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Resumen

Introduccidn. La asociacion entre factores perinatales para
el desarrollo de rinitis alérgica es controversial. El objetivo
de este trabajo es determinar la asociacion entre prema-
turidad, bajo peso al nacer y lactancia materna exclusiva
con rinitis alérgica, en pacientes pediatricos que acuden
al Hospital Nacional Cayetano Heredia (HNCH).

Métodos. Es un estudio tipo caso-control. Se realizdé un
cuestionario mediante entrevista directa a los padres para
encontrar sintomas de rinitis alérgica, clasificando a los
nifos como casos y controles. El tamafio de la muestra
fue de 366 nifios, 122 casos y 244 controles (o= 5%; =
20%). Se consignaron también los antecedentes de peso
al nacer, edad de gestacion y lactancia materna exclu-
siva con los padres; la informacion se corroboré con la
historia clinica de los pacientes y la cartilla de control de
crecimiento y desarrollo.

Resultados. Ingresaron 369 nifios de 2 a 7 afios que acu-
dieron a consulta externa de pediatria del Hospital Nacional
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Abstract

Background. The association among perinatal factors for
the development of allergic rhinitis is controversial. The
aim of this study was to determine the association among
prematurity, low birth weight, and exclusive breastfeeding
with allergic rhinitis in pediatric patients from the Hospital
Nacional Cayetano Heredia (HNCH).

Methods. We carried out a case-control study with a sample
size of 366 children (122 cases and 244 controls) (o. = 5%;
B = 20%). A questionnaire was completed through direct
interview with the parents to assess allergic rhinitis symp-
toms in order to classify the children as cases or controls.
Previous medical history such as birth weight, gestational
age and exclusive breastfeeding were entered and verified
with the clinical chart of the patients as well as with the
growth and development chart.

Results. There were 369 children included in the study
aged 2 to 7 years. They were seen as outpatients at the
Pediatric Service at HNCH between August 2006 and
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Cayetano Heredia, entre agosto del 2006 y junio de 2007;
de estos, 156 cumplieron con los criterios de caso y 213
cumplieron con los criterios de controles. Se encontré
una razén de momios (RM) de 0.53 (IC 95%, 0.35, 0.80,
P=0.0025) para la asociacion entre rinitis alérgica y lac-
tancia materna exclusiva. La razén de momios para rinitis
alérgica y bajo peso al nacer fue de 0.55 (IC 95%, 0.27,
1.12, P=0.0658) y para rinitis alérgica y prematuridad fue
de 1.20 (IC 95%, 0.67, 2.17, P=0.5414). Se realizd, ade-
mas, el andlisis estratificado para la relacion entre rinitis
alérgicay lactancia materna exclusiva con las variables de
antecedente de atopia familiar y de exposicion temprana
a humo de tabaco, se utilizé como prueba estadistica la
prueba de Mantel-Haenszel. Se encontr6 una razén de
momios Mantel-Haenszel de 0.52 (IC 95%, 0.33, 0.78,
P=0.0025) para la asociacion entre rinitis alérgica y lactan-
cia materna exclusiva con el antecedente de atopia fami-
liar; y una razén de momios Mantel-Haenszel de 0.56 (IC
95%, 0.36, 0.84, P=0.0064) para la asociacion entre rinitis
alérgicay lactancia materna exclusiva con el antecedente
de exposicion temprana a humo de tabaco.

Conclusién. Nuestros resultados apoyan un efecto pro-
tector para rinitis alérgica en nifios que reciben lactancia
materna exclusiva; no se encontré asociacion entre
prematuridad y bajo peso al nacer con rinitis alérgica.
Esta asociacion protectora no se ve alterada por los an-
tecedentes de atopia familiar ni de exposicion temprana
al humo del tabaco.

Palabras clave: rinitis alérgica, lactancia materna, pre-
maturidad, bajo peso al nacer.

June 2007. Of these children, 156 met the criteria for
cases and 213 were identified as controls. An odds ratio
(OR) of 0.53 was found (95% CI 0.35-0.80, p = 0.0025)
for the association between allergic rhinitis and exclusive
breastfeeding. Also, an OR of 0.55 (95% CI10.27-1.12,p =
0.0658) was found for allergic rhinitis and low birth weight
and an odds ratio of 1.20 (95% CI 0.67-2.17, p = 0.5414)
was found for allergic rhinitis and prematurity. A stratified
analysis was executed to evaluate the relationship between
allergic rhinitis and exclusive breastfeeding with a family
history of atopy and early environmental tobacco smoke
exposure. Mantel-Haenszel statistical test was used for
this purpose: OR of 0.52 was found (95% ClI, 0.33-0.78, p
= 0.0025) for the association between allergic rhinitis and
exclusive breastfeeding with family history of atopy. Mantel-
Haenszel odds ratio of 0.56 (95% CI 0.36-0.84, p = 0.0064)
was found for the association between allergic rhinitis and
exclusive breastfeeding with early environmental tobacco
smoke exposure.

Conclusions. Our results support a protective effect for al-
lergic rhinitis in children who receive exclusive breastfeed-
ing. We did not find any association between prematurity
and low birth weight with the subsequent development of
allergic rhinitis. The previously described protective effect
is seemingly not altered by family history of atopy or early
exposure to environmental tobacco smoke.

