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RESUMEN

Introduccion: Determinar quiénes estan en riesgo de persistir con sintomas de
sibilancias, y poder, potencialmente, predecir quiénes van a desarrollar asma a
largo plazo, es una pregunta con relevancia preventiva que no ha sido adn
respondida debido a la falta de compresion de la historia natural del asma,
enfermedad que se ha convertido en un importante problema de salud publica de
las poblaciones urbanas en América Latina.

Objetivo: Identificar los factores asociados a la persistencia de sibilancias
recientes en nifios y adolescentes de 7 a 15 afos de edad en el area urbana de la
Provincia de Esmeraldas durante los afios 2008 — 2009, con el fin de identificar
posibles factores prevenibles.

Materiales y métodos: Por medio de un estudio observacional, transversal y
analitico, nifios que persistieron y que no persistieron con sintomas de sibilancias
fueron identificados a partir de un grupo de nifios que formaron parte de dos
estudios epidemioldgicos previos realizados en el area urbana de la ciudad de
Esmeraldas, que tuvo como objetivo identificar casos y controles en relacion a
silbido durante el dltimo afio, en los afios 2008 a 2009. La muestra total fue de 180
participantes en total.

Resultado: 112 nifios y adolescentes que persistieron con sibilancias y 68 nifios y
adolescentes que no persistieron con sibilancias fueron la poblacién de estudio. El
uso de lefia o carbon como combustibles alternativos a mas de gas (OR 0.09 95%
IC 0.02- 0.35 P < 0.0001) y la exposiciéon pasiva actual a tabaco por parte de otro
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familiar (OR 0.43 95% IC 0.22-0.80 P = 0.008) son factores asociados negativa e
independientemente al riesgo de persistir con sibilancias, respectivamente.
Mientras que la exposicion a gato alguna vez en la vida estuvo positiva e
independientemente asociada con la persistencia del silbido (OR 1.83 95% IC 0.99
— 3.38 P=0.050). La atopia medida por la prueba de puncion cutanea (Skin prick
testing, SPT) estuvo asociada de forma positiva, pero no significativamente con la
persistencia de sibilancias (OR 2.28 95% IC 0.96-5.39 P= 0.055).

Discusion: Este estudio ha tratado de comparar la prevalencia de factores socio-
demograficos, socio-econémicos y factores biolégicos como sensibilidad cutanea a
alérgenos entre niflos y adolescentes con persistencia de sibilancias y no
persistencia de sibilancias recientes (en el ultimo afio). Los principales hallazgos
gue este estudio encontré son dos. Primero, que el uso de lefia o carbén como
combustibles alternativos para la coccion a mas de gas y la exposicion pasiva
actual a tabaco por parte de otro familiar son factores asociados a la disminucion
de la persistencia de sibilancias. Mientras que la exposicién a gato alguna vez en

la vida es un factor de riesgo para la persistencia de sibilancias

Palabras claves: Persistencia de sibilancias, sibilancias, asma, atopia,

sensibilidad a alérgenos.
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ABSTRACT

Background: To determine who is at risk of persistent wheezing symptoms and to
potentially predict who will develop asthma in the long term, it is a question with
preventive relevance that has not yet been answered due to lack of understanding
of history natural asthma, a disease that has become a major public health
problem in urban populations in Latin America.

Obijectives: To identify factors associated with the persistence of recent wheezing
in children and teenagers aged 7-15 years old in the urban area of the Province of
Esmeraldas during the years 2008-2009, in order to identify possible preventable
factors.

Materials and Methods: Through an observational study, cross-sectional and
analytical children who persisted with symptoms and those who persisted with no
symptoms of wheezing were identified from a group of children who took part in
two previous epidemiological studies conducted in a urban area city of
Esmeraldas, which aimed to identify cases and controls in relation to wheezing in
the last year, in the years 2008-2009. The total sample was 180 participants in
total.

Results: 112 children and teenagers who persisted with wheezing and 68 children
and adolescents who persisted with no wheezing were the study population. The
use of wood or coal as alternative fuel besides gas (OR 0.09 95% CI 0.02 to 0.35 P
<0.0001) and current passive exposure to snuff by another family member (OR
0.43 95% CI 0.22 to 0.80 P = 0.008) are negative factors independently associated

with the risk of persistent wheeze, respectively. While exposure to cat ever in life
9
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was positively and independently associated with persistent wheezing (OR 1.83
95% CI 0.99 - 3.38 P = 0.050). The atopy measured by skin prick test (Skin prick
testing, SPT) was associated positively, but not significantly with persistent
wheezing (OR 2.28 95% CI 0.96-5.39 P = 0.055).

Discussion: This study sought to compare the prevalence of socio-demographic,
socio-economic and biological factors such as skin sensitivity to allergens among
children and teenagers with persistent wheezing and no recent wheezing
persistence (within the last year). The main findings of this study found two. First,
the use of wood or charcoal as alternative fuels for cooking besides gas and over
current passive exposure to snuff by another family member are factors associated
with decreased persistence of wheezing, while exposure to cat ever in life is a risk

factor for persistent wheezing.

