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RESUMEN

Se realizdé un estudio epidemioldgico analitico, de casos y controles en fase
exploratoria, con vistas a determinar si la frecuencia de infecciones respiratorias en
ninos y adolescentes con asma de la provincia de Pinar del Rio superaba la observada
en aquellos que no presentaban esa enfermedad, desde julio del 2014 hasta junio del
2015. Para ello se conformaron 2 grupos de 585 integrantes cada uno, o sea un control
por cada caso. Luego de procesada la informacion, se obtuvo un predominio del sexo
masculino, en tanto, el catarro comun fue la infeccién que afecté con mayor frecuencia
fundamentalmente a los pacientes de 5-9 afios de edad. Asimismo, se destac6 un
incremento del riesgo de padecer -- por orden de frecuencia-- afecciones, tales como
catarro comun, amigdalitis aguda y neumonia, bronconeumonia, asi como neumonia
intersticial.
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ABSTRACT

An analytic epidemiologic, of cases and controls study in exploratory phase, aimed at
determining if the frequency of breathing infections in children and adolescents with
asthma from Pinar del Rio exceeded the one observed in those that didn't present that
disease, was carried out from July, 2014 to June, 2015. Two groups of 585 members
each one were conformed for that purpose, that is to say a control for each case. After
having processed the information, there was a prevalence of the male sex, while, the
common cold was the infection that affected with higher frequency fundamentally
those patients aged 5-9. Also, it was emphasized an increment of the risk from
suffering--in order of frequency--disorders, such as common cold, acute tonsillitis and
pneumonia, bronchopneumonia, as well as interstitial pneumonia.
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INTRODUCCION

El asma es una enfermedad heterogénea caracterizada por la obstruccidén recurrente
de las vias aéreas, inflamacién de estas e hiperreactividad de los bronquios. Se

presenta con episodios de sibilancias recurrentes, tos, falta de aire y opresion toracica.
Los diferentes fenotipos dependen de la edad, el género, los antecedentes genéticos y
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los eventos previos que han modificado la respuesta del hospedero, digase exposicidon
ambiental y factores epigenéticos.!

Dicha enfermedad continla siendo el padecimiento crénico mas frecuente en nifios y
adolescentes; constituye un motivo importante de hospitalizaciones en la infancia y de
ausentismo escolar. Tiene mayor prevalencia en los varones durante los primeros afios
de vida, mientras que en la adolescencia predomina en las féminas.? Su primacia
mundial oscila entre 1-18 % de la poblacion de los diferentes paises y se espera que
para el 2025 el nimero de afectados sea de 400 millones. Resulta importante sefialar,
que 1 de cada 250 personas mueren a causa del asma.?

En Cuba, la tasa de prevalencia en el 2014 varié segun el grupo de edad desde 4,6
hasta 147,4 por cada 1 000 nifios. En todos los grupos etarios primo el sexo masculino
con relacién al femenino.*

Desde el punto de vista epidemioldgico, las exposiciones al humo del tabaco, al aire
contaminado vy las infecciones respiratorias pueden agudizar los sintomas del asma, lo
cual favorece la morbilidad y ocasionalmente la mortalidad por esta afeccion.”

Ahora bien, se ha demostrado que las infecciones virales respiratorias constituyen la
causa principal de exacerbacién del asma aguda, y contribuyen al inicio de sus
episodios en nifios muy joévenes con una susceptibilidad genética; sin embargo, se ha
explorado poco acerca de que el asma, como consecuencia de su propia patogenia,
favorece el desarrollo de infecciones respiratorias virales, bacterianas y otras.®”’

En este contexto, y teniendo en cuenta la prevalencia de la mencionada enfermedad
anteriormente referida en Cuba, de la cual la provincia Pinar del Rio no esta exenta,
seria util precisar si la frecuencia de infecciones respiratorias en nifios y adolescentes
con asma de dicha provincia es superior a la observada en pacientes sin esa afeccion,
como una primera aproximacion a este tipo de estudio.

