que la transmision del asma es de tendencia poligénica, motivo
por el que esta enfermedad es heterogénea y tiene niveles de severidad. Se ha
descrito que existen tres genes implicados, el que determina el tener o no la
enfermedad, el que determina la severidad y el que determina la atopia ().
Estudios en gemelos monocigoéticos y dicigoticos relacionados con fenotipo
asmatico enfatizan el precedente de padecimiento de enfermedad en parientes

de primer grado (2 (20),
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De acuerdo a las revisiones, los estudios coinciden al indicar que en el momento
del diagndstico, uno de los padres tiene antecedente de enfermedad alérgica o
incluso asma bronquial.

Asi mismo, multiples estudios indican que, el asma es mas prevalente en el sexo
masculino () (12),

Factores ambientales

La prevalencia de la enfermedad en diferentes paises del mundo sugiere que
una relacién directamente proporcional con la industrializacion .

La exposicion a aeroalérgenos es una de las mas descritas, entre ellos figuran
los acaros, epitelios de mascotas, insectos, pélenes y hongos, en particular estos
son un factor de riesgo importante para el desarrollo de asma alérgica. El
tabaquismo en primer grado, la contaminacién atmosférica, algunos irritantes
como perfumes y cloro contribuyen al desarrollo de enfermedad. Se han descrito
también que los cambios estacionales, climas humedos y temperaturas extremas
como factores de riesgo 12,

Otros factores

Las infecciones respiratorias virales, sobre todo en el nifio, constituyen
probablemente el factor desencadenante mas frecuente. Los virus generalmente
implicados son rhinovirus, virus sincitial respiratorio e influenza virus.
Expresiones extremas de emocion pueden provocar hiperventilacion vy, al igual

que el ejercicio, pueden desencadenar una crisis de broncoespasmo () (12) (19),

15



Clasificacion del asma en fenotipos

Describen las caracteristicas clinicas, fisiopatoldégicas y demograficas de la
enfermedad, también las respuestas especificas a los tratamientos. La gran
heterogeneidad de la enfermedad y la falta de marcadores especificos y
validados, han ido generando diferentes clasificaciones fenotipicas a lo largo del
tiempo. En 1940, la Academia Europea de Alergia e Inmunologia distinguio los
dos primeros fenotipos denominandolos asma alérgica y no alérgica, que
posteriormente fueron materia de estudio para ahondar en sus caracteristicas 4,
El estudio de la cohorte Tucson, en base a las falencias diagndsticas de asma en
los menores de 5 afios propuso tres tipos de sibilancias, las sibilancias precoces
transitorias, sibilancias persistentes no atopicas y sibilancias de inicio tardio
atopicas, estas son mencionadas por GEMA 4.2 () (19),

Las investigaciones a nivel molecular en 2012 crearon una clasificaciéon en
relacion a TH2 alto relacionandolo con el asma alérgica de inicio temprano, asma
eosiofilica persistente de inicio tardio y asma inducida por el ejercicio; y el TH2
bajo que incluye el asma asociado a la obesidad y asma neutrofilica, esta ultima
clasificacion es la muy similar a la propuesta por GINA 2017, que propone, asma
alérgica, asma no alérgica, asma de inicio tardio, asma con limitacion fija de flujo

aéreo y asma asociada a obesidad (10 24,

Asma alérgica: Inicia en la infancia y se asocia a antecedentes personales y
familiares de enfermedad alérgica como eccema, rinitis alérgica o alergia a
alimentos o farmacos, ademas presentan inflamacion eosinofilica de las vias

aéreas en el esputo inducido, también tienen buena respuesta al tratamiento con
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corticoides inhalados. Su caracter atopico se puede identificar mediante prick test

y persiste hasta la adolescencia.

Asma no alérgica: Se presenta en adultos, no se relaciona con alergia. En el
esputo se puede encontrar neutréfilos, eosindfilos o algunas células

inflamatorias. Tienen regular respuesta a los cortico esteroides inhalados.

Asma de inicio tardio: Se presenta en adultos, a predominio de mujeres, no se
relaciona con alergia. Pueden ser refractarios al tratamiento con cortico

esteroides.

Asma con limitacion fija de flujo aéreo: Ocurre por un remodelado de la via

aérea en pacientes con historia de asma de larga data.

Asma asociada a obesidad: Aquellos que la padecen, presentan inflamacién

eosinofilica escasa.

Clasificacion de acuerdo a la severidad segun GEMA 4.2

GINA, en su version de 2008, enfatizd la importancia de continuar clasificando el
asma de acuerdo a la severidad en funcibn de sus aspectos clinicos y
funcionales 3. Sin embargo, a la fecha muchas otras sociedades han realizado
sus propias clasificaciones.

Esta clasificacion es de gran utilidad durante la evaluacién inicial del paciente,
permite establecer medidas terapéuticas y prondstico, y sirve para evaluar el

control de los sintomas. La literatura indica que la evaluacion de acuerdo a
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severidad, debe realizarse cada tres meses®. La guia GEMA 4.2 conserva la

clasificacion tradicional por lo que sera utilizada en el presente estudio.

Clasificacion

GINA 2004
Frecuencia de los sintomas

Funcion pulmonar

Asma intermitente

Asma leve
persistente

Asma moderada

persistente

Asma grave
persistente

Sintomas <1 vez por semana
Exacerbaciones breves

Sintomas nocturnos no mas de 2 veces
por mes

Sintomas >1 vez por semana pero <1 vez
al dia

Las exacerbaciones pueden afectar la
actividad y el suefio

Sintomas nocturnos >2 veces al mes
Sintomas diariamente

Las exacerbaciones pueden afectar la
actividad y el suefio

Sintomas nocturnos >1 vez a la semana
Uso diario de B2-agonista inhalado, de
accion rapida

Sintomas diariamente

Exacerbaciones frecuentes

Sintomas nocturnos frecuentes

Limitacién de actividades fisicas

FEV1 6 PEF >80% del predicho
Variabilidad del FEV1 6 PEF
<20%

FEV1 6 PEF >80% del predicho
Variabilidad del FEV1 6 PEF 20-
30%

FEV1 6 PEF 60-80% del predicho
Variabilidad del FEV1 6 PEF
>30%

FEV1 6 PEF < 60%
Variabilidad del FEV1 06 PEF
>30%

Fig. 1. Clasificacion severidad ASMA GINA 2004

Fuente: Salas J, et al. 25

Intermitente

Persistente leve

Persistente Persistente severo

moderado

Sintomas diurnos No
(2 veces 0 menos
a la semana)
Medicacion de No
alivio (2 veces o0
(agonista B2 menos/semanay)