Key words: Persistence of wheezing, wheezing, asthma, atopy, sensitivity to

allergens.
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INTRODUCCION AL PROBLEMA

La sibilancia es un sintoma que denota dificultad de la salida del aire por el
arbol bronquial, es poco especifico ya que es comdn en multiples enfermedades
respiratorias en los nifios, y puede ser un proceso benigno, autolimitado o por el
contrario advertir el desarrollo de asma (1). Durante el primer afio de vida, casi el
50% de nifios tienen sibilancias, aunque solo el 20% continuara con sibilancias en
la infancia tardia (2). Uno de cada tres nifios tendra un episodio de sibilancias
antes de los 3 afios (3). Varias enfermedades pueden presentarse con sibilancias
durante la nifiez, sin ser asma, mientras que nifios con asma pueden no presentar
sibilancias. Es dificil identificar a aquellos nifios que persistirdn con sibilancias en
la vida adulta, debido a la variacion en la expresion de los sintomas y la exposicion

a diferentes factores de riesgo en funcion del tiempo.

Diversos estudios han definido algunos fenotipos de sibilancias e
instrumentos para clasificar y predecir la cronicidad del silbido, basados en las
caracteristicas de los nifios y los factores de riesgo asociados (4). Los factores
clasicamente relacionados con el asma son: atopia, hiperactividad de la via aérea,
edad, antecedentes familiares de asma, exposicion medioambiental a alérgenos,
infecciones virales, funcion pulmonar, contaminacion, obesidad, condiciones de
vivienda, acceso a atencion de salud, asi como a agentes sociales, sicoldgicos, y

econémicos que a menudo son poco apreciados (6,7). Y aunque no claramente
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demostrados como factores de riesgo o protectivos las infecciones parasitarias (5)

han sido vinculadas tanto al incremento (8) como disminucién (9) del asma.

En la evolucion poco predecible del asma existen nifios en los que las
sibilancias se resuelven espontaneamente, mientras que otros nifios persisten con
esta sintomatologia. Las consecuencias son multiples y afectan, ademas, del
paciente, a su entorno familiar. Las consecuencias clinicas incluyen trastornos del
suefio, limitaciones en la actividad fisica, consecuentes visitas al médico, e incluso
a las salas de emergencias y hospitalizaciones (10), que pueden ser mas que un
problema de salud. Las secuelas socio econdémicas son retraso y ausentismo
escolar, provocando alteraciones en la dinamica familiar por desgaste e impacto
directo en los padres de familia y cuidadores, haciendo que la enfermedad
asmatica afecte al funcionamiento global del nifio, ya que puede repercutir en su
comportamiento y estado emocional, familiar, social, escolar, con un alto temor y

riesgo vital para quienes cursan un episodio transitorio de asma.

La asociacién entre los factores asociados a la persistencia 0 no de
sibilancias y posterior desarrollo de asma en la infancia y la vida adulta no esta
bien establecida. Lo que contribuye a la falta de entendimiento de la historia
natural del asma. La identificacion y prevencion adecuada de los factores que
determinan la persistencia de las sibilancias y sus “disparadores” en nifios
escolares (grupo de mayor riesgo) de desarrollar asma puede ayudar a predecir

resultados a largo plazo, mejorar la prevencién y reducir la necesidad del paciente
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de usar medicamentos. Pero la capacidad de identificar a estos nifios sigue siendo
muy limitada (11). No estan claros cuales serian los tratamientos mas eficaces
para cada fenotipo de sibilancias en particular o si la intervencion temprana puede
alterar el curso y el resultado en el tiempo (12). Por lo tanto, investigar y definir
cuales son los factores que estan asociados a la persistencia o desaparicion de
las sibilancias en nifios entre 7 a 15 afios de edad del area urbana de la Provincia
de Esmeraldas durante los aflos 2008 — 2009 podria permitir mejorar las
intervenciones preventivas para nuestra poblacién, y potencialmente reducir la

morbilidad y la mortalidad.
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JUSTIFICACION

La relacion entre sibilancias, sus factores de riesgo, y el desarrollo
posterior de asma en la infancia y la vida adulta no es clara y tampoco ha sido
establecida aun, lo que se atribuye a la falta de compresion de la historia natural
del asma, enfermedad que se ha convertido en un importante problema de salud
publica de las poblaciones urbanas en América Latina debido a la falta de recursos
economicos, de un diagnostico oportuno y del conocimiento de factores asociados
a la persistencia de las sibilancias (5). Al asma se la puede identificar, ya sea
clinica o epidemiolégicamente (12). El diagnéstico clinico determina al asma o las
sibilancias, en base a la historia clinica, examen fisico, pruebas de funcion
pulmonar, laboratorio clinico que incluye marcadores de atopia como niveles de Ig
E o la prueba de puncién cutanea (Skin prick testing, SPT) para el caso del asma

atopico (14) y en ocasiones imagen (radiografia de torax).