Key words: allergic rhinitis, exclusive breastfeeding, pre-
maturity, low birth weight.

Introduccion

Se sabe que las enfermedades atdpicas ocurren
aproximadamente en 20% a 30% de la pobla-
cion general y en el 10% a 15% de la poblacién
infantil.! La rinitis alérgica (RA) se define como la
inflamacién de la mucosa nasal mediada por alér-
genos, en individuos previamente sensibilizados,
que produce molestos sintomas como rinorrea y
congestién nasal.?>?® Presenta una alta prevalencia
a nivel mundial en la poblacién pedidtrica (12%
al 22%)' y una incidencia variable, con un au-
mento en los paises industrializados y en zonas
urbanas.*’ Por lo expuesto, esta enfermedad con-
fiere un problema de salud publica ya que involu-
cra importantes gastos en salud a nivel mundial,
y también tiene un importante impacto sobre la
calidad de vida de los individuos que la padecen.
Se han disefado diversos estudios para encontrar
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las causas y los factores de riesgo mds importantes
para el desarrollo de las enfermedades atépicas.
La mayoria de los mismos se han enfocado en
encontrar causalidad en factores ambientales y
el tiempo en el que se inicia la exposicién a estos,
como se reporta en una revision en el Reino Unido,
donde se identifican como factores de riesgo para
el desarrollo de la enfermedad: la pobre exposi-
cién a entidades infecciosas del tracto respiratorio
durante los primeros anos de vida, la exposicidn
a dietas alergénicas, la predisposicién genética
y herencia familiar, y la exposiciéon temprana a
alérgenos comunes en sujetos predispuestos.*
Sin embargo, no consigna la importancia de los
antecedentes perinatales, natales y postnatales,
que deben tener relacién directa por incidir en la
etapa de formacién del sistema inmune, la cual
puede ser clave para el desarrollo de estas enfer-
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medades. No hemos encontrado en la literatura
estudios que relacionen edad de gestacién y peso
al nacer con el desarrollo de RA. Los efectos de la
lactancia materna exclusiva (LME) en relacién a
la prevencién de enfermedades alérgicas, aparte
de las grandes ventajas y beneficios que presenta
en los nifos en los seis primeros meses de vida,
han sido controversiales. Por mucho tiempo, di-
versos estudios han demostrado algunos efectos
preventivos,®’ y otros han fallado en demostrar
estos efectos.'®'? Por lo anterior, nuestro objetivo
es determinar la relaciéon entre LME, bajo peso
al nacer y prematuridad con RA. Es realmente
importante conocer los resultados, pues nos per-
mitird establecer si estos realmente son un factor
de riesgo para el desarrollo de enfermedades
atépicas.

Métodos

Disefio y Poblacion

Este es un estudio tipo caso-control, con casos
incidentes y controles hospitalarios (Figura 1). A
pesar de que la evaluacién de causalidad de la
exposicion tiene como diseno ideal el estudio de
cohorte, se escogieron casos y controles por ser me-
nor el tiempo y costo para el desarrollo del mismo.
Ademds, se escogid este diseno por la capacidad de
caracterizar simultdneamente los efectos de una va-
riedad de posibles factores de riesgo del problema
de salud que se estudia. Se calculé como tamano
de muestra, con un 95% de confianza y 80% de
poder; en total se incluyeron 366 nifos, 122 casos
y 244 controles (2 controles por cada caso). El ta-
mano muestral se calculé estimando el porcentaje
hipotético de exposicién entre los controles y el
porcentaje hipotético de exposicién entre los casos
para la variable con menor asociacién (desarrollo
de rinitis alérgica y bajo peso al nacer). Se realizé
un muestreo por conveniencia, evaludndose nifos
mayores de 2 anos y menores de 7 afos que acu-
dieron a la consulta externa pedidtrica del Hospital
Nacional Cayetano Heredia (HNCH), entre agosto
del 2006 y junio de 2007.
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Criterios de inclusion y exclusion

Para la seleccion de los casos se tomaron como
criterios de inclusion: a) pacientes con una edad
>2 anosy <7 anos; y b) pacientes con diagnédstico
de RA determinado mediante el uso del cuestio-
nario estandarizado para evaluar la presencia
de RA y la clasificacién segun los criterios de la
guia “Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma”
(ARIA). Asimismo, se consideraron los siguien-
tes criterios de exclusién: a) pacientes con una
edad <2 anhos, y =7 anos; y b) pacientes que
no tuvieron la cartilla de control de crecimiento y
desarrollo otorgada por el Ministerio de Salud, o
en los cuales no se tuvo accesibilidad a su historia
clinica neonatal. Para la seleccion de los controles
se tomaron como criterios de inclusion: a) pacien-
tes varones y mujeres con una edad >2 anos y
<7 anos; y b) pacientes varones y mujeres que
no cumplieron con los criterios diagndsticos de RA
tras la aplicacion del cuestionario estandarizado.
Para los controles se consignaron los siguientes
criterios de exclusién: a) pacientes varones y
mujeres con una edad <2 afos, y =7 anos; b)
pacientes varones y mujeres con evidencia clinica
o diagndstico ya realizado de asma bronquial,
dermatitis atdpica o rinitis alérgica; y c) pacientes
varones y mujeres que no tuvieron la cartilla de
control de crecimiento y desarrollo otorgada por
el Ministerio de Salud, o en los cuales no se tuvo
accesibilidad a su historia clinica neonatal. Tanto
para los casos como los controles se tomé como
criterio de exclusion la presencia de enfermedades