Més de 2 veces a
la semana

Més de 2 veces a
la semana pero no
diario

Sintomas continuos
(varias veces al dia)

Sintomas a diario

Todos los dias Varias veces al dia

adrenérgico de
accion corta)
Sintomas
nocturnos
Limitacién de la
actividad
Funcion
pulmonar (FEV1
o PEF) % tedrico
Exacerbaciones

afno

No mas de 2 veces Masde 2vecesal Masdeunaveza Frecuentes
al mes mes la semana
Ninguna Algo Bastante Mucha
>80% >80% >60%-<80% <60%
Ninguna Una o ninguna al Dos o0 mas al afio Dos o mas al afo

FEV1: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; PEF: flujo espiratorio maximo

Fig. 2. Clasificacion severidad ASMA GEMA 4.2

Fuente: Guia Espafiola para el manejo del asma ©®
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Clasificacion de acuerdo al control de los sintomas

Esta clasificacion también tiene implicancias terapéuticas, ya que dependiendo
del grado de control en el que se encuentre el paciente, la terapéutica abarcara
uno mas medicamentos. Esta clasificacion aun no ha sido validada clinicamente
y se debe tener en cuenta se pueden encontrar pacientes con tratamiento
adecuado y que presentan exacerbaciones frecuentes; por otro lado, pacientes
con sintomas diarios y que no tienen exacerbaciones.

GEMA 4.2, une los conceptos de gravedad y control; y considera que, si en la
evaluacion inicial el paciente no esta recibiendo tratamiento de mantenimiento se
debe valorar por gravedad y dar tratamiento, y una vez gue el paciente requiera
de dosis minimas de medicamentos para ser controlado, se clasificara en base al
grado de control. Es decir, cuando el paciente esté bajo tratamiento, el objetivo
sera lograr y mantener el control haciendo ajustes durante el seguimiento del

paciente ©),

GINA 2006
Caracteristica Controlado Parcialmente No controlado
controlado
Sintomas Ninguno (menos de dos Mas de dos veces por Tres 0 més caracteristicas de
durante el dia veces por semana) semana parcialmente controlado en
Limitacion de las No Si cualquier semana
actividades
Sintomas No Si
nocturnos
Uso de No (menos de dos veces Més de dos veces por
medicamentos por semanas) semana
de rescate
Funcion Normal < 80% del predicho
pulmonar
FEV 16 PEF
Exacerbaciones Ninguna Una o mas por afio Una en cualquier semana

Fig. 3. Clasificacion de acuerdo a niveles de control GINA 2006

Fuente: Salas J, et al. @)
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Nivel de control

Componente Competo Bueno Parcial Malo

Discapacidad Sintomas diurnos Ninguno <2/semana >2/semana Continuos
Sintomas nocturnos Ninguno <1/mes >1/mes Semanal
Necesidad de Ninguna <2/semana >2/semana Uso diario
medicacioén de alivio
Limitacién de Ninguna Ninguna Algunas Importantes
actividades
Funcién  pulmonar: >80% 280% 60-80% <60%
FEV1, PEF (predicho
o] mejor valor
personal)

Riesgo Reagudizaciones 0 1 2 >2

(por afio)
Efectos secundarios Ninguno Variable Variable Variable

de la medicacion

FEV1: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; PEF: flujo espiratorio maximo
Fig. 4. Clasificacion control del ASMA GEMA 4.2

Fuente: GEMA 4.2 Guia Espafiola para el manejo del asma ©).

1.3 Definicidon de términos basicos

Alergia: Reaccién de hipersensibilidad mediada por mecanismos inmunoldgicos,
predominando en sujetos atdpicos la produccion de IgE (16 (26),

Atopia: Definido como la propension a desarrollar anticuerpos IgE como reaccion
frente a diversos antigenos. La carga familiar es un determinante importante. Se
expresa clinicamente como dermatitis-eccema, asma bronquial y rinitis alérgica ©
(26).

Asma atépica: Inicia en la infancia y tiene una base atOpica y se asocia a
antecedentes personales y familiares de enfermedad alérgica como eccema,
rinitis alérgica o alergia a alimentos o farmacos, tienen buena respuesta al

tratamiento con corticoides inhalados. Su diagnoéstico se realiza mediante prick

test ©) (10) (26)
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Fenotipo asmatico: También Illamado forma de expresion. Determina la
heterogeneidad de la enfermedad desde el punto de vista clinico, fisiopatolégico
y demografico; orientan a mejor prondstico y esquema de tratamiento ) (13),

Prick test: Prueba de bajo costo, sencilla, operador dependiente y con alta
sensibilidad, utiliza una bateria que contempla los alérgenos mas comunes.

Prueba de eleccion para el paciente del que se sospecha una alergia (10
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CAPITULO II: HIPOTESIS Y VARIABLES

2.1 Formulacién de las hipétesis

Hipotesis general

Los pacientes que poseen fenotipo de asma atdpica, cursan con un asma

persistente moderada o0 asma persistente severa.

Hipotesis especificas

Los pacientes con fenotipo de asma atopica presentan prick test positivo.

Los pacientes con asma bronquial frecuentemente presentan asma intermitente y

persistente leve.

Los pacientes con asma son generalmente varones de Lima.

2.2 Variables y su operacionalizacion

Grado de severidad de Asma Bronquial (cualitativa: ordinal)
— Fenotipo de asma atdpica o extrinseca (cualitativa: nominal)
— Edad (cuantitativa: intervalo)

— Sexo (cualitativa: nominal)

— Antecedentes familiares de atopia (cualitativa: nominal)

— Tabaquismo familiar (cualitativa: nominal)

— Comorbilidades (cualitativa: nominal)

— Procedencia (cualitativa: nominal)

— Tratamiento (cualitativa: nominal)
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VARIABLE TIPO DE ESCALA DE DEFINICION INDICADORES EXPRESION INSTRUMENTO
VARIABLE MEDICION OPERACIONAL DE MEDICION
SEGUN SuU DE LA
NATURALEZA VARIABLE
VARIABLES PRINCIPALES
Severidad del | Cualitativa Ordinal Diagnostico Intermitente 1 Historia clinica:
asma clinico realizado - clasificacion de
bronquial por médico | Persistente 2 severidad
especialista. leve GEMA 4.2
Persistente 3
moderada
Persistente 4
severa

Fenotipo asma | Cualitativa Nominal Sensibilizaciéon a | Prick test | 1 Historia clinica:

atopica uno 0 mas | positivo resultado de
aerolérgenos prick test
sobre la base | Prick test | 2
del resultado | negativo
positivo del prick
test.