Mientras que la mayoria de los estudios epidemioldgicos han sugerido que
hay varios fenotipos de asma, lo que refleja un grupo heterogéneo de condiciones
gue siguen una via final comun caracterizada por la obstruccion recurrente de las
vias respiratorias, e incluyen: sibilancias precoces transitorias (sibilancias hasta
los 3 afos), sibilancias no atopicas de la primera infancia y los primeros afios

escolares, y sibilancias o asma mediadas por inmunoglobulina tipo E (IgE) (13).

La sibilancia, que consiste en un sonido musical continuo en el térax, mayor

a 250 milisegundos, es un sintoma comun, caracteristico de enfermedades

16
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respiratorias en los nifios, varias de ellas pueden presentarse con sibilancias
durante la nifiez, sin ser asma, mientras que nifilos con asma pueden no presentar
sibilancias, constituyéndose un problema frecuente en todo el mundo (1). El
estudio multicéntrico Internacional de Asma y Alergias en la Infancia fase llI
(International Study of Asthma and Allergy in Childhood, ISAAC) “estima un
incremento anual en la prevalencia de sibilancias recientes del 0,32% en
adolescentes entre 13 y 14 afios de 15 centros de estudio en nueve paises de
América Latina” (4). Sin embargo, esta sintomatologia potencialmente podria

desaparecer en muchos nifios, sin que se conozcan claramente las razones.

Existen varias clasificaciones de los fenotipos de sibilancias como la del
estudio Tucson Children’s Respiratory Study (TCRS) (2) y el Avon Longitudinal
Study of Parents and Children (ALSPAC) (17,20). Sin embargo, la aplicacién de
estos fenotipos para diversas poblaciones no ha sido determinada todavia y
tampoco esta claro cudles serian los tratamientos mas eficaces para cada
fenotipo de sibilancias en particular o si la intervencién temprana puede alterar el
curso y el resultado a través del tiempo (15, 16). Asi, la identificacion adecuada de
factores asociados al desarrollo de asma en nifios de edad escolar, quienes son
MAas propensos a tener asma persistente puede ayudar a predecir resultados a
largo plazo y mejorar la prevencion y el tratamiento, pero la capacidad de
identificar a estos nifios sigue siendo muy limitada (4). De manera que este
estudio intentard investigar cuales son los factores que estan asociados a la

persistencia de las sibilancias, mediante la comparacion de la atopia entre los
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nifios que persisten con sibilancias y en los nifios que dejan de tener dicho
sintoma en un periodo de tiempo de 1 afio. Los resultados podrian proveer
informacion sobre los potenciales mecanismos asociados con la desaparicion de

sintomas asociados al asmay a las sibilancias (5,13).
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL:

Identificar los factores asociados a la persistencia de sibilancias recientes en
nifios y adolescentes entre 7 a 15 afios de edad del area urbana de la Provincia de

Esmeraldas durante los afios 2008 — 2009.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. Investigar los factores demograficos, medio ambientales y biolégicos
gue estan asociados a la persistencia de sibilancias recientes en nifios
y adolescentes entre 7 a 15 afios de edad del area urbana de la

Provincia de Esmeraldas durante los afios 2008 — 2009.

2. Comparar la prevalencia de atopia entre los nifios y adolescentes en los
gue persisten las sibilancias con la prevalencia de atopia de los nifios y

adolescentes en los que desaparecieron las sibilancias.

HIPOTESIS

Hipdtesis nula:

La atopia no es un factor biolégico asociado a la desaparicion de sibilancias en

nifios y adolescentes.

19
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Hipotesis alternativa:

La atopia es el principal factor biologico asociado al mantenimiento de sibilancias

en nifios y adolescentes.

PREGUNTAS DE INVESTIGACION

¢, Cuales son los factores demograficos, medio ambientales y bioldgicos
asociados a la desaparicion de sibilancias en nifios y adolescentes?
¢ Es la atopia un factor que influye en la persistencia de sibilancias en nifios

y adolescentes?

DEFINICION DE TERMINOS

Silbido/ sibilancias: fueron definidas en base a las respuestas que dieron los
padres de familia a las preguntas 142, 143, 144, 145, 146, 147, 148 y 149 del

cuestionario ISAAC. (Ver anexos)

Sibilancias recientes: Sibilancias en los ultimos 12 meses.

Factores socio-demograficos: Edad, género y raza.

Factores socio-econdmicos: instruccion académica, ocupacion de los padres,
ingreso mensual, propiedad de la vivienda, materiales de construccion de la
vivienda, combustibles para coccion, servicios basicos (fuente de agua,

eliminacion de excretas) y asistencia a la guarderia.

Factores bioldgicos: atopia, definida por medio de sensibilidad a alérgenos.
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REVISION DE LA LITERATURA

La revision de la literatura que se presenta a continuacion bajo el titulo de
marco tedrico esta desarrollada en base a algunos de los factores de riesgo que
han sido asociados a la persistencia de sibilancias hasta la actualidad. Se incluiran
sélo articulos de revistas cientifico — médicas, conocidos como papers, hallados
después de una busqueda sistematica en Internet, por palabras clave, lectura de
autores reconocidos en el area y la utilizacion de referencias de articulos

importantes.