Exposicion: Enfermedad:
* Lactancia materna exclusiva Rinitis alérgica
* Prematuridad

* Bajo peso al nacer

g

O] Tiempo (Cals 0s) Poblacién
Investigacion NO hospitalari
(Controles)

Figura 1. Esquema del disefio del estudio.
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concomitantes, como enfermedades cardiovas-
culares, problemas endocrinolégicos, obesidad
infantil, enfermedades neuroldgicas croénicas,
sindromes genéticos asociados a defectos fisicos
y alteraciones del desarrollo.

Definicion de enfermedad (variable depen-
diente)

Para establecer el diagndstico de RA se utilizé un
cuestionario estandarizado internacionalmente
y validado en nuestro medio, que fue empleado
anteriormente en un estudio de prevalencia de
RA en la ciudad de Lima, el cuestionario ISAAC
(International Study of Asthma and Allergies in
Childhood).>"® Su valor predictivo positivo para
atopia en nifios con sintomas es de 63% cuando
referian rinorrea acompanado de sintomas ocu-
lares, y de 67% cuando los sintomas aparecian
durante periodos de polinizacién.” El estudio
SCARPOL validé el cuestionario ISAAC en una
poblacién de escolares con rinitis en Suecia
(n=2954) comparado con la prueba cutdnea de
reaccion. En esta evaluacion, se determind una
especificidad del cuestionario del 77.5 al 97.6%,
aungue una sensibilidad baja (2.6 al 42.7%).'
Existen cuestionarios mds detallados, como los
de Redline y cols. (sensibilidad de 83% y espe-
cificidad de 61% para diagnéstico de RA);' a
pesar de esto, preferimos utilizar el cuestionario
ISAAC (Tabla 1) por haber sido ya validado en
nuestro medio y por la experiencia de anteriores
estudios realizados en nuestro pais.

Metodologia

Mientras el paciente esperaba su ingreso a la
consulta externa, el entrevistador se acercaba y
formulaba el cuestionario, previo consentimiento
informado. Si los padres respondian afirmati-
vamente la pregunta 1, se continuaba con el
cuestionario. Si la respuesta era negativa, se
consideraba que el paciente no presentaba rinitis
y se finalizaba la entrevista, incluyéndolo como
control. Si la segunda respuesta era afirmativa,
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se calificaba al paciente como portador de una
historia compatible con rinitis no infecciosa y se
continuaba con la siguiente pregunta. Si era ne-
gativa se descartaba la posibilidad de la presencia
de RA en el paciente entrevistado. Si los padres
respondian a las tres primeras preguntas de forma
afirmativa se establecia el diagnéstico de RAy se
consideraba al paciente como caso. Cuando las
respuestas a las preguntas 1 y 2 fueran afirmati-
vas, y la respuesta 3 negativa, se consideraba al
paciente como portador de una historia sugestiva
de rinitis no alérgica, no infecciosa, por lo que no
era aplicable para el estudio y se excluia del mis-
mo. Luego de haber respondido a las primeras 3
preguntas, se continud resolviendo el cuestionario
hasta el final. Una vez determinados los casos y
los controles, se procedi6 a investigar los antece-
dentes de edad de gestacién, peso al nacer; y LME
con una encuesta directa (Tabla 2). Puesto que
la memoria de los padres no es completamente
confiable, se corroboraron sus respuestas en las
cartillas de control de crecimiento y desarrollo que
ofrece el Seguro Integral de Salud del Ministerio
de Salud, donde se consignan estos antecedentes
o revisando la historia clinica neonatal del nifo.
De no conseguirse la cartilla o la historia, se ex-
cluyeron a los pacientes del estudio.

Tabla 1. Cuestionario estandarizado utilizado
en el estudio para evaluar la presencia de
rinitis alérgica®*®

1. ¢Su nifio ha tenido estornudos, secrecion nasal y se le
ha tupido la nariz alguna vez en su vida, no asociados a
resfrio o gripe?

2. ¢Su nifio ha tenido estornudos, secrecion nasal y se le
ha tupido la nariz en los ultimos 12 meses, no asociados
a resfrio o gripe?

3. ¢ Aparte de los sintomas descritos, a su nifio ademas le
picaban y lloraban los ojos en los Ultimos 12 meses?

4. i En qué meses del afio se han presentado los sintomas
antes descritos con més frecuencia; no asociados a
resfrio o gripe?

5. ¢ Como influyeron los sintomas antes descritos en la vida
diaria de su nifio?

6. ¢ Su nifio ha tenido el diagnostico de rinitis alérgica?
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Tabla 2. Ficha de registro de datos

* Preguntar los siguientes datos sobre el nacimiento del nifio(a)

(La pregunta A debe ser llenada con el CLAP o “Carnet de Control Perinatal” o la historia clinica del nifio(a))

A) (A las cuéntas semanas de gestacion nacié su nifio(a)?:

B) Peso del nifio(a) al nacer:

C) ¢ Tuvo lactancia materna exclusiva? (Sélo leche de pecho, sin recibir algin otro suplemento o alimento como:
“Aguiitas’, manzanillas, hierbaluisa, leche artificial, formula, papillas, agua, jugos, extractos o alimentos sélidos)

Si No

¢ Cuénto tiempo le dio?