VARIABLES SECUNDARIAS

Edad Cuantitativa Intervalo Tiempo Mayor igual de 5 | Afios Historia clinica:
transcurrido afos dato registrado
desde_ el Menor igual de
nacimiento. 17

Sexo Cualitativa Nominal Diferencia Masculino 1 Historia clinica:
fenotipica - dato registrado
gonadal. Femenino

Antecedentes Cualitativa Nominal Familiar directo | Si Historia clinica:

familiares de con antecedente dato registrado

atopia de asma
bronquial rinitis
alérgica, No 2
dermatitis
atépica.

Tabaquismo Cualitativa Nominal Familiar directo | Si 1 Historia clinica:

en la familia usuario de MNo 2 dato registrado
tabaco.

Comorbilidades Cualitativa Nominal Padecimiento de | Rinitis alérgica 1 Historia clinica:
patologias Dermatitis 2 dato registrado
diferentes al AB. | atgpica

Otros 3

Procedencia Cualitativa Nominal Lugar en donde | Lima 1 Historia clinica:
radica el dato registrado
paciente. Provincia 2

Tratamiento Cualitativa Nominal Medicamento SABA Inh. 1 Historia clinica:
indicado por | GC Inh. 2 dato registrado
especialista para | LABA 3
control de los [ ARLT 4
sintomas. otros. 5
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CAPITULO IlIl: METODOLOGIA

3.1 Tipo y disefio

Se realiz6 un estudio de tipo observacional analitico, de corte transversal y
retrospectivo.

3.2 Diseio muestral

Poblacion universo

Se conformé de historias clinicas de pacientes pediatricos con diagnéstico de asma
bronquial que acudieron a consulta en el Centro de Referencia Nacional de Asma,
Alergia e Inmunologia (CERNAAI) del Instituto Nacional de Salud del Nifio (INSN)

durante el periodo comprendido entre el 2013 hasta el 2016.

Poblacion de estudio

Se conformo por historias clinicas de pacientes de 5 a 17 afios con diagndéstico de
asma bronquial que acudieron a consulta en el CERNAAI-INSN durante el periodo
comprendido entre el 2013 hasta el 2016, que cumplieron con los criterios de

inclusion y exclusion.

Tamafo de la poblacion de estudio

La muestra se seleccioné mediante procedimientos no probabilisticos (seleccién de
casos consecutivos). Se realizé el calculo de tamafio muestral para estimar una
prevalencia de 4.8%, con un nivel de confianza del 95%, una potencia estadistica

del 80% y una poblacion finita de 1913 unidades segun reportes del CERNAAI-INSN
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para los afios 2016 y 2017. La muestra se calculé con el Software Epidat 4.1
estableciéndose en 357 pacientes.

Es importante sefialar que no fue posible estimar un calculo para proporciones de
grupos independientes debido a que ningun estudio apropiado contd con los datos
necesarios para el calculo (proporcion de positividad de prick test en los diferentes
sub-grupos de severidad de asma). El estudio de Borderias L, et al. contaba con
estos datos; sin embargo, observaron una relacion inversa entre la proporcion de
asma alérgica y la severidad del asma que es contradictoria con nuestra hipotesis de

investigacion y con la evidencia aportada por estudios recientes 1) (13) (14) (22),

Criterios de seleccion

Criterios de inclusién

Historia clinica de paciente con diagndstico de asma bronquial y de su
severidad en base a los criterios de la guia GEMA 4.2 ®) establecido por médico
especialista del CERNAAI-INSN, durante el periodo comprendido entre el 2013
hasta el 2016.

— Historia clinica de paciente con diagnéstico de asma bronquial que cuente con
resultado de prick test para establecer el diagndstico de atopia y asma atépica,
en base a los criterios de la World Allergy Organization 9,

— Edad: pacientes de 5 a 17 afos.

— Sexo: ambos sexos.
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Criterios de exclusién

Historia clinica de paciente con otras enfermedades pulmonares crénicas como

displasia broncopulmonar, fibrosis pulmonar.

— Coexistencia de otra patologia del sistema inmunitario (inmunodeficiencias
primarias, enfermedades autoinmunes, enfermedades linfoproliferativas).

— Historias clinicas de paciente con enfermedades psiquiatricas.

— Uso de tratamientos que alteren el sistema inmunitario: tratamiento

iInmunosupresor, tratamiento inmunorregulador.
3.3 Técnicas y procedimientos de recoleccion de datos

Se realiz6 por la propia investigadora. Se revisd6 meticulosamente cada una de las
historias clinicas de pacientes de 5 a 17 afios con diagndstico de asma bronquial que
acudieron a consulta en el CERNAAI-INSN durante el periodo comprendido entre el
2013 hasta el 2016. Se recolectaron los datos de la historia clinica en una ficha
previamente disefiada por la investigadora (anexo 2), desde que se estableci6 el
diagnéstico de asma en base a los criterios GEMA 4.2 ©) y criterios clinicos mas
funcionales (espirometria) por un médico inmundlogo alergbélogo experto. Se
recabaron los resultados del prick test para establecer el diagnostico de asma

alérgica en base a los criterios de la World Allergy Organization (),

3.4 Procesamiento y analisis de datos

Los datos obtenidos fueron tabulados en el software Microsoft Excel 2016. Para el
andalisis de datos se utilizd el software estadistico SPSS V.24. Se realizé el analisis

exploratorio de datos. Para determinar la distribucion de la variable cuantitativa,
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como edad se aplico la prueba de normalidad KOLMOGOROV-SMIRNOV. Se
utilizaron media y desviacion estandar o mediana y desviacion intercuartilar como
medidas de resumen para la variable cuantitativa segun su distribucién. Para la
descripcion de las variables cualitativas como fenotipo atépico, nivel de severidad,
sexo, tabaquismo familiar, antecedente familiar de atopia, comorbilidades,
procedencia y tratamiento recibido se utilizé frecuencias y porcentajes. Para realizar
la contrastacion de hipotesis y establecer si existidé asociacion entre fenotipo de asma
alérgico y severidad de asma bronquial se utilizé la prueba Chi cuadrado con un nivel

de significancia de 0.05.
3.5 Aspectos éticos

Los datos fueron recolectados a partir de historias clinicas, se mantuvo la reserva
respectiva de los datos personales.