Géneros de literatura incluidos en la revision

La informacion provendra exclusivamente de publicaciones de revistas

cientifico —-médicas (Papers).

Pasos en el proceso de revision de la literatura

Para la generacion, estructuracién y organizacion de los temas de la
revision de la literatura se utilizaron los siguientes métodos: lluvia de ideas por
palabras clave; busqueda en Internet; lectura de autores reconocidos en el area;

utilizacion de referencias de articulos importantes.

Formato de la revision de la literatura

El disefio de la revision bibliografica se basa en temas, haciendo énfasis en

los factores asociados a la persistencia de la sibilancias.

21
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MARCO TEORICO

La relacion entre sibilancias, factores de riesgo, desarrollo posterior de
asma en la infancia y la vida adulta no es clara y tampoco ha sido establecida aun,
lo que se atribuye a la falta de compresion de la historia natural del asma,
enfermedad que se ha convertido en un importante problema de salud publica de
las poblaciones urbanas en América Latina (5). La sibilancia es un sintoma
frecuente que se presenta en los nifios de todo el mundo; es tipico en

enfermedades respiratorias. (6)

Es dificil identificar a aquellos nifios que persistiran con sibilancias en la
vida adulta, debido a la variacion en la expresién de los sintomas y la exposicion a
diferentes factores de riesgo en funcion del tiempo. Diversos estudios han definido
algunos fenotipos de sibilancias e instrumentos para clasificar y predecir la
cronicidad del silbido, basados en las caracteristicas de los nifios y los factores de
riesgo asociados (4). Los factores relacionados con el asma son: atopia,
hiperactividad de la via aérea, edad, antecedentes familiares de asma, exposicion
a alérgenos, infecciones virales y parasitarias (5), funcion pulmonar,
contaminacion, obesidad, condiciones de vivienda, acceso a atencion de salud, asi
como a agentes sociales, sicoldégicos, y econdmicos que a menudo son poco

apreciados (6,7).

22
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Asma y sibilancias

El asma es una enfermedad, crénica, muy comun en nifios, caracterizada
por ataques recurrentes de falta de aire y sibilancias, cuya gravedad y frecuencia
varian de una persona a otra. Segun la Organizacion Mundial de la Salud, en el
afio 2011, existian 235 millones de personas con diagnostico de asma que afecta
a los individuos sin importar el desarrollo del pais al que pertenezcan, las muertes
por asma superan el 80% en paises de ingresos medios-bajos y bajos; en la
evolucion no predecible del asma existen nifios en los que las sibilancias se
resuelven espontaneamente, mientras que otros nifios persisten con sibilancias,
por lo que es muy comun, que el asma no tenga un diagnéstico, ni un tratamiento
adecuado lo que desencadena multiples consecuencias que afectan, ademas, del

paciente, a su entorno familiar y social (17).

Las consecuencias clinicas pueden ser mas que un problema de salud y
sumadas a las secuelas socio econdémicas son generan cambios inesperados en
la dindmica familiar por desgaste e impacto directo en los padres de familia y
cuidadores, haciendo que la enfermedad asmatica afecte al funcionamiento global
del nifio, ya que puede repercutir en su comportamiento y estado emocional,
familiar, social, escolar, con un alto temor y riesgo vital para quienes cursan un
episodio transitorio de asma. Si no se aplican medidas urgentes, la mortalidad
aumentaria 20% en los siguientes 10 afios. Aunque, el asma no es una
enfermedad curable, el diagndstico oportuno, el tratamiento y educacion adecuada

cambiaran la evolucion y consecuencias de esta enfermedad (17).
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El asma todavia es un problema de salud publica en los Estados Unidos en
los nifios (19). No solo ha incrementado la prevalencia del asma durante la edad
escolar, ademas, existe evidencia de que la prevalencia de condiciones como el
asma y las sibilancias han ido incrementando a nivel mundial en las ultimos
cuarenta afos (18, 20, 21), por ejemplo para el afio 2009, fueron estimados 17,5
millones de adultos y 7,1 millones de nifios con asma (22) de los 9,5 millones de
adultos y los 5 millones de nifios con asma que se registraron en el afio 1995 en
Estados Unidos (23). Sin embargo, otros estudios han demostrado que,
actualmente, se ha llegado a una meseta por una aparente modificaciéon en la

practica del diagnostico médico (24).