D) ¢ Tuvo lactancia materna mixta? (Leche de pecho combinada ya sea con cualquiera de éstos:
“Aguitas’, manzanillas, hierbaluisa, leche artificial, formula, papillas, agua, jugos, extractos o alimentos sélidos)

Si No

¢ Cuénto tiempo le dio?

E) ¢Alguno de los padres y/o hermanos del nifio han sido diagnosticados alguna vez y/o han recibido tratamiento por
cualquiera de las siguientes enfermedades: Rinitis alérgica, asma bronquial o dermatitis atopica (alergias)?

Si_ No

F) ¢La madre del nifio tuvo el habito de fumar durante el embarazo; o cualquier persona en la casa fuma o ha fumado

con frecuencia delante del nifio?

Si No

Definicion de exposicion
(variable independiente)

Edad de gestacion al momento del nacimien-
to. Se considerd como recién nacido prema-
turo todo aquel nifo nacido con una edad
de gestacién <37 semanas; y como recién
nacido de término todo aquel nifio nacido con
una edad =37 semanas y <42 semanas. En
el HNCH se utiliza el método de CAPURRO
para ninos a término y el método de BALLARD
para ninos prematuros.

Peso al nacer. Se consider6 con bajo peso al
nacer a todo aquel nifo nacido con un peso
<2500 g y como peso adecuado al nacer a
todo aquel nifo nacido con un peso =2500 g
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y <4500 g. En el HNCH se utiliza balanzas
convencionales calibradas.

Tiempo de lactancia materna exclusiva. Se
consideré como lactancia materna exclusiva
a aquel nino que recibié sélo leche materna
durante los 6 primeros meses de vida, sin
recibir algin otro suplemento o alimento
como: leche artificial, agua, jugos, extractos,
alimentos sélidos, entre otros. Se considerd
como lactancia materna mixta todo aquel
nino que recibié leche materna combinada,
ya sea con leche artificial o agua, jugos, ex-
tractos, alimentos sélidos, entre otros. Para
la variable de lactancia materna exclusiva, se
consign6é como punto de corte el tiempo de
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6 meses que es la recomendacion propues-
ta por la OMS. La variable en mencién es
completamente dependiente de la memoria
de los padres del nifo, por lo cual pudiera
conferir una fuente de sesgo en el estudio; sin
embargo, por tratarse de una experiencia que
ocurre diariamente, la confirmacién deberia
ser confiable.

Otras variables

Adicionalmente, se pregunté a los padres por
antecedentes de enfermedades atépicas (rinitis
alérgica, asma bronquial, dermatitis atopica)
en padres y/o hermanos, asi como la exposicién
temprana a humo de tabaco, considerando estos
datos como factores ambientales y de herencig,
para ser utilizados como pardmetros de estratifi-
cacién en el andlisis estadistico.

* Antecedente de enfermedades atdpicas (rinitis
alérgica, asma bronquial, dermatitis atépica)
en padres y/o hermanos. Se consideré como
antecedente positivo todo aquel nifo cuyo
padre, madre y/o hermanos tengan como
antecedente: diagndstico de rinitis alérgica,
asma bronquial, y/o dermatitis atépica. Se
consideré6 como antecedente negativo todo
aquel nino cuyo padre, madre y hermanos
no tengan como antecedentes: diagnéstico
de rinitis alérgica, asma bronquial, y/o derma-
titis atopica. Se considerd solo si uno de los
familiares directos del paciente presentaba el
antecedente; en caso de que hubiera mds de
uno, se excluia al paciente del estudio.

* Antecedente de exposicién temprana a humo
de tabaco. Se consider6 como antecedente
positivo todo aquel nifio cuya madre hubiera
fumado durante el embarazo, y/o exista expo-
sicion pasiva persistente al humo de tabaco
en casa. Se consider6 como antecedente
negativo todo aquel nifo cuya madre nunca
hubiera fumado durante el embarazo, y cuan-
do no hubiera historia de exposicién pasiva
persistente al humo de tabaco en casa.
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Anadlisis estadistico

Se utilizé el programa OpenEpi 2.2 para determinar
las medidas de frecuencias, utilizando la prueba de
¥? para determinar los intervalos de confianza, el test
exacto de Fisher cuando la primera no era conclu-
yente; y la prueba de ? de Mantel-Haenszel para el
andlisis estratificado. Se calculé la razén de momios
(RM) para cada una de las variables independien-
tes estudiadas y su relacién con el desarrollo de la
enfermedad RA. Posteriormente, se hizo el andlisis
estratificado con las variables de antecedente de
atopia y exposiciéon temprana al humo del tabaco
como indicadores de cada subgrupo. Se dividieron
los subgrupos entre los que presentaban esta varia-
ble y los que no la presentaban, analizando luego,
dentro de los subgrupos, las variables de exposicion
a estudiar con el desarrollo de la enfermedad. Se
prefirié el andlisis estratificado sobre la regresiéon
logistica para el control de las otras variables, de-
bido a que la segunda podria verse afectada por
el antecedente de exposicién temprana al humo
de tabaco, ya que esta variable podria tener cierto
grado de colinealidad con algunas de las variables
estudiadas (edad de gestacién y peso al nacer).