Se solicitd el permiso correspondiente a la institucion en donde se realizé la
investigacion.

Este estudio no buscd, ni pretendié brindar ninguna retribucion de tipo econdémica,
asi como tampoco pretendié generar ningun tipo de enlace o vinculo de interés con
alguna autoridad o institucién. No existieron conflictos de intereses por parte de la
autora o los colaboradores.

El presente estudio fue sometido a la evaluacion del Comité de Etica de la
Universidad de San Martin de Porres y del Comité de Etica del INSN para asegurar
gue seria llevado a cabo cumpliendo con la integridad correspondiente y que no

existiria ningun tipo de manipulacion o plagio en la informacion obtenida.
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CAPITULO IV: RESULTADOS
Se evalud un total de 357 historias clinicas de pacientes que acudieron a consulta en
el CERNAAI-INSN durante el periodo 2013-2016, y se excluyeron 10 por tener datos
incompletos. Se analizaron 347 historias clinicas que cumplieron con los criterios de

inclusion.

Tabla 1. Aspectos sociodemogréficos y clinicos de 347 pacientes pediatricos con
asma del Centro de Referencia Nacional de Asma Alergia e Inmunologia del Instituto

Nacional de Salud del Nifio

No
Atbpicos atopicos Total
n=271 n=76 n=347

Sexo
Masculino n (%) 169 (62.36) 41 (53.95) 210 (60.52)
Femenino n (%) 102 (37.64) 35 (46.05) 137 (39.48)
Edad x (s) 7.65 (2.73) 7.15 (2.84) 7,54 (2.76)
Procedencia
Lima n (%) 238 (87.82) 68 (89.47) 306 (88.18)
Provincias n (%) 33 (12.18) 8 (10.53) 41  (11.82)
Antecedentes
Rinitis alérgica n (%) 211 (77.86) 63 (82.89) 274 (78.96)
Dermatitis n (%) 38 (14.02) 8 (10.53) 46  (13.26)
Familiares con tabaquismo* 2 (0.73) 0 (0.00) 2 (0.57)
Familiares con alergias** n (%) 74 (27.31) 10 (13.16) 84 (24.21)

*E| dato fue insuficiente al buscarse en las historias clinicas.

**Antecedente de atopia en primer grado.

En cuanto a los pacientes de las historias incluidas, 271/347 (78.09%) fueron
atopicos y 76/347 (21.90%) fueron no atopicos. Fueron de género masculino 210/347
(60.52%), la edad media fue de 7.54+2.76 afios. Fueron de Lima, 306/347 (88.18%).

En cuanto a antecedentes personales 274/347 (78.96%) pacientes tenian rinitis
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alérgica, 46/347 (13.26%) con dermatitis y 84/347 (24.21%) reportaron tener

antecedente de atopia en primer grado.

Entre los pacientes atopicos 169/271 (62.36%) fueron de género masculino vy
tuvieron una edad media de 7.65+2.73 afios. Fueron de Lima, 238/271 (87.82%). En
cuanto a antecedentes personales 211/271 (77.86%) pacientes tenian rinitis alérgica,
38/271 (14.02%) tenian dermatitis y 74/271 (27.31%) reportaron tener antecedente

de atopia en primer grado.

No se tiene un diagndstico fenotipico especifico para los pacientes no atdpicos
porque se requerian otras pruebas de indole molecular (Thl, Th2, Thl7); y ello no

era objetivo de nuestro estudio.
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Grafico 1. Distribucién por sexo en base a atopia en 347 pacientes pediatricos con
asma del Centro de Referencia Nacional de Asma Alergia e Inmunologia del Instituto
Nacional de Salud del Nifio
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m Masculinon (%) ™ Femenino n (%)

En el grafico 1 se ilustra la distribucién por sexo en base a la atopia. Es notable que
el porcentaje de atépicos de género masculino 169/271 (62.36%) fue mayor al

porcentaje de no atépicos de género masculino 41/76 (53.95%).
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Grafico 2. Antecedentes de importancia en 347 pacientes pediatricos con asma del
Centro de Referencia Nacional de Asma Alergia e Inmunologia del Instituto Nacional

de Salud del Nifio
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Se exponen los antecedentes de importancia de los 347 pacientes. Se denota que el
antecedente de importancia en la mayor parte de los casos fue el de rinitis alérgica.
La frecuencia de dermatitis y familiares con enfermedades alérgicas fue muy baja en
los pacientes no atépicos. La dermatitis estuvo presente sobre todo en los pacientes

atopicos.
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Tabla 2. Clasificacion de severidad de asma bronquial en 347 pacientes pediatricos
con asma del Centro de Referencia Nacional de Asma Alergia e Inmunologia del

Instituto Nacional de Salud del Nifio

Atédpicos No atépicos Total

n=271 n=76 n=347
Intermitente n (%) 54 (19.93) 15 (19.74) 69 (19.88)
Persistente leve n (%) 166 (61.25) 49 (64.47) 215 (61.96)
Persistente moderada n (%) 46 (16.97) 12 (15.79) 58 (16.71)
Persistente severa n (%) 5 (1.85) 0 (0.00) 5 (1.44)

La clasificacion de severidad acorde con los criterios GEMA 4.2 dio evidencia de
asma persistente leve en la mayoria de los casos con 215/347 (61.96%), de los
cuales 166/271 (61.25%) eran atopicos y 49/76 (64.27%) eran no atépicos. Por su
parte los pacientes con asma intermitente fueron 69/347 (19.88%) de los casos
segun sus historias clinicas, de estos pacientes, 54/271 (19.93%) fueron atépicos y
15/76 (19.74%) fueron no atépicos. El registro de asma persistente moderada se
encontré en 58/347 (16.71%), y en cuanto a asma persistente severa se encontré

solo en 5/347 (1.44%) historias clinicas, de los cuales todos fueron atépicos.
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Grafico 3. Clasificacibn de severidad de asma bronquial en 347 pacientes
pediatricos con asma del Centro de Referencia Nacional de Asma Alergia e

Inmunologia del Instituto Nacional de Salud del Nifio
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Se aprecia que la mayor parte de los pacientes tuvieron, segun sus historias clinicas,
asma persistente leve, tanto para los atépicos como para los no atépicos. Las asmas
intermitentes fueron las siguientes en frecuencia, seguidas de las asmas persistentes

moderadas y severas.
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Tabla 3. Utilizacion de medicamentos en 347 pacientes pediatricos con asma
Centro de Referencia Nacional de Asma Alergia e Inmunologia del Instituto