Segun Morten, la evaluacion del asma y las enfermedades alérgicas en
América Latina han sido poco estudiadas por la comunidad cientifica internacional,
por la falta de recursos y la poca importancia dada a las enfermedades de los
paises en vias de desarrollo (25). Por ejemplo, en Sudamérica no se ha
encontrado informacién detallada sobre el asma o las sibilancias. Sin embargo, la
evaluacion sistematica mas grande de asma en América Latina es el estudio
ISAAC (International Study of Asthma and Allergies in Childhood), que realizé
estudios en nueve paises, incluyendo a Costa Rica y concluyd con las tasas de
prevalencia mas altas de asma que se puede esperar en América Latina, sugirio
un menor impacto de los factores clasicos relacionados con asma en
comparacion con otros paises (por ejemplo, la pobreza, area de residencia y

contaminacion). Por ejemplo, los hallazgos del ISAAC en relacién a los centros en
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Latinoamércia demostraron que la prevalencia de sibilancias (Gltimos doce meses)
entre los participantes de 13 a 14 afios fue de 32.1%, con una prevalencia baja en
aquellos adolescentes expuestos a una contaminacion cronica y una prevalencia
alta en donde existia mayor infeccidn parasitaria. Factores que considerados como

protectivos, mostraron ser lo opuesto en Latinoamérica (26).

Estudios han demostrado que en muchos casos de asma persistente, los
sintomas como-asma (like-asthma) ocurren durante la primera década de vida de
los nifios (27). La etapa de la nifiez ha sido propuesta como el tiempo mas
relevante para el desarrollo de condiciones alérgicas y silbidos. La
sibilancia/silbido, un sonido musical continuo en el térax, mayor a 250
milisegundos (29) puede estar presente en uno de cada tres nifios antes de los 3
afos y persistird con el silbido hasta la vida adulta (29). Es dificil identificar a
aquellos nifios que persistiran con sibilancias en la adultez, debido a la variacién
en la expresidn de los sintomas y la exposicion a diferentes factores de riesgo en
funcion del tiempo. A la fecha, las investigaciones estan dirigidas a los primeros
afos de vida de los infantes y también a largo plazo, desde la nifiez hasta la edad
adulta. Sin embargo, el asma y las sibilancias durante la edad escolar no han sido
ampliamente estudiadas (30). Es muy importante comprender las caracteristicas
clinicas de aquellos nifios en edad pre-escolar y escolar, quienes estan en mayor

riesgo de desarrollar asma persistente (31).
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Fenotipos de asma y sibilancias

El asma no es una sola patologia, y la heterogeneidad de sus
manifestaciones o fenotipos son mas comunes en la edad escolar (32, 33, 34).
Existen muy pocos estudios que caractericen el perfil atopico de los nifios en edad
escolar con silbido y aquellos eventos relacionados con la alergia. Por ejemplo, el
fenotipo de asma alérgico difiere del fenotipo de asma no alérgico respecto a la
edad (9 a 12 afios) de aparecimiento, severidad de los sintomas y resultados a
largo plazo (32). Muchos de los fenotipos de los nifios con sibilancias han sido
determinados retrospectivamente en estudios longitudinales. Es dificil distinguir
clinicamente entre los fenotipos durante los afios escolares debido a la variacion

de la expresion de los sintomas y los factores de riesgo asociados.

Por lo tanto, han surgido estudios clinicos y epidemiolégicos que han
intentado validar mudltiples herramientas como el indice Predictivo de Asma
(mAPI), que ayuda a diagnosticar asma en base a un algoritmo con un criterio
mayor (Asma o dermatitis atopica de un progenitor) o dos criterios menores (Rinitis
alérgica, sibilancias sin resfriado previo y eosinofilia > 4% en el primer afio de
edad) con una sensibilidad del 15.7%, especificidad del 97.4% y un valor
predictivo positivo de 76.6% (33,34); vy fenotipos que permitan identificar y
clasificar a agquellos nifios con asma o sibilancias, aunque todavia no hayan sido
aplicados, ni estandarizados en la poblacion pues se desconoce cual es el

tratamiento mas efectivo para cada fenotipo (31).
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Al asma se la puede diagnosticar, ya sea clinica o epidemiolégicamente
(36). El diagnostico clinico se basa en cinco métodos: sintomas (edad, historia
natural, severidad), desencadenantes (alérgicos vs no alérgicos), respuesta al
tratamiento, marcadores no invasivos de inflamacion de la via aérea y pruebas de
funcion pulmonar (32). Mientras que la definicion epidemiolégica basada en
cuestionarios a los padres de familia sugiere varios fenotipos de asma, lo que
refleja un grupo heterogéneo de condiciones que siguen una via final comdn
caracterizada por la obstruccion recurrente de las vias respiratorias, e incluyen:
sibilancias precoces transitorias (sibilancias hasta los 3 afios), sibilancias no
atopicas de la primera infancia y los primeros afios escolares, y sibilancias o asma
mediadas por inmunoglobulina tipo E (IgE) (37). Recientemente, un cuarto fenotipo
ha sido incluido a la lista, asma de la nifiez de aparecimiento tardio (38). Ademas,
un estudio relacioné la sibilancias con la atopia, obteniendo dos fenotipos

atopicos: de aparecimiento reciente en la nifiez y de aparecimiento cronico (39).