Resultados

Se encuestaron 430 padres de los pacientes, nifios
de 2 a 7 anos de edad, 202 de sexo masculino y
228 de sexo femenino, que acudieron a consulta
externa de pediatria del HNCH entre agosto del
2006 vy junio del 2007. De estos, 61 no cumplian
los criterios de inclusion por lo que la muestra final
consté de 369 pacientes (172 nifos y 197 ninas).
Cumplieron criterios de casos 156 nifos, de los
cuales 76 fueron de sexo masculino y 80 fueron de
sexo femenino, con una edad promedio de 4.02
anos; 213 nifos cumplieron criterios de controles,
guarddndose una relacién aproximada de 2 con-
troles por cada caso. De los controles, 110 fueron
de sexo masculino y 103 fueron de sexo femenino,
con una edad promedio de 3,96 arios (Tabla 3). Se
encontré una frecuencia de 42.28% de RA en el
total de los encuestados. La edad promedio de los
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estudiados es de 4 anos. Se analizé cada una de las
tres variables principales del estudio por separado,
utilizando el cdlculo de la razén de momios (RM). De
los 369 pacientes, 204 (55.28%) presentaron LME,
mientras que 165 (44.62%) presenté ausencia de
LME o Lactancia Materna Mixta; se obtuvo una RM
de 0.53 (IC 95, 0.35, 0.80) con un valor P<0.05
para la relacion entre RA y LME; esta asociacion
resultd ser significativa y protectora (Tabla 4). Se
analizé también la relacién de LME en dos brazos,
uno con antecedente de atopia y otro sin antece-
dente de atopia (andlisis estratificado). El tamano
de la muestra en el brazo de atopia fue de 278 pa-
cientes, de los cuales 105 fueron casos y 173 fueron
controles. En el brazo sin antecedentes de atopia se
tuvo un tamano de muestra de 91 pacientes, de los
cuales 51 fueron casos y 40 fueron controles. Se
utilizé la prueba de »?> de Mantel-Haenszel para el
andlisis estratificado y se obtuvo una RM=0.52 (IC

Tabla 3. Relacién de frecuencias
de casos y controles para rinitis alérgica
en pacientes pediatricos de 2 a 7 afios del
Hospital Nacional Cayetano Heredia, Peru

Variables Casos* Controles* Totales
Sexo Masculino 76 110 186

Femenino 80 103 210
Totales 156 213 369
Edad Promedio (afios) 4.02 3.96

*Casos: Pacientes de 2 a 7 afios de edad con diagnéstico de Rinitis Alérgica
realizado por cuestionario ISAAC.

**Controles: Pacientes de 2 a 7 afios de edad que no cumplen con los
criterios diagndsticos de Rinitis alérgica tras realizacion de cuestionario
ISAAC.

95,0.35, 0.79) (P<0.05) (Tabla 5). En el andlisis
estratificado para la relacion de RA y LME con la
variable exposicién temprana al humo de tabaco,
se obtuvo en el brazo con exposicion positiva un
tamano de muestra de 32 pacientes, de los cuales
21 fueron casos y 11 fueron controles. En el brazo
con exposicidon negativa se obtuvo un tamano de
muestra de 337 pacientes, de los cuales 135 fueron
casos y 202 fueron controles. Una vez mds se utilizd
la prueba de 4? de Mantel-Haenszel para el andlisis
estratificado y se obtuvo una RM=0.56 (IC 95,
0.36, 0.85) (P<0.05) (Tabla 6). En ambos andlisis
estratificados se encontré una RM significativa, muy
similar a la RM del andlisis crudo. En la evaluacién
de la variable peso al nacer, del total de la muestra,
329 (89.15%) pacientes tuvieron un peso al nacer
=2500 g, mientras que se consignaron 40 (10.85%)
pacientes con un peso al nacer <2500 g. Para la
relacion RA y peso al nacer <2500 g se encontrd
una RM de 0.55 (IC 95, 0.27, 1.12), con un valor
P=0.06589 calculado mediante el test exacto de
Fisher, ya que la prueba de x? no es concluyente en
este caso; los intervalos de confianza relativamente
amplios nos indican que podria requerirse de un ma-
yor tamano de la muestra para poder definirlo como
un resultado significativo (Tabla 7). Para la variable
edad de gestacion al nacer, del total de la mues-
tra, 52 (14.10%) pacientes fueron recién nacidos
prematuros, mientras que 317 (85.90%) pacientes
fueron recién nacidos a término. Se encontré una
RM=1.20 (IC 95, 0.67, 2.17) con un P=0.5414,
para el desarrollo de RA en relacién con una edad
de gestacién al nacer <37 semanas, por lo que no
fue significativo (Tabla 8).