Nacional de Salud del Nifio

Atopicos No atdpicos Total

n=271 n=76 n=347
Salbutamol n (%) 209 (77.12) 53  (69.74) 262  (75.50)
Fluticasona n (%) 165 (60.89) 53  (69.74) 218 (62.82)
Budesonida n (%) 55 (20.30) 8 (10.53) 63  (18.16)
Montelukast n (%) 15 (5.54) 3 (3.95) 18 (5.19)
Salmeterol n (%) 3 (111 2 (2.63) 5 (1.44)
Formoterol n (%) 2  (0.74) 0 (0.00) 2 (0.58)

En lo referido al tratamiento, 262/347 (75.50%) de los pacientes utilizan salbutamol,
de los cuales 209/271 (77.12%) son atopicos y 53/76 (69.74%) son no atdpicos. En
cuanto a la utilizacion de fluticasona, se utliza esta en 218 (62.82%) de los
pacientes, de los cuales 165/271 (60.89%) son atopicos y 53/76 (69.74%) son no
atopicos. Respecto a la utilizacion de budesonida, se utiliza en 63/347 (18.16%) de
los pacientes, 55/271 (20.30%) de ellos fueron atdpicos y 8/76 (10.53%) fueron no
atopicos. Solo 18/347 (5.19%) de los pacientes utilizaron montelukast, de los cuales
15/271 (5.54%) fueron atopicos. En cuanto a la utilizacion de salmeterol y formoterol,

estos solo se utilizaron en 5/347 (1.44%) y 2/347 (0.58%).
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Gréfico 4. Utilizacion de medicamentos en 347 pacientes pediatricos con asma del
Centro de Referencia Nacional de Asma Alergia e Inmunologia del Instituto Nacional

de Salud del Nifio
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Se ilustra que en cuanto a la utilizacion de beta 2 agonistas, el beta 2 agonista de
accion corta mas utilizado fue el salbutamol tanto en atdpicos como en no atdpicos.
Por su parte, en cuanto a corticoides inhalatorios, la fluticasona fue el mas utilizado,
seguido de la budesonida. EI montelukast se utilizé sobre todo en pacientes atopicos.
Finalmente, el formoterol y el salmeterol, beta 2 agonistas de accion larga, se

utilizaron en 7/347 (2.02%) de los pacientes.
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Tabla 4. Sensibilizacion por alérgenos en 271 pacientes pediatricos con asma
atopica del Centro de Referencia Nacional de Asma Alergia e Inmunologia del

Instituto Nacional de Salud del Nifo

n (%)
Acaros
D. farinae 207 (76.38)
D. pteronyssinus 179 (66.05)
Blomia tropicalis 168 (61.99)
Chortoglypus arcuatus 113 (41.70)
Tyrophagus putrescentiae 90 (33.21)
Lepidoglyphus destructor 81 (29.89)
Acarus siro 38 (214.02)
Insectos
Blatella germanica 64 (23.62)
Periplaneta americana 53 (19.56)
Epitelio de animales
Epitelio de gato 18 (6.64)
Epitelio de perro 12 (4.42)
Hongos
Alternaria alternata 37 (13.65)
Aspergillus fumigatus 20 (7.38)
Penicillum notatum 13 (4.80)

Se aprecia que la sensibilizacién fue mayor para Dermatophagoides farinae 207/271
(76.38%), para Dermatophagoides pteronyssinus con 179/271 (66.05%) y para
Blomia tropicalis con 168/271 (61.99%) de los casos, ello en la categoria: acaros. En
cuanto a insectos, la sensibilizacion para Blatella germanica fue de 64/271 (23.62%)
y para Periplaneta americana 53/271 (19.56%). En lo referido a epitelio de animales,
tenemos que para epitelio de gato se encontrd positividad en 18/271 (6.64%) y para
epitelio de perro en 12/271 (4.42%). Finalmente para hongos, la sensibilizacion a

Alternaria alteranata estuvo presente en 37/271 (13.65%) de los casos.
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Prueba de hipoétesis

1. Hipoétesis

Ho: No hay asociacion entre el asma atopica y la severidad de asma bronquial.

H1: Existe asociacion entre el asma atdpica y la severidad de asma bronquial.

2. Nivel de significaciéon: 5%

3. Estadistico de prueba: Chi-cuadrado

Tabla 5. Severidad de asma bronquial y atopia en 347 pacientes pediatricos con

asma del Centro de Referencia Nacional de Asma Alergia e Inmunologia del Instituto
Nacional de Salud del Nifio

Atdpicos No atépicos Total

n=271 n=76 n=347
Intermitente n (%) 54 (19,93) 15 (19,74) 69 (19,88)
Persistente leve n (%) 166 (61,25) 49 (64,47) 215 (61,96)
Persistente moderada a severa n (%) 51 (18,82) 12 (15,79) 63 (18,16)

Chi cuadrado 0,13, p=0,93 nivel de significancia 5%, 2 grados de libertad.

Para asociar las variables cualitativas atopia en sus categorias: atépicos y no
atopicos, y la severidad de asma bronquial: asma intermitente, asma persistente leve
y asma persistente moderada a severa, se utilizé la prueba Chi cuadrado con un

nivel de significancia del 5%. El analisis dio como resultado un p=0,93.

4. Decision:

p>0.05 No se rechaza Ho

p<0.05 Se rechaza Ho
5. Conclusion:
No hay evidencia de asociaciébn entre asma atopica y la severidad de asma

bronquial.
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CAPITULO V: DISCUSION
El asma es una de las enfermedades cronicas no infecciosas mas frecuentes en el
mundo que afecta especialmente a pacientes en edad pediatrica. Para el entorno
peruano, segun el estudio multinacional ISAAC fase lll, es una enfermedad de

prevalencia intermedia que afecta aproximadamente a un 33.1% de la poblacion ©).

Al sefalar la heterogeneidad de dicha entidad, es necesario mencionar que aspectos
demograficos, clinicos yl/o fisiopatologicos, llamados fenotipos de asma, en el

contexto del asma severa pueden guiar a un tratamiento especifico disponible © (10),

El fenotipo de asma atopica es el mas estudiado, segun el consenso GINA 2017
comienza en la infancia y se asocia con una historia personal o familiar de
enfermedades alérgicas como eczema, rinitis alérgica, alergia a farmacos y/o alergia
alimentaria. Se asocia a inflamacién eosinofilica evidenciada por el estudio del
esputo y responde bien a corticosteroides inhalados. Su caracter atopico se puede

determinar por prick test 10),

En nuestro estudio, el fenotipo de asma atdpica fue el mas frecuente, llegando a
involucrar al 78.09% del total de pacientes. Arbes S, et al. en su estudio realizado en
pacientes con asma de 6 a 59 afios, determinaron que 56.3% de los casos eran

atribuibles a atopia @").