Existen varias clasificaciones de los fenotipos de sibilancias. Segun,
Fernando Martinez en el Tucson Children’'s Respiratory Study (TCRS), los
fenotipos epidemiologicos incluyen cuatro tipos: No silbadores (nifios que nunca
han tenido sibilancias), Silbadores tempranos o transitorios (nifios con sibilancias
gue inician antes de los tres afios de edad y se resuelven antes de los seis afios),
silbadores persistentes (nifios con sibilancias que inician antes de los tres afios de
edad persisten con las sibilancias después de los seis afos) y silbadores cronicos

(nifios con sibilancias entre los tres y seis afios) (2). Los factores asociados a esos
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fenotipos son: disminucién de la funcién pulmonar, tabaquismo materno durante la
gestacion, asistencia a la guarderia, presencia de hermanos mayores e historia

personal o familiar de atopia (29).

Segun, Sherriff en el Avon Longitudinal Study of Parents and Children
(ALSPAC) son seis fenotipos: silbador infrecuente, silbador temprano transitorio,
silbador temprano prolongado, silbador intermedio, silbador con episodios tardios
y silbadores persistentes (42). Ademas, Martinez propone tres fenotipos
adaptados del estudio de Stein: silbadores transitorios tempranos, silbadores no
atopicos y asmal/sibilancias asociadas a IgE (11). Estos estudios sugieren que la
atopia medida por la prueba de sensibilidad cutanea (SPT) es un factor asociado a
la persistencia de los sintomas de sibilancias. Por otro lado, un factor que ha sido
ultimamente estudiado en relacion al asma (y otras enfermedad alérgicas) es la
infeccion por helmintos ha sido asociada en algunos estudios con la disminucién
de la prevalencia e incidencia de atopia, y en otros, como factores protectores
para asma (5), sin embargo otras investigaciones no han mostrado un efecto
protector y mas bien se han asociado con un incremento de los sintomas de
silbido (Lynch NR), mientras otros estudios no han encontrado asociacién entre

parasitos y asma.

Esto sugiere que el papel de la infeccion parasitaria en la presencia,

desarrollo o persistencia de sintomas sibilantes no esta bien determinado.
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Los estudios mas grandes que aplicaron la clasificacion de Tucson fueron
los estudios italianos de enfermedades respiratorias en la nifiez (Italian Studies of
Respiratory Disorders in Childhood and the Environment (SIDRIA)) que
encontraron diferentes frecuencias para cada fenotipo en los nifios italianos con
silbilancias (40). Ademas, Martinez propone tres fenotipos adaptados del estudio
de Stein: silbadores transitorios tempranos, silbadores no atépicos y

asma/sibilancias asociadas a IgE (30).

El Avon Longitudinal Study of Parents and Children (ALSPAC) sugiere seis
fenotipos: silbador infrecuente o no silbador, silbador temprano transitorio, silbador
temprano prolongado, silbador, silbador con episodios tardios y silbadores
persistentes (41). Otros fenotipos similares a ALSPAC fueron identificados en el
estudio de Prevencion e Incidencia de Asma y Alergia (Prevention and Incidence of

Asthma and Mite Allergy (PIAMA) birth cohort) (42).

El programa de Asma Trousseau en Francia identificd tres fenotipos de
sibilancias, en un estudio transversal en el que participaron 551 nifios, la
particularidad de esta clasificacion mixta es que comparte algunas similitudes con
los fenotipos basados en la clinica y en la epidemiologia, y son: silbador viral leve
episodico (enfermedad leve, sibilancias desencadenadas por infecciones virales
de vias aéreas superiores, radiografia de térax normal, y controlados sin altas
dosis de glucocorticoides), silbador descontrolado no atopico (Enfermedad

moderada a severa con sibilancias permanentes a pesar del tratamiento con altas
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dosis de glucocorticoides inhalados, radiografia de térax no normal y antecedentes
de padres con asma) y silbador atopico de multiples desencadenantes (Por
ejemplo, el aire frio, el ejercicio e infecciones respiratorias, ademas marcadores de
atopia positivos con altos valores de IgE total y especifica y radiografias no
normales de térax) (43). Otra clasificacion hibrida es la creada por la Sociedad
Europea Respiratoria que incluye a los silbadores virales episodicos (Sibilancias
de corta duracion, con ausencia de silbido entre episodios, asociada a infecciones
virales del tracto respiratorio) y a los silbadores de muiltiples desencadenantes
(sibilancias de corta duracion y entre cada episodio, los desencadenantes incluyen

alérgenos, virus, ejercicio y exposicion al cigarrillo) (16).