METODOS

Se realizé un estudio epidemioldgico analitico, de casos y controles poblacionales en
fase exploratoria, con recopilacion de los datos de forma retrospectiva, de nifios y
adolescentes hasta 18 afios, pertenecientes a la atencidn primaria de la provincia de
Pinar del Rio, desde julio del 2014 hasta igual periodo del 2015.

El universo estuvo integrado por 23 073 nifios con asma (casos), y 107 643 nifios sin
antecedentes de atopia (controles). Para lactantes y preescolares se utilizd el
diagnostico de dicha afeccion en el nifio pequeno de acuerdo con el indice predictivo de
asma positivo (API).8

La muestra quedd constituida por 585 casos y la misma cantidad de controles. Para la
obtencion de los casos se aplicé un muestreo probabilistico estratificado proporcional al
universo de pacientes con asma residentes en cabeceras o capitales municipales y se
considerd a cada municipio como un estrato, los cuales se suponen homogéneos
respecto a las caracteristicas a estudiar. A cada uno de estos casos se le asign6 una
cuota proporcional al tamafio del universo que determiné el nimero de sujetos que la
conformaron. Dentro de cada estrato se usd la técnica de muestreo sistematico.

Para la obtencidon de los controles se tomo en consideracion el grupo de individuos que
no presentaban la enfermedad, pertenecientes a la misma poblaciéon que dio origen a
los casos, o sea, se siguid un muestreo aleatorio simple de la misma poblacién en
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riesgo, apareados en edad y sexo, con una proporcion de 1:1 (un control por cada
caso), es decir se aplico una técnica de muestreo estratificada por densidad.

Las variables empleadas fueron: sexo, edad (menorque 1,1a4,5a9,10a 14, 15 a

18) e infecciones (catarro comun, amigdalitis aguda, neumonia / bronconeumonia /

neumonia intersticial, bronquitis aguda, otitis media aguda y sinusitis aguda).

Para procesar los datos se empled el paquete estadistico SPSS version 11.5 y los

resultados se resumieron en nimeros enteros y porcentajes.

La asociacion entre variables cualitativas se realizé con la prueba no paramétrica de Ji
al cuadrado de Pearson (P), el odd-Ratio (OR) como medida de fortaleza de la
asociacion y el intervalo de confianza (IC) menor que el nivel de significacion prefijado
(0,05); ademas, se calculé el maximo (max) y el minimo (min). Se tuvieron en cuenta
los principios bioéticos de autonomia e independencia y se obtuvo el consentimiento

previo informado de todos los padres o tutores de los niflos y adolescentes

participantes en la investigacion.

RESULTADOS

En el estudio predominaron los nifios y adolescentes con asma del sexo masculino
(55,2 %), mientras que la razén masculino/femenino fue de 1,23. Las diferencias

encontradas en cuanto a edad y sexo no fueron estadisticamente significativas.

La tabla 1 muestra que el catarro comun fue la infeccidn mas frecuente en los
pacientes estudiados (73,2 %), fundamentalmente en edades de 5-9 afos (35,0 %),

seguido por la amigdalitis aguda (44,4 %) en nifios de 1-4 afios de edad (22,5 %).

Tabla 1. Antecedentes personales de infecciones segun edad

Edad (en afios)

Infecciones Menor que 1 1-4 5-9 10-14 15-18 Total
No. % No. % No. % No. % No. % No. %

Catarro comun 3 30,0 116 37,8 137 350 119 30,0 53 28,8 428 73,2

Amigdalitis aguda 1 10,0 69 22,5 67 17,1 82 20,7 41 22,3 260 44,4

Neumonia/

Bronconeumonia/ 3 30,0 54 176 58 148 69 174 32 17,4 216 36,9

Neumonia intersticial

Bronquitis aguda 26 8,5 71 18,1 63 159 29 158 189 32,3

Otitis media aguda 3 30,0 39 12,7 49 12,5 50 12,6 19 10,3 160 27,4

Sinusitis aguda 3 0,9 10 26 13 3,3 10 5,4 36 6,2

Al analizar el riesgo de infecciones respiratorias (tabla 2) se destaca un incremento del
riesgo (no ajustado) de padecer, por orden de frecuencia, catarro comun (OR: 13,4,

