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Antireceptor de leucotrienos

en el tratamiento de asma crénica y dermatitis
alérgica en pediatria

Se reportan los resultados obtenidos en el tratamiento de
asma bronquial recurrente y dermatitis alérgica usando
antireceptores de leucotrienos. Se trataron sesenta nifios de
ambos sexos con edades de entre 6 v 12 afios en quienes se
habia hecho el diagndstico de asma bronquial y no se habian
controlado por medio de los esquemas habituales de
tratamiento. Asi mismo, se incluyeron cinco nifios con
dermatitis alérgica en quienes siempre tenfan actividad de
enfermedad, excepto durante el uso de corticosteroides. La
dosis de antireceptores de leucotrienos fue de 5 mg cada 24
horas antes de irse a acostar; usando su forma masticable.
Los resultados mostraron una mejoria estadisticamente
significativa con los pacientes tratados con que aquellos que
sirvieron de control. Cuatro de los cinco pacientes con
dermatitis alérgica, mostraron una mejorfa de un 80% de
sus lesiones mientras que uno de ellos, permanecié en las
mismas condiciones a pesar del tratamiento con montelukast.
Se concluye que los antireceptores de leucotrienos, pueden
ser utilizados como coadyuvantes en el tratamiento de ciertos
casos de asma bronquial y dermatitis alérgica.

Palabras clave: Antireceptores de leucotrienos, asma
bronquial, dermatitis, alérgica.
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The present paper, showes the benefit of using leukotrien
antireceptor treatment of patients with recurrent asthma
and atopic dermatitis, that failed normal treatment with
bronchodilators, costicostercids and immunotherapy. Sixty
patients with asthma and five with atopic dermatitis, were
treated with 5 mg/24h, give before bed, for six months.
When the study group was compare with the control, a
statistical difference was observe showing improvement in
the first month o treatment. In addition, decreased in the
amount of bronchdilators and requierement of
corticosteroids was observed in the study group. Four of
the five patients with dermatitis improved their disease within
3 weeks. This study demostrated that montelukast once
daily is effective therapy. Similarly, montelukast can be use
in patients with allergic dermatitis that so not respond to
traditional treatment.

Key words: Leukotriene antireceptor, asthma, allergic
dermatitis,
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Introduccion

entro de los pacientes con padecimientos crénicos como
son el asma bronquial y la dermatitis alérgicas, existen
algunos de muy dificil control, no observandose una
remisién clinica dentro del tiempo promedio esperado
por los pediatras o médicos especialistas como son los
dermatdlogos, neumolégos o alergélogos.

La primera de las enfermedades, es una de las mas
frecuentes en la infancia y se publican datos que permiten
asegurar que cuando menos hasta un 10% de los nifios
la pueden presentar,! representando un alto costo para la
familia, considerando que algunos de ellos tienen que
llegar a ser hospitalizados.?3

Ademads, en algunos paises, se ha documentado un
aumento en la morbilidad y mortalidad del asma.*®

La enfermedad ha pasado de ser Ginicamente el resultado
de la presencia de broncoespasmo, a un proceso
inflamatorio donde muchas células intervienen como son
los eosindfilos, mastocitos y linfocitos T.

Lo importante de ellas, es que en el momento de ser
activadas, hay la liberacion de mediadores los cuales son
en parte los responsables de la sintomatologia que
presenta el paciente, como son los episodios recurrentes
de dificultad para respirar; pillido, falta de aire y tos, los
que se presentan sobretodo en la noche y temprano en
la maiiana.®

Dentro de la terapéutica recomendada para controlar el
proceso inflamatorio tenemos a los corticostercides y
agonistas beta 2, ambos inhalados.

La dermatitis alérgica, es un padecimiento crénico que
puede presentarse desde los primeros meses de vida, pero
en ocasiones la inmunoterapia,’ dietas de eliminacién v el
uso de corticosteroides a dosis bajas ya sea en forma local
o sistémica, no son suficientes para su total control.

Dentro de los mediadores del proceso inflamatorio, tenemaos
a los leucotrienos que son liberados principalmente por los
eosindfilos v mastocitos, los cuales producen entre otros
sintomas broncoconstriccién, aumento en la produccién
de secreciones de la mucosa y de la permeabilidad
capilar,®!! siendo su accién hasta mil veces mayor a la
reportada por la histamina.!!

Con el advenimiento de los antireceptores de los
leucotrienos (ARLT), se tiene un medicamento mas que
puede ser utilizade como coadyuvante tanto del asma
bronquial crénica'? como de la dermatitis atépica en la edad
pediatrica.

Su presentacién en forma masticable, hace que su uso sea
sencillo en nifios mayores de 6 anos de edad. Ademaés, en
el asma bronquial se han publicado resultados que
muestran la posibilidad de disminuir la administracién de
agonistas beta cuando se usan estos medicamentos. En la
dermatitis alérgica, no conocemos estudios que muestran
la utilidad de los ARLT.