A mas de los fenotipos mencionados, segun Strippoli, existe un amplio
consenso relacionado a que las sibilancias de los nifios tienen diferentes
patologias como responsables, pero que no existen acuerdos en sus mecanismos,
por lo que propone una nueva clasificacion de las causas de sibilancias basadas
en los desencadenantes del silbido y son: sibilancias por ejercicio (correr, jugar,
reir y llorar), sibilancias por alérgenos (comida, bebidas, polen) y sibilancias por
infecciones (gripe). Este estudio encontrd que el mecanismo de los alérgenos y las
infecciones es independiente, o que sustenta que las sibilancias virales y las
sibilancias alérgicas son fenotipos distintos, sin embargo sugiere que hacen mas

estudios que corroboren estos resultados (45).
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Por otro lado, Kurukulaaratchy, realizé un estudio en el que no sélo sugeria
una nueva clasificacion, sino que relaciono la severidad de las sibilancias con los
fenotipos y la mortalidad en la primera década de vida, topico que no ha sido
extensamente estudiado todavia. Agrupo a los nifios en dos categorias: silbadores
de temprana edad (Aparicion de los sintomas a los 4 afios de edad) y silbadores
hasta los 10 afios de edad. Y concluyé que la persistencia del silbido con un
aparecimiento temprano de la sintomatologia esta asociado con mayor mortalidad
en los primeros 10 afios de vida acompafiado de altos niveles de atopia,

hipereactividad bronquial y funcion pulmonar alterada (46).

Sin embargo, la existencia de tantas clasificaciones, hace que sea un
peligro el tratamiento para ciertos pacientes en edades en las que no existen
investigaciones, como son los nifios de edad pre-escolar, como menciona Schultz
en su publicacion: “No clasificar es mejor que una clasificacion incorrecta”,
después de la Task Force recomendd que los términos silbador episédico viral y
multi-desencadenante deberian ser usados para describir diferentes fenotipos
clinicos, sin embargo, la evidencia reporta que los nifios pueden ir de un grupo al

otro con medicamentos innecesarios (47).

La aplicacion de estos fenotipos para diversas poblaciones no ha sido
determinada todavia y tampoco esta claro cuales serian los tratamientos mas
eficaces para cada fenotipo de sibilancias en particular o si la intervencion

temprana puede alterar el curso de la enfermedad y sus resultados a través del
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tiempo. Asi, la identificacion adecuada de factores asociados al desarrollo de
asma en niflos de edad escolar, quienes son mas propensos a tener asma
persistente puede ayudar a predecir resultados a largo plazo y mejorar la

prevencion y el tratamiento (48).

Factores asociados a la persistencia o desaparicion de sibilancias

Aunque, la capacidad de identificar los factores relacionados a los nifios
con mayor probabilidad de desarrollar asma sigue siendo muy limitada, muchos
factores han sido asociados con la persistencia de las sibilancias y son: atopia,
hiperactividad de la via aérea, edad, género, etnia afro descendiente,
antecedentes alérgicos maternos y paternos de asma, rinitis y ezcema, extenso
periodo de lactancia, exposicion a alérgenos, cigarrillo y animales, infecciones
virales y parasitarias (5), funcion pulmonar alterada, contaminacion, obesidad,
condiciones precarias de vivienda, acceso a atencion de salud, asi como a
agentes sociales, sicoldgicos, y econdmicos que a menudo son poco apreciados

(6, 7, 29).

Atopia

Primero, la atopia que previamente era usada como un término mal definido
para referirse a condiciones alérgicas que tienden a agruparse en familias con
antecedentes alérgicos, incluyendo la rinitis alérgica, asma, eczema, y estados
especificos no alérgicos (49), recientemente, el término atopia ha sido

caracterizado por la produccion de IgE en respuesta a alérgenos
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medioambientales comunes y el test de puncion cutanea (50). La atopia ha sido
investigada por una gran cantidad de estudios sobre los fenotipos de sibilancias en
relacion a los fenotipos y el asma (31). Asi, el estudio Tucson confirma que la
predisposicion a la alergia parece ser el factor de riesgo principal para el
aparecimiento de sibilancias y el desarrollo de asma, por ejemplo los nifios del
grupo de sibilancias de aparecimiento tardio (56%) y persistentes (51%) tuvieron
mayor sensibilizacion alergénica a los seis afios de edad que los nifios sin
sibilancias (34%). Ademas, la sensibilizacion a un hongo comun en Tucson,
alternaria, esta asociada con mayor cantidad de cronicidad de asma a la edad de

22 afios (51).

Los fenotipos del estudio AVON presentaron una fuerte asociacion de
atopia entre los fenotipos de silbadores de aparecimiento intermedio, tardio y
persistente y aquellos nifios con diagnéstico de asma a los 7.5 afios de edad (6).
Los niflos que pertenecen al grupo de silbadores persistentes asociado a
IgE/atopia por lo general desarrollan sibilancias a temprana edad, las mismas que
persisten hasta la adolescencia tardia (31). Los factores de riesgo que influyen en
la persistencia del silbido en los nifios silbadores atopicos incluyen los
antecedentes alérgicos de asma de los padres, género masculino (28, 52),
dermatitis, eosinofilia e historia de sibilancias con infecciones de via aérea inferior
y la sensibilizacion temprana a aeroalérgenos (28), aquellos nifios que estan

sensibilizados a un mayor nimero de alérgenos son mas propensos a desarrollar
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sibilancias atépicas persistentes (53). Por lo tanto, estos estudios sugieren que la

atopia es un factor asociado a la persistencia de los sintomas de sibilancias.