Cooper P, et al. refirieron que el ISAAC Il evaluo la relacion entre atopia y asma, los
resultados fueron variables, 0% en Turquia, 94% en China y a nivel de Ecuador y
Brasil 11% (8, Dicha variabilidad encontrada en los estudios aun viene siendo

estudiada; sin embargo, se sabe que el componente genético juega un rol importante
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a diferencia del componente ambiental que puede ser modificado a través de la
evitacion de otros desencadenes. Por otra parte, la literatura explica que la

sensibilizacion atdpica se relaciona con la severidad del asma bronquial.

El grupo de pacientes que constituyo el 21.91% del total, se correspondié con un
diagnoéstico fenotipico de asma no atbpica, para aproximarnos a un fenotipo
especifico (asma neutrofilica, asma asociada a obesidad, etc.) se requeririan
pruebas de diagndstico molecular cuya realizacion aun se halla muy limitada en
nuestro medio (perfil de citoquinas para evaluacion de Thl, Th2 y Thl7), este
aspecto no se abordd en nuestro estudio debido a las limitaciones tanto econémicas

como logisticas y ademas no fue un objetivo fundamental de nuestro estudio.

En nuestro estudio se encontré que los acaros son los aeroalérgenos sensibilizantes
mas comunes concordando con diferentes estudios. Penny M, et al. determinaron
que los alérgenos mas comunes segin prueba cutanea fueron los acaros 9. Lopez
N, et al. refirieron que los acaros son los aeroalérgenos mas prevalentes y 75-90%
de la poblacion con asma presenta prick test positivo a estos 13). Asi mismo, Chang
A, et al. determinaron que el 100% de su poblacion de estudio fueron reactivos a los
acaros 4. Alcala G, et al. reportaron que los acaros fueron los alérgenos mas
predominantes en su estudio ©9. De acuerdo a nuestros resultados, la mayor
sensibilizacibn en esta categoria fue para D. farinae 207/271 (76.38%) y D.
pteronyssinus 179/271 (66.05%), tal como se describe en la literatura de nuestro

entorno 9,
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Por otra parte, los insectos fueron los segundos en frecuencia en nuestro estudio,
siendo la sensibilizacibn mayor para B. germanica 64/271 (23.62%); en cuanto a
epitelios se encontré un predominio para epitelio de gato 6.64% sobre el epitelio de
perro 4.42%. Diaz C, et al. determinaron en su estudio que ambas categorias de
alérgenos llegaron al 10% en nifios con asma alérgica o rinoconjutivitis b,
Stemeseder T, et al. encontraron una frecuencia de sensibilizaciéon de 14.4% para

epitelio de animales ©2,

Zubeldia J et al. refirieron que los alérgenos mas comunes a nivel de Espafia son los

acaros, poélenes, epitelios de animales y los hongos 9.

La sensibilizacién a hongos fue menor; sin embargo, en esta categoria la A. Alternata
se presentd en 37/271 (13.65%). Arbes S, et al. determinaron una respuesta
significativa de atopia para el epitelio de gato 29.3% seguido de Alternaria 21.1% @7,
Sagar6 del Campo N, et al. determinaron que los hongos fueron los alérgenos mas
importantes en su estudio y que estos se encuentran influenciados por la humedad y

tienden a ser estacionales ¥.

Los resultados de los alérgenos que predominan en las tres primeras categorias,
fueron esperables debido a que son reportados como los mas frecuentes a nivel de
areas urbanas, donde los nifios pasan mucho tiempo en ambientes cerrados y, por
ende, se encuentran en mayor contacto con los mismos. Por otro lado, la geografia
juega un rol importante para marcar la estacionalidad del afio en otros continentes y
con ella la frecuencia de los aeroalérgenos como polenes y hongos, motivo por el

gue estos no fueron frecuentes en el estudio.
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Cabe mencionar que los términos alergia y atopia se utilizan indistintamente, aunque
en términos estrictos, segun la World Allergy Organization y la Academia Americana
de Alergia, Asma e Inmunologia, la atopia se define como la predisposicién para

desarrollar enfermedades alérgicas (26) (33),

En el Perud, se han realizado algunos estudios que evaluan la atopia en el contexto
de asma bronquial. Penny M, et al. determinaron una frecuencia de sensibilizacion
atopica de 181/757 en los que realizaron prueba epicutanea y 44/155 en los que
realizaron prick test. Dichos resultados difieren por el extracto alérgico con menor

cantidad de &acaros 9.

Munayco C, et al. refirieron que la sensibilizacion alérgica es un factor de riesgo para
el desarrollo de asma ®. Robinson C, et al. determinaron la proporcién de asma
atopica a partir de la realizaciéon de 1244 prick test a nivel de Lima y Tumbes,
reportando 96.9% y 85.8% positivos respectivamente . Nicholson A, et al. en su
estudio de casos y controles realizado en nifios y adolescentes de 9-19 afios en dos
distritos limefios, encontraron una frecuencia de sensibilizacién atépica de 78.2% G4,

Nuestro estudio presenta una frecuencia muy cercana al ultimo referido.