Caracteristica

Edad

Sexo masculino

Ausentismo escolar/semana
Despertar por la noche/semana
Puntuacién de sintomas de asma/da
Uso diario de betas agonistas

Caracteristicas clinicas de pacientes con asma bronquial
tratados con un antireceptor de leucotrienos

Grupo estudio Grupo control

(n30) (n 30)
6-12 anos 6-11 anos
18 6
1.3 dias | .4 dias
2.5 noches 2.2 noches
2.8 25
3.5 veces 3.8 veces

Cuadro 1.
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El propésito del presente trabajo, es investigar la utilidad
de los ARLT tanto en pacientes con asma bronquial como
dermatitis de origen alérgicos.

Material vy métodos

Se estudiaron sesenta nifios con asma alérgica leve y
moderada cuyo diagndstico se hizo de acuerdo a lo
publicado por otros, 13 y que en las mejores condiciones
de tratamiento médico, su fuerza expiratoria por segundo
(FEV) fuera no mayor al 70% de lo esperado para su
edad,! por un termino no menor a 6 meses antes de ser
incluido en este estudio.

Como parte de la historia clinica, se tenia una IgE elevada
cuando menos 3 veces de lo esperado para su edad y
pruebas cuténeas por método del rasguno, cuando menos
para 4 alergias dentro de los que se encontraba la
posibilidad para los dermatofagoides.

Este grupo fue dividido en forma aleatoria para tener un
grupo control y otro de estudio.

También incluimos a cinco pacientes que por un periodo
de un afo, no habian side controlados sus problemas de
dermatitis alérgica, basando su diagndstico en conceptos
bien definidos’y su tratamiento a base de inmunoterapia'*
y dieta de eliminacién,

Considerando la evolucion térpida de estos pacientes y lo
dificil de tener un grupo control, los pacientes sirvieron como
su propio control, utilizando para esto, su historia clinica.

El alto costo del tratamiento, la idiosincrasia de los padres,
de los pacientes y lo dificil de obtener una muestra adecuada
con valor significativo. se considerd este como un estudio
piloto.

A cada uno de los pacientes se le prescribié 5 mg de un
ARLT (montelukast), cada 24 horas en su forma masticable
antes de irse a dormir.!!

El tiempo minimo requerido de tomar el medicamento para
ser incluido en el estudic fue de cuando menos de 6 meses
a partir de la primera dosis. Se excluyeron del estudio todos
los pacientes que hubieran recibido o estuvieron recibiendo
medicamentos similares o ARLT.

A los padres de los pacientes, se les hizo firmar una forma
de consentimiento informado para ser incluidos en el
estudio.

La eficacia del tratamiento se evalué en base a los cambios
de los sintomas, el consumo de agonistas beta,
corticosteroides y funcién pulmonar en los casos con asma
bronquial.

La forma de evaluar la evolucion del primer grupo, fue a
través de la cuantificacién del FEVI cada 12 horas utilizando

Cambios observados en pacientes con asma bronquial tratados
con antireceptor de leucotrienos

Caradteristica Antes control Estudio | semana después
{n 30) (n 30) Control  Estudio
Uso diario de beta agonistas 3.8 3.5 37 2.3
(veces)
Puntuacion de sintomas de 2.5 2.8 2.4 0.85
asma/ dia
Despertar por la noche 2.2 2.5 2.3 0.50
{noches por semana)
Ausentismo escolar/semana 1.4 1.3 1.3 0.0
(dias)
Cuadro 2.

Archivos de Investigacion Pediatrica de México Vol. 1 N 4 Enero / Marzo



un aparato manual, después de ejercicios'” y del llenado
de una hoja con datos clinicos de interés tales como
dificultad para respirar, obstruccion nasal, tos al correr;
gripe, faringitis, dolor de cabeza, dolor abdominal
(probablemente debido a la presencia de tos), can-
sancio, falta de apetito, decaimiento, despertar por la
noche y en general la calidad de vida de un nino.

En nifios con dermatitis alérgica, se consideré el tama-
no de las lesiones, la presencia de prurito, vy la calidad
de vida del paciente.

La escala para cada uno de los parAmetros menciona-
dos, fue de O sino habia nada, hasta tres si el signo o
sintoma era muy importante. La suma de todos estos
en forma periédica, sirvié como una forma cobjetiva
de evaluar respuesta a los ARLT.

Un anélisis de varianza (ANQA), se hizo para comparar
los diferentes valores obtenidos en los cambios de
FEV1.

La relacién entre el FEV1 basal y el efecto del

tratamiento, se examiné mediante una regresidn
ponderada. Otras variables se analizaron como cambio
respecto al valor basal.

Todas las pruebas estadisticas fueron bilaterales, y se
consideré estadisticamente significativo un valor de p igual

o menor a 0.05.