Tabla 4. Relacién entre lactancia materna exclusiva por 6 meses y desarrollo de rinitis alérgica en
pacientes pediatricos de 2 a 7 afios del Hospital Nacional Cayetano Heredia, Peru

Casos (presencia

Controles (ausencia

Variable de rinitis alérgica) de rinitis alérgica) Total
Paciente que recibid lactancia materna exclusiva 72 (46.15%) 132 (61.97%) 204
Paciente que no recibié lactancia materna exclusiva 84 (53.85%) 81(38.09%) 165
Total 156 (100%) 213 (100%) 369
RM=0.53 $2=9.114
IC=95%: 0.336, 0.799 P=0.0025
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Tabla 5. Relacion entre lactancia materna exclusiva por 6 meses y desarrollo de rinitis alérgica en
relacion al antecedente de atopia familiar, en pacientes pediatricos de 2 a 7 afios del
Hospital Nacional Cayetano Heredia, Peru

Antecedente de atopia familiar positivo*

Casos (presencia

Controles (ausencia

Variable de rinitis alérgica) de rinitis alérgica) Total
Paciente que recibié lactancia materna exclusiva 45 (42.85%) 108 (62.43%) 153
Paciente que no recibié lactancia materna exclusiva 60 (57.15%) 65 (37.57%) 125
Total 105 (100%) 173 (100%) 278
Antecedente de atopia familiar negativo*

Casos (presencia Controles (ausencia
Variable de rinitis alérgica) de rinitis alérgica) Total
Paciente que recibié lactancia materna exclusiva 27 24 51
Paciente que no recibié lactancia materna exclusiva 24 16 40
Total 51 40 91

RM Mantel-Haenszel=0.52 x2Mantel-Haenszel=9.09
1C=95%: 0.337, 0.788 P=0.0026
* Incluye rinitis alérgica, asma bronquial y dermatitis atopica

Tabla 6. Relacion entre lactancia materna exclusiva por 6 meses y desarrollo de rinitis alérgica en
relacion al antecedente de exposicién a humo de tabaco, en pacientes pediatricos de 2 a 7 afios del
Hospital Nacional Cayetano Heredia, Pert

Exposicién a humo de tabaco

Casos (presencia

Controles (ausencia

Variable de rinitis alérgica) de rinitis alérgica) Total
Paciente que recibié lactancia materna exclusiva 8 (38.10%) 6 (54.55%) 14
Paciente que no recibi6 lactancia materna exclusiva 13 (61.90%) 5 (45.45%) 18
Total 21 (100%) 11 (100%) 32
No exposicién a humo de tabaco
Casos (presencia Controles (ausencia

Variable de rinitis alérgica) de rinitis alérgica) Total
Paciente que recibié lactancia materna exclusiva 65 (48.15%) 126 (62.38%) 191
Paciente que no recibi6 lactancia materna exclusiva 70 (51.85%) 76 (37.62%) 146
Total 135 (100%) 202 (100%) 337
RM Mantel-Haenszel=0.56 %% Mantel-Haenszel=7.41
1C=95%: 0.364, 0.849 P=0.0065

Discusion el primer ano de vida, exposicién a alérgenos intra

Los factores de riesgo asociados a desarrollo de
RA encontrados en la bibliografia consultada son:
la introduccién precoz de férmulas lacteas o ali-
mentaciéon sélida, tabaquismo materno durante
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o extradomiciliarios.* Ademds, influirian en su
desarrollo un mejor nivel socioeconémico, cam-
bios en los hdbitos dietarios, menor tamario del
grupo familiar, mejoria de las condiciones habita-
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Tabla 7. Relacién entre peso al nacer y desarrollo de rinitis alérgica en pacientes pediatricos de 2 a
7 aflos del Hospital Nacional Cayetano Heredia, Peru

Casos (presencia

Controles (ausencia

Variable de rinitis alérgica) de rinitis alérgica) Total
Peso al nacer <2500 ¢ 12 (7.69%) 28 (13.15%) 40
Peso al nacer =2500 g 144 (92.31%) 185 (86.85%) 329
Total 156 (100%) 213 (100%) 369
RM=0.55 x2=2.771

IC=95%: 0.271, 1.120 P=0.0480

Exacto de Fisher (valor real de P)= 0.0659

Tabla 8. Relacion entre edad de gestacion al nacer y desarrollo de rinitis alérgica en pacientes
pediatricos de 2 a 7 afios del Hospital Nacional Cayetano Heredia, Peru

Casos (presencia

Controles (ausencia

Variable de rinitis alérgica) de rinitis alérgica) Total
Recién nacido prematuro 24 (15.38%) 28 (13.15%) 52
Recién nacido a término 132 (84.62%) 185 (86.85%) 317
Total 156 (100%) 213 (100%) 369
RM=1.20 %%=0.3729