IC-95 %: 10,08-17,76), amigdalitis aguda (OR: 7,3, IC-95 %: 5,30-9,97) y

neumonia/bronconeumonia/neumonia intersticial (OR: 6,5, IC-95 %: 4,66-9,97). Solo
en la sinusitis aguda no se observo elevacion del riesgo en los individuos que
presentaron asma (p>0,05, OR: 1,1, IC-95 %: 0,68-1,77).
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Tabla 2. Riesgo de infecciones respiratorias

Infecciones Casos Controles P OR IC-95%

No. % No. % Minimo Maximo
Catarro comun 428 73,2 99 16,9 0,0000 13,4 10,08 17,76
Amigdalitis aguda 260 44,4 58 9,9 0,0000 7,3 5,30 9,97
Otitis media aguda 160 27,4 36 6,2 0,0000 5,7 3,91 8,42
Neumonia/
Bronconeumonia/ 216 36,9 48 8,2 0,0000 6,5 4,66 9,20
Neumonia intersticial
Bronquitis aguda 189 32,3 33 5,6 0,0000 8,0 5,40 11,81
Sinusitis aguda 37 6,3 34 5,8 0,7134 1,1 0,68 1,77
DISCUSION

En los primeros afios de vida, el asma prevalece en los varones; sin embargo, en la
adolescencia predomina en las féminas.? La discreta primacia de los varones en el
presente estudio no se evidencia particularmente en ninguna edad sino de manera
global, lo cual coincide con las estadisticas cubanas del 2014,* donde se refiere un
predominio general del sexo masculino.

La elevada periodicidad de los cuadros infecciosos, siendo mas habitual el catarro
comun encontrado en este estudio, no solo refleja su predominio en esos grupos
etarios, sino que evidencia una relacién entre sus agentes etioldgicos (sobre todo los
virus) con el asma. Igualmente, no se precisa la causa de la amigdalitis aguda, pero la
etiologia viral es la que se describe con mayor frecuencia.

Esta relacién se ha demostrado en varios estudios epidemioldgicos,’!° y se destaca
ademas, una correlacion directa entre la elevacidn estacional de las infecciones virales
y las exacerbaciones del asma, por lo que los sintomas esta enfermedad pueden
remitir o empeorar durante la infancia. /12

Algunos enfoques sugieren que las infecciones virales tempranas pueden interpretarse
como marcadores de una predisposicion al asma subyacente, debido a una funcién
pulmonar anormal o a factores genéticos, mas que a alteraciones en el desarrollo de la
enfermedad.® Otros estudios destacan la elevada frecuencia de algunas bacterias en
dicha afeccidn, siendo la mas frecuente el Haemophilus influenzae, seguido por
Pseudomona aeruginosa, Moraxella catarrhalis, Streptococcus pneumoniae y
Staphylococus aureus.*>

En cambio, la predisposicion a padecer estas infecciones en los pacientes con asma ha
sido menos estudiada. Cabe destacar, que los nifos y adolescentes con enfermedades
alérgicas tienen predisposicién a presentar infecciones virales respiratorias mas
frecuentes, intensas y diversas que los pacientes sin asma. Al respecto, en el estudio
The Wisconsin COAST se describen 3 posibilidades, a saber:

1) Los pacientes con asma o aquellos con predisposicion a ella tienen una
susceptibilidad elevada a los rinovirus.

2) Los rinovirus afectan la funcién pulmonar y contribuyen al desarrollo del asma.

3) Ambos procesos ocurren de manera sinérgica.

Sin lugar a dudas, los pacientes que presentan asma tienen mas afectada la funcion
pulmonar y peores parametros de laboratorio que evidencian la reaccion inflamatoria
(conteo de eosindfilos, conteo de leucocitos, infiltracidon eosinofilica pulmonar y
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otros),'!13 que se desarrolla en su fisiopatogenia y favorece la infeccién local. Estudios
recientes sugieren que la respuesta a las infecciones virales puede estar alterada en
pacientes con la mencionada enfermedad,® la cual favorece la predisposicidén a este
tipo de infecciones.