Raza y genética

Los investigadores enfrentan nuevos retos cuando estudian la genética del
asma y la persistencia de sibilancias para una raza en particular, motivados para
entender las razones del por qué la etnia afro-americana no soélo tiene una
prevalencia mas alta de asma en comparacién a los blancos, también presentan
mayor morbilidad y muerte asociada a esta patologia. Algunos de los factores que
contribuyen son: la genética, estatus socio econémico, comportamiento para
mantenimiento de la salud, calidad del aire y obesidad (54). Por ejemplo, segun
Lang, en Philadelphia a todo nivel de pobreza, la cantidad de hospitalizaciones y
muerte de afroamericanos por asma es mas alta comparada con blancos (55). Sin
embargo, se necesitan mas investigaciones para entender la complejidad de estos
factores de riesgo, principalmente los genes asociados al asma y a la persistencia

de sibilancias (54).

Asi, la raza y los genes son dos de los factores ampliamente estudiados y
asociados a la persistencia del asma. La raza es una construccion biolégica y
social, constituye, no solamente, las diferencias genéticas de las personas, sino
también el comportamiento, creencias y experiencias que varian entre las razas.
Dos polimorfismos han llamado la atencion por su influencia en la etnia afro-
americana con asma: el gen ADRB2, ha sido relacionado entre la inmunidad

innata y el asma. El polimorfismo del gen CD14 esta presente en las personas con
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el alelo CC, quienes son afro-americanos, en su gran mayoria, y seria un gran
factor de riesgo para el desarrollo de atopia. Pero, un mayor conocimiento de la
interaccion de estos genes con el medio ambiente puede mejorar el entendimiento
de estas observaciones que han generado controversia alrededor de la “hipotesis
de la higiene” y los detalles de cdmo la exposicion a microbios puede influenciar
en la respuesta inmune a la exposicion a antigenos. (56) Estos ejemplos muestran
no solo la importancia de la genética en el desarrollo del asma, ademas el rol que
tienen los genes en la variacibn de la respuesta al tratamiento y la
morbimortalidad; un entendimiento especifico hara que el tratamiento sea

personalizado a futuro (54).

Unos estudios afirman que los afro-americanos y latinos, principalmente
personas de descendencia puertorriqueiia (57), que, generalmente, residen en
areas urbanas de bajos ingresos econdémicos en Estados Unidos presentan mayor
prevalencia de asma y riesgo de muerte que los afro-americanos e hispanos que
viven en otras areas (55, 57, 58, 59, 60). Las areas urbanas, tipicamente, tienen
altas proporciones de personas viviendo bajo el nivel de pobreza a lo que se
suman las minorias. Sin embargo, la evidencia de otros estudios sugiere que la
raza afro-americana y el estatus socioecomico son factores de riesgo
independientes relacionados con la prevalencia del asma, la morbilidad y

mortalidad (6, 55).
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Calidad del aire

Otro factor asociado a la persistencia de las sibilancias es la calidad del aire
gue contribuye, a una mayor morbilidad en areas de residencia urbana, incluyendo
la etnia afro-americana. La pobre calidad del aire afecta a las personas de todas
las razas, pero con respecto a los contaminantes del aire como particulas de la
combustion afecta sobre todo a aquellos individuos de &reas urbanas (61, 62).
Como lo sugiere Monten en su estudio, al decir que los nifios siempre estan junto
a sus madres, e incluso son cargados en la espalda de su progenitora mientras
ellas cocinan y ellos pueden respirar humo de la lefia por varias horas, sobre todo
en familias de ingresos econdmicos bajos. Lo que se comprueba con la baja
prevalencia de asma en los nifios indigenas de Guatemala, quienes en raras
ocasiones utilizan lefia, comparado con otras poblaciones de América Latina, el
estudio mostrd que el uso de lefia para cocinar en ambientes abiertos puede ser
un importante factor de riesgo para el desarrollo de la sintomatologia de asma y su

severidad, aunque sugiere la realizacion de mas estudios sobre este tema (20).

Vivienda

El tipo y las condiciones de la vivienda, son otros factores que también se
relacionan con el asma. A nivel de clases sociales, los afroamericanos tienen
viviendas de pobre calidad comparadas con las casas de los blancos (57). Algunas
de las condiciones que se encuentran en las casas de baja calidad son las fugas
de agua de las tuberias que generan humedad y la presencia de roedores e

insectos (acaros, cucarachas) que se han asociado con una mayor prevalencia de
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asma en el hogar. Exposicion de alérgenos de cucarachas y la sensibilizacion es
un importante contribuyente a la morbilidad del asma en la etnia afro-americana,
especialmente los que viven en las zonas urbanas mas pobres donde los
alérgenos de las cucarachas son los alérgenos de interior de la casa mas
comunes (64, 65, 66). Por ejemplo, una alta exposicién