Entre los pacientes evaluados, 60.52% fueron de sexo masculino y 39.48% fueron de
sexo femenino, con una edad media de 7.54+2.76 afos. La literatura menciona que
el asma predomina en el género masculino ¥ (1 el estudio ISAAC en su fase | a
nivel de Latinoamérica observé esta misma tendencia a excepcion de Brasil (V. De la
Vega T, et al. determinaron en su estudio que habia mayor frecuencia de varones

con asma y que la severidad del asma fue mayor en los mismos 2.
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El fenotipo de asma atopica fue mas frecuente en el sexo masculino 169/347
(62.36%). Arbes S, et al. determinaron que dentro de la poblacion de asmaticos
analizados, la atopia fue mas prevalente en varones p<0.01, asi mismo, el factor de
riesgo asociado a dicho género fue el radicar en zonas urbanas @7, Los estudios
refieren que la sensibilizacién atdpica por prick test en pacientes con asma, es mas

frecuente en varones jovenes (15 (18),

Fueron de Lima 306/347 (88.18%), vale decir que, la mayor parte de la ciudad se
encuentra urbanizada. Estudios han reportado que hay una prevalencia mayor de
asma en entornos urbanos de paises en desarrollo, especialmente en el contexto de
asma alérgica, ello debido a aspectos como polucién, hacinamiento, pobreza y

carencia de servicios basicos (1 (27) (29) (34),

En cuanto a antecedentes personales, 274/347 (78.96%) tenian rinitis alérgica
coexistente. En cuanto a ello, es importante mencionar que los pacientes con rinitis
alérgica tienen mayor riesgo de desarrollar asma de inicio en el adulto, a diferencia
de aquellos que no la padecen. Munayco C, et al. refirieron en su estudio que el
antecedente personal de la rinitis alérgica fue mas frecuente 37% que la dermatitis

atopica 23% ©),

Asi mismo, Calderin O, et al. determinaron que en la asociacién de asma con otras
enfermedades alérgicas prevalecié la rinitis alérgica 36.6%, seguida de dermatitis
atopica 16.6% (16, Shaaban R, et al. manifestaron que el desarrollo de rinitis precede
al desarrollo de asma ©®%. Sagar6 del Campo N, et al. determinaron en su estudio que

quienes padecian de asma bronquial también padecian de rinitis alérgica 64.23-
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80.31% . Los resultados de nuestro estudio se encuentran en dicho rango y
concuerdan con la literatura, pues la rinitis alérgica es la enfermedad mas frecuente

concomitante al asma bronquial.

Por otra parte, 24.21% reportaron tener antecedente familiar de atopia en primer
grado. Segun Shaaban R, et al. los antecedentes familiares de asma constituyen un
factor que incrementa 3.5 veces el riesgo para el desarrollo de asma bronquial 9.
Sagaré del Campo N, et al. determinaron que dentro de los antecedentes familiares
predomind la conjuntivitis alérgica 34.79-52.61% y la dermatitis atopica 18.92-
34.86% . De la Vega T, et al. refirieron que el 100% de casos de su estudio

presentaron antecedentes de atopia en primer grado 2.

En cuanto a dermatitis atopica, esta estuvo presente en 13.26% de los pacientes,
valor cercano al propuesto por Munayco C, et al., en su estudio la dermatitis atopica
fue el antecedente personal menos frecuente 23% ®). Segun la literatura, solo un
tercio de los pacientes con dermatitis atépica desarrollardn posteriormente asma
bronquial; sin embargo, el fenotipo alérgico sera el mas frecuente en ellos ©9. La
cohorte de Tucson, considera que la IgE es factor predictivo de aparicion de

dermatitis atopica, y juegan un rol importante en la génesis del asma (9.

El antecedente de tabaquismo familiar no pudo ser analizado debido a que se solo se
encontro dicho registro en dos historias clinicas pertenecientes a pacientes con asma
atopica, cabe mencionar que dicho antecedente se relaciona fuertemente con la

severidad del asma bronquial.
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La severidad se establecié acorde con el diagnostico médico, en base a los criterios
GEMA 4.2 ©®), Estos criterios establecen como categorias al asma intermitente y al
asma persistente pudiendo ser leve, moderada y severa. Actualmente, GINA en su
version 2017 consideran solo tres categorias: leve, moderada y severa; sin embargo,
esta clasificacion ain no es de uso masivo por los profesionales de la salud en

nuestro medio 19,

Las asmas persistentes leves comprendieron el 61.96%, le siguen las asmas
intermitentes 19.88%, las asmas persistentes moderadas con 16.71% y las asmas
persistentes severas con 1.44%. De la Vega T, et al. establecieron que en su estudio
predominé el asma persistente moderada 37%, seguido del asma persistente leve
25%, asma intermitente 20% y asma persistente grave 18% 1. La misma autora,
afos después determin6 que fue mas frecuente el asma intermitente 32.3%, seguido
del asma persistente leve 22.6%, persistente moderada 30.1% y persistente severa

15% (@2),

Los resultados de nuestro estudio resultan cercanos a los establecidos por Sagaro
del Campo N, et al., siendo el asma persiste leve 33.91-51.75% mas frecuente,
seguido del asma intermitente 26.70-43.88%, asma persistente moderada 8.69-
21,57% y asma persistente grave 2.22-11.22% ®. El estudio PURA, determiné una
prevalencia de asma persistente severa de 4.8% para Lima, notdndose su bajo

registro al igual que en otros estudios latinoamericanos @,
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En cuanto al tratamiento, la utilizacion de salbutamol estuvo presente en 75.50% de
los pacientes. Su utilizacion esta indicada en aquellos con asma intermitente como

terapia de rescate ©) (10),

En la terapia de control con corticoides inhalatorios, encontramos que se utilizé
fluticasona en 62.82% de los pacientes, y para budesonida correspondié un 18.16%
de los pacientes. Los corticoides inhalatorios mejoran la calidad de vida y el control
de la enfermedad al disminuir la inflamacion de vias respiratorias sin tener efectos
sistémicos, su administracion se recomienda en aquellos con asma persistente leve

en adelante ©® 0),

Los agentes beta 2 adrenérgicos de accion larga, se indican en circunstancias de
asmas moderadas a severas © (19, En nuestro estudio, el uso de salmeterol 1.44%

fue mas frecuente que el de formoterol 0.58%

El montelukast forma parte de los antagonistas de leucotrienos, su utilizacién es
recomendada a partir del segundo escalén de tratamiento; sin embargo, la literatura
refiere que tiene un rol fundamental en quienes padecen de asma atépica, debido a
gue su mecanismo de accién estd basado en la inhibicion de la unién de los
leucotrienos a sus receptores, blogueando los pasos siguientes de la respuesta
inflamatoria ® 10, En nuestro estudio se determind que su uso fue mayor en aquellos

con asma atépica 5.54%.

En el contexto peruano, no existen estudios que aborden la relacién entre atopia y
severidad, aunque, segun la literatura, el asma atopica es el fenotipo con un curso

clinico que ocasiona una respuesta disminuida al tratamiento. Asi, surge la
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necesidad de que en casos refractarios se requiera la utilizacion de medicamentos
bioldgicos como el omalizumab indicado en el asma atdpica severa refractaria a

tratamiento @7,

En nuestro estudio la asociacién entre el fenotipo de asma atopica y severidad de
asma, no fue estadisticamente significativa, asi tenemos que probablemente factores
de riesgo contribuyentes como el tabaquismo, ejercicio, influjo hormonal, infecciones
virales, humedad, irritantes, etc., ademas de la atopia, predisponen a un cuadro
severo, y pueden corresponderse con otros fenotipos, comorbilidades y mala

adherencia al tratamiento.

Esta ha sido una primera aproximacion en el entorno peruano que ha abordado la
relacion entre severidad y atopia en pacientes con asma bronquial; sin embargo,
dado que el estudio se circunscribe a la revision de historias clinicas, nuestra
investigacion presentd dificultades en cuanto a la recoleccion de datos, asi mismo en
la obtencion de los permisos respectivos para la realizacion del estudio. Es
necesario realizar estudios prospectivos que evallen la fuerza de asociacion para

severidad considerando a la atopia como factor de riesgo.
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CONCLUSIONES

No hay evidencia de asociacién entre asma atopica y la severidad de asma bronquial

en pacientes pediatricos con asma bronquial del CERNAAI-INSN (p=0,93).

La frecuencia de asma atopica fue de 78.09% en base a los resultados del prick test.

La severidad de asma bronquial registrada en la historia clinica en base a la
evaluacion de médico especialista segun criterios GEMA 4.2 fue de 61.96% para
asma persistente leve, le siguen asmas intermitentes con 19.88%, asmas

persistentes moderadas con 16.71% y asmas persistentes severas con 1.44%.

En cuanto a las caracteristicas clinicas y sociodemograficas, 60.52% fueron de sexo
masculino, la edad media fue de 7.54+2.76 afios. Fueron de Lima 88.18%. En cuanto
a antecedentes personales 78.96% pacientes tenian rinitis alérgica, 13.26% tenian

dermatitis y 24.21% reportaron tener antecedente de atopia en primer grado.

47



RECOMENDACIONES

Realizar estudios prospectivos que permitan recolectar y evaluar los factores de
riesgo para asma de moderada a severa en el contexto peruano, debido a que
durante el registro de informacion no se obtuvo una muestra significativa en cuanto a

las severidades antes mencionadas.

Considerar la alta frecuencia de asma alérgica para establecer medidas de salud
publica, tales como realizacion de prick test, compra de medicamentos especificos e
inmunoterapia, ademas de la realizacion de una historia clinica adecuada para la
determinacidon de antecedentes de importancia como tabaquismo familiar, presencia

de animales, alergia a alimentos y antecedente de atopia familiar.

Considerar la alta frecuencia de asma intermitente y persistente leve para resolver

los aspectos logisticos involucrados en su abordaje terapéutico.

Tener en cuenta el cuadro clinico y la edad para determinar el diagnéstico de asma

bronquial; ademas de las comorbilidades en circunstancias del manejo terapéutico.
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Matriz de consistencia

ANEXOS

Titulo Pregunta de Objetivos Hipotesis Tipo y disefio Poblacién de Instrumento
investigacion de estudio estudio y de
procesamiento recoleccion
de datos de datos
Sensibilizacion | ¢Existe Objetivo Hipotesis Observacional | Pacientes Ficha de
atépica y | asociacion general general Analitico pediatricos con | recoleccién de
severidad en | entre el Transversal diagnéstico de | datos.
pacientes fenotipo de | Determinar  si | Los pacientes | Retrospectivo asma bronquial
pediatricos asma atopica | existe que poseen gue acudieron a
peruanos con | y la severidad | asociacién entre | fenotipo de consulta en el
asma del asma | asma atopica y | asma  atépica, Centro de
bronquial bronquial la severidad de | cursan con un Referencia
segun criterios | asma bronquial | asma Nacional de
GEMA 4.2 en | en pacientes | persistente Alergia, Asma e
pacientes pediatricos con | moderada o] Inmunologia del
pediatricos asma bronquial | asma INSN  durante
con asma | del CERNAAI- | persistente 2013-2016.
bronquial del | INSN durante el | severa.
CERNAAI- periodo  2013-
INSN durante | 2016.
el periodo
2013-2016? Objetivos Hipotesis
especificos especificas
Determinar la | Los  pacientes
frecuencia de | con fenotipo de
asma atopica en | asma  atdpica

base a
resultados de
prick test.

Determinar la
severidad de
asma bronquial
registrada en la
historia  clinica
en base a la
evaluacion  de
médico
especialista
segun criterios
GEMA 4.2.

Determinar las
caracteristicas

clinicas y
sociodemogréfic
as de los
pacientes  con

asma bronquial.

presentan prick
test positivo.

Los
con
bronquial

frecuentemente
presentan asma
intermitente y
persistente leve.

pacientes
asma

Los pacientes
con asma son
generalmente
varones de
Lima.




Instrumento de recoleccién de datos

VALORACION DE LA SEVERIDAD DEL ASMA

BRONQUIAL

CIE-10: J45

Para revisién de HC de pacientes con diagnostico de asma bronquial comprendidos entre los 5-17
afos durante el periodo 2013-2016. CERNAAI — INSN.

N° de paciente

N° HC
Edad (afos)
Sexo ()M
(2)F
Presencia de | (1) Si
sibilancias (2) No
Diagnéstico de | (1) Asma intermitente
severidad segun | (2) Asma persistente leve
GEMA 4.2 (3) Asma persistente moderada

(4) Asma persistente severa

Fecha de toma prick
test

Resultado de prick
test

Resultado Resultado especifico por alérgenos
general
(1) POSITIVO D. farinae (1)POSITIVO (2)NEGATIVO

(2) NEGATIVO D. pteronsyssinus
Blomia tropicalis
Lepidogliphus destructor
Chortogliphus arcuatus
Tyrophago putresentiae
Acaro siro

Epitelio de perro
Epitelio de gato

Blatella germanica
Periplaneta america
Alternaria alternata
Penicilium notatum
Aspergillus fumigatus.

(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO
(1)POSITIVO (2)NEGATIVO

Comorbilidades

(1) Rinitis alérgica
(2) Dermatitis atdpica

(3) Otros

Antecedente familiar | (1) Si

de alergias (2) No

Antecedente de | (1) Si

tabaquismo familiar | (2) No

Tratamiento recibido | (1) SABA inh. Ejm.: Salbutamol
(2) GC inh. Ejm.: Budesonida, fluticasona, mometasona
(3) LABA Ejm.: Salmeterol, formoterol
(4) ARTL Ejm.: Montelukast
(5) Otros

Procedencia (1) Lima

(2) Provincia