El dafio al epitelio respiratorio y la metaplasia escamosa presentes en el asma
favorecen el acceso de los virus a las células basales, lo cual incrementa la replicacion
viral. Este proceso se ve favorecido, puesto que la producciéon de interferdn se
encuentra afectada en los pacientes con dicha enfermedad, lo cual tiene su origen en la
polarizacion hacia una respuesta Th2. En tal sentido, se ha visto que en la infeccidn
experimental por rinovirus, la eliminacion de este y la funcion respiratoria se
correlacionan con la produccién de interferdn por las células T CD4.%>

De hecho, esta descrito que en los pacientes con asma existe un incremento de la
susceptibilidad a las neumonias por Streptococcus pneumoniae. En Estados Unidos
dicha bacteria afecta a 6 millones de casos con otitis media, 100 000 con neumonia y
de 3 300 con meningitis; ademas, el paciente que presenta asma tiene una mayor
susceptibill6idad a este tipo de infecciones, asociado con modificaciones en el patron de
citocinas.

Asi, al favorecerse el desarrollo de infecciones por virus y bacterias también se facilitan
los cuadros clinicos infecciosos descritos anteriormente, siendo los mas frecuentes los
catarros comunes. Estas infecciones dificilmente contenidas, debido a los trastornos
inmunes descritos en los afectados con asma, pueden agravarse dando lugar a cuadros
mas complicados como neumonias o ayudar a la sobreinfeccion con bacterias que
también justificarian la aparicion de estos cuadros neumaonicos o infecciosos a otros
niveles como las amigdalas.

Por otra parte, se ha descrito que tanto la sinusitis aguda como la crénica pueden
empeorar a los pacientes que presentan asma. La terapia antibidtica de la primera se
ha asociado de corto a mediano plazo con la mejoria en los sintomas de la infeccion y
del asma.” Su efecto puede estar mediado por los eosinéfilos y mediadores de la
inflamacion en los afectados con sinusitis aguda, que pueden ser aspirados a partir de
las vias respiratorias altas, localmente y a nivel bronquial, e inducir una respuesta
inflamatoria y broncoespasmo.!® También se ha referido, que existe broncoconstriccion
inducida por el sistema parasimpatico ante la estimulacién de los senos perinasales.’

Hay que tener en cuenta que todos ellos fueron estudios clinicos no controlados, por lo
que las evidencias para apoyar cada uno de los mecanismos propuestos son
relativamente débiles. De modo que, en la actualidad, se desconoce si esta asociacién
tan solo representa la existencia de alteraciones inflamatorias en diferentes partes de
la via aérea, originadas por el mismo proceso fundamental; por tanto, se necesita
realizar igvestigaciones prospectivas controladas para aclarar el significado de tal
relacion.

En un estudio similar al presente, pero realizado en adultos, se observo la asociacion
entre la presencia de atopia e infecciones respiratorias bajas y altas, siendo 4 veces
mayor en los que presentaban la primera, comparado con los que no la tenian, y esta
asociacion era aun mas fuerte si en el sujeto con asma resultaban positivas las
pruebas de alergia. Estos investigadores vieron ademas, que el riesgo de infecciones
también se asociaba con la dermatitis atdpica y la rinitis alérgica. Ello sugeria que las
enfermedades atdpicas en general comparten mecanismos similares que pueden
incrementar la susceptibilidad a infecciones respiratorias agudas.®
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Los resultados de este estudio indicaron que existié una mayor frecuencia de pacientes
con asma del género masculino y no se mostro variacion segun la edad. Ademas, en
los integrantes de la serie existidé una elevada asociacidén entre las infecciones
respiratorias agudas estudiadas y el asma, lo cual corrobora el aumento de la
susceptibilidad a las infecciones en dichos pacientes.
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