1C=95%: 0.667, 2.165 P=0.5414

cionales, mejoria de la higiene, mayor polucién
ambiental, uso de piso alfombrado, humedad
intradomiciliaria y presencia de mascotas.”'®
Nuestro estudio buscé determinar la asociacién
de otras causas relacionadas a eventos perinata-
les, como son el peso al nacer, la edad de gesta-
cién y la LME, postulando que podrian tener in-
fluencia directa sobre el desarrollo del sistema
inmune, el cual inicia en la vida intrauterina y se
completa durante los dos primeros afos de vida.??
Otro factor que se ha estudiado, que seria protec-
tor para el desarrollo de enfermedades alérgicas,
es el vivir en zona rural.>4'® No obstante, esto no
pudo ser evaluado, ya que el presente estudio se
realizé en un sélo centro hospitalario, el cual
atiende generalmente a la poblaciéon del cono
norte de Lima, que en su mayoria es proveniente
de zonas urbanas. Una fortaleza de nuestro estu-
dio es que se excluyo en los controles a pacientes
que ya tenian diagndstico previo de asma bron-
quial, asi como de dermatitis atépica, cuya co-
existencia con RA ha sido ya demostrada.'>!” Asi,
se disminuye la posibilidad de tener pacientes
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quienes potencialmente podrian desarrollar RA
dentro de los controles. No se excluyé de los casos
a los pacientes con el diagndstico previo de las
enfermedades mencionadas, puesto que pueden
coexistir hasta en 72% de los pacientes, y en ese
caso se hubiese excluido a un grupo importante
de la poblacién que se desea evaluar. Nuestro
rango de edad fue seleccionado en funcién de
que nuestro estudio busca asociar factores peri-
natales que influyan en el desarrollo de RA, los
cuales podrian manifestar la enfermedad en los
primeros afnos de vida, mientras que para rangos
de edad >7 anos el factor ambiental probable-
mente tendria un mayor efecto en el desarrollo
de la enfermedad. No obstante, esta aseveracion
no tiene un nivel de evidencia establecido, por lo
cual es importante el desarrollo de ulteriores es-
tudios prospectivos que evalten la edad de apa-
ricién de los sintomas y su relacién, tanto con los
factores perinatales como con los factores am-
bientales. No se evalué a nifos <2 afnos, porque
el diagnéstico clinico es muy dificil por debajo de
esta edad, ya que los sintomas son muy parecidos
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a los de infecciones virales del tracto respiratorio
alto. El diagndstico diferencial de los tipos de ri-
nitis es muy amplio. Se ha demostrado la utilidad
de pruebas cutdneas y con aeroalérgenos para el
diagnéstico de enfermedades atdpicas. Sin em-
bargo, dichas pruebas de laboratorio tienen en
nuestro medio una confiabilidad muy variable y
alto costo econémico. Estas mismas no son de
uso rutinario en la consulta diaria para el diag-
néstico de RA,” por lo que decidimos no utilizarlas
en el presente estudio. Como ya se menciond, el
cuestionario utilizado tiene una alta especificidad,
habiendo sido validado con el uso de pruebas
cutdneas;?® por esto hay bastante seguridad en la
certeza del diagnéstico. Sin embargo, en este
estudio, no se ha aplicado estrictamente como se
disend en relacion a la edad de los pacientes en
quienes se aplicé la encuesta y la forma de apli-
cacién. Por lo tanto, no sabemos si algunos casos
que hemos registrado como casos de rinitis se han
confundido con infecciones virales, principalmen-
te en los ninos mds pequenos en quienes el diag-
nostico es mds dificil (sesgo de seleccion). Una
debilidad del estudio fue la realizacién del mues-
treo por conveniencia; se hubiera mejorado su
potencia estadistica con un muestreo aleatorio,
el cual no se realizd por razones logisticas. La
RM=0.53 de RA y LME coincide con algunos
estudios realizados,’'° sugiriendo que existe una
asociacién protectora de la LME para el desarro-
llo de RA. Nuestro estudio propone que existe una
relacion protectora entre la LME y el desarrollo de
RA, ya que los ninos que reciben LME, tienen un
menor riesgo de desarrollar la enfermedad; esto
contrasta con la evidencia encontrada en otros
estudios.!"13'8 Dichos estudios, que muestran que
la LME es un factor de riesgo para el desarrollo
de RA, poseen un tamano muestral menor a
nuestro estudio en algunos casos y una definicidn
inapropiada de LME en otros; su fortaleza es la
aplicacién en una poblacién méds homogénea que
la nuestra. El andlisis estratificado no mostré di-
ferencia significativa entre la relacién protectora
de la LME y el desarrollo de RA para los nifios con
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antecedente de atopia familiar y exposicién tem-
prana al humo de tabaco. Esto demuestra que la
relacién protectora hallada es independiente de
estas variables, que en estudios anteriores han
demostrado tener una influencia directa en la
enfermedad.*'”'? Cabe resaltar que en la reco-
leccion de datos para el antecedente de exposicion
temprana al humo de tabaco positiva, el tamano
muestral obtenido fue muy pequeno, lo cual po-
dria influir en los resultados obtenidos. Asimismo,
en el caso de la variable de antecedente de atopia,
s6lo se consideré cuando un familiar directo pre-
sentaba el antecedente; se conoce que el riesgo
de esta variable aumenta cuando se presenta mds
de un familiar directo con atopia, por lo que,
quizd en estos casos, se presentan resultados di-
ferentes a los encontrados. Si bien, existen muchas
otras variables, como la dieta, el uso de antibio-
ticos, uso de antipiréticos y antiinflamatorios,
presencia de hermanos mayores, entre otras, el