Las caracteristicas de los pacientes estudiados del grupo
con asma bronquial, se encuentran en el cuadro 1; Como
puede darse uno cuenta, no hubo diferencias significativas
entre el grupo en estudio v el control.

Las evaluaciones diarias del FEV1 mejoraron en el grupo
control con una p menor de 0.01. En cuanto a la mejoria
del FEV1 después de ejercicio, hubo inhibicién de la caida
de un 25%, 47%, 60%, 30%, a los 0, 5, 10, 15 minutos
respectivamente.

La evaluacién de sintomatologia y signos observados fue

Cambios del FEVI después de ejercicio en nifios
asmaticos tratados con mentelukaste
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significativamente menor en el grupo en estudio cuando
se compard con el grupo control como puede verse en el
cuadro 2.

Los pacientes con dermatitis atdpica, cuatro tuvieron una
remisidn de su problema dermatolégico, 3 semanas después
de iniciade el tratamiento siendo sus reportes de
sintomatologia y signos de actividad, cero.

El uno de los pacientes, aunque hubo mejoria relativa, no
podemos considerarlo como en remision.

Discusion

Es este estudio, reportamos los resultados obtenidos
usando el ARLT en nifles con asma bronquial cuyas
edades fluctuaron entre 6 y 12 anos de edad, en quienes
las medidas terapéuticas ofrecidas por un término de
un ano, no habian sido adecuadas para obtener una
remisidn y control del padecimiento, hasta que se agregé
a su tratamiento el ARLT, ya que en comparacién con
el grupo control, hubo mejorias significativas del FEV1,
el empleo diario de otros medicamentos utilizados para
el control del asma, una disminucién de los dias de
enfermedad y por lo tanto de ausencia escolar y una
mejor calidad de vida que fue claramente vista tanto
por los padres como el médico tratante, resultados ya
reportados: 121518

Dentro de los efectos benéficos de los ARLT tenemos a
la disminucién e la produccién del broncoespasmo,
mejoria del FEV1, disminucién en el uso de
medicamentos de rescate y disminucién de la
hiperreactividad de la via aérea.' 11

También se le ha encontrado actividades como
inmunomodulador importante en el proceso
inflamatorio. Esto se ha demostrado entre otros, por el
aumento en la produccién de IL-1 por los monocitos,
sustitucién de IL.-2 en la estimulacién de linfocitos T para
la produccién de interferon gama y estimular la
produccién de leucotrienos B4 por los macrofagos
alveolares 202!

En todos los casos de asma bronquial que recibieron el
ARLT, se report6 una mejoria en un lapso no mayor a 8
dias, mientras que el grupo control, permanecia sin
cambios.

Asi mismo, se observé una disminucién el requerimiento
de agonistas beta y corticosteroides inhalados en el
grupo en estudio, hecho ya observado por otros.'22

Ademas, los efectos terapéuticos, se observaron en forma
uniforme y permanente durante el tiempo de estudio.

Respecio a efectos indeseables, no se reporté ninguno
en el grupo en estudio, o fueron similares a los reportados
en el grupo control, todos ellos asociados a el
padecimientc primario.

La vida media del medicamento es de 5 horas y cuando
se administra por via oral. Los niveles plasmaticos en
estudio estable se alcanzaron no mas allé del tercer dia
del inicio de las primeras dosis.

A la fecha, no se conocen interacciones con oiros
medicamentos utilizados para el tratamiento del asma.?

En cuanto a los pacientes con dermatitis alérgica, no
conocemos reporte alguno es estos medicamentos que
se hayan usado para el control del padecimiento.

Es de llamar la atencién que de 5 pacientes estudiados,
en cuatro obtuvimos una remisién clinica en menos de
un mes, todos ellos se habian permanecide activos por
lo menos durante los dltimos 6 meses, excepto en dias
que por lo importante de su sintomatologia, se tuvieron
gue utilizar corticosteroides orales. Obviamente estos no
se dieron durante todo el periodo en estudio.

Estas observaciones son de utilidad para los médicos que
tratan nifios, pues ofrece un medicamento méas de facil
manejo. De esta manera, consideramos que los ARLT
pueden ser considerados como un medicamento
coadyuvante en el tratamiento de pacientes con
dermatitis atépica.

Estos resultados sugieren que un nimero importante de
pacientes con procesos alérgicos pueden recibir el
beneficio del tratamiento con estos medicamentos.

Sin embargo, es importante valorar primero el uso de
medicamentos de primera linea, los cuales estan bien
demostrados su eficacia y bajo costo.

Conclusion

Aunqgue el numero de pacientes reportados en este
trabajo es pequeno, los resultados justifican un estudio
con un nimero mayor de pacientes en ambas entidades
clinicas, para asi constatar la eficacia de su utilidad en
pacientes pediatricos.
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