diseno del estudio presenta limitaciones para
poder evaluar todas éstas, por lo que creemos que
es necesario el desarrollo posterior de estudios
prospectivos donde se puedan controlar las mis-
mas. La relacién protectora encontrada para LME,
se puede sustentar por los mecanismos inmuno-
l6gicos envueltos que se postulan en otros estu-
dios. La leche materna contiene una variedad de
sustancias inmunolégicamente activas, como in-
munoglobulinas, enzimas antimicrobiales, leuco-
citos, sustancias anti-inflamatorias y componentes
promotores de la tolerancia inmunolégica.?’ Un
estudio en ratones demostr6 que los alérgenos
inhalados por hembras que lactaban a sus crias,
eran ingeridos por éstas en la leche materna,
estimulando la induccién de células T reguladoras
y la tolerancia alergénica especifica.?' Asimismo,
la leche materna, comparada con las férmulas,
ha demostrado, en modelos animales, inhibir la
absorcién de antigenos alimenticios aunque el
mecanismo responsable adn es desconocido.??Se
cree también, que la leche materna protege al
intestino neonatal de agentes infecciosos, mien-
tras simultdneamente provee organismos probié-
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ticos al mismo, resultando en infecciones subcli-
nicas que estimulan beneficiosamente respuestas
inmunoldgicas, sin producir inflamacién excesiva
o dano tisular. 2 En cuanto a las variables de edad
de gestacién y peso al nacer, como ya se mencio-
nd, no se encontrd en la literatura algdn estudio
que las relacionen con RA. No obstante, existen
estudios que muestran relacion de estos factores
con asma bronquial; dado que se describe RA en
el 72% de los pacientes pedidtricos que tienen
asma,'* 7 se encontré que en el Perl la coexis-
tencia de ambas enfermedades estd alrededor de
un 54.4% en pacientes pedidtricos.'* Pareciera ser
que ambas enfermedades estdn dentro de un
mismo espectro, el de las enfermedades atdpicas,
permitiéndonos estudiar cada una de ellas por
separado y, probablemente, extrapolar los resul-
tados entre una y otra. En lo que respecta a la
edad de gestacion, se ha observado que tienen
mayor probabilidad de desarrollar asma aquellos
cuya edad de gestacién al nacimiento sea <37
semanas, tal como muestran los estudios de She-
riff y Steffensen;?* % sin embargo, difiere con los
resultados encontrados por Fuentes y Rasanen.?6%”
Nuestro estudio no encontré relacion significativa
para la asociacién entre edad de gestacién vy el
desarrollo de RA. El principal limitante en este
grupo probablemente fue un problema de tama-
Ao de la muestra, sobre todo para la coleccién de
casos, ya que la relacién era de 1 caso por cada
5 controles. Esta fue una variable de muy dificil
control ya que la evaluacion de la misma fue
realizada por diferentes examinadores, por lo que
se tuvo cierto grado de subjetividad, tanto la es-
cala de CAPURRO como la de BALLARD, sujeta
a la observacién del examinador. En un futuro,
son necesarios estudios prospectivos que busquen
estrategias para hacer de manera mds objetiva el
cdlculo de la edad de gestacion y su asociacién
con el desarrollo de RA. En cuanto al peso, los
estudios refieren un riesgo incrementado, también
para asma bronquial, en aquellos nifios que pesan
<2500 g al nacimiento.?>*® Como ya se mencio-
nd, estos estudios relacionan estos factores con
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el desarrollo de asma bronquial, y los resultados se
atribuyen a la falta de madurez pulmonar, sin con-
siderar la madurez del sistema inmunolégico en
estos pacientes. Por ello pensamos que estudiar
estos antecedentes en el desarrollo de RA podria
darnos resultados mds confiables para considerar
a los mismos como factores de riesgo para desa-
rrollo de enfermedades atdpicas, puesto que las
vias aéreas superiores completan su desarrollo mas
rapido que las inferiores; sin embargo, el sistema
inmunoldgico, como ya se conoce, completa su
madurez en los primeros afos de vida.??® En nues-
tro estudio no se ha encontrado una relacién esta-
disticamente significativa entre el peso al nacer y
la edad de gestacioén con el desarrollo de RA; sor-
prendentemente, existe una tendencia hacia una
relacién protectora entre tener un peso al nacer
<2500 g y el desarrollo ulterior de la enfermedad.
El valor de P no fue menor a 0.05, y los intervalos
de confianza fueron amplios. No obstante, se obtu-
vieron valores muy cercanos a la significancia esta-
distica aunque, una vez mds, el limitante fue el ta-
mano de muestra para esta variable. Aunque es sélo
una suposicién, la tendencia a ser un factor protec-
tor probablemente esté en relacién con el riesgo
incrementado que tienen los nifos con bajo peso al
nacer a desarrollar infecciones en sus primeros anos
de vida.* La relacion protectora entre el desarrollo
de RA y otras enfermedades atdpicas, con la pre-
sencia de infecciones en estadios tempranos de la
vida ya se ha estudiado.*'® Una debilidad de nues-
tro estudio es que no valord si estos nifos con bajo
peso al nacer tuvieron o no infecciones durante sus
primeros anos de vida. Estudios prospectivos en los
cuales se controlen estas variables, son necesarios
en el futuro. Por lo expuesto, nuestros resultados
apoyan un efecto protector para RA en aquellos
ninos que reciben LME, valorando y sugiriendo la
posibilidad de desarrollar ulteriores estudios pros-
pectivos, para ésta y las otras variables estudiadas,
en las que no se encontré asociacién significativa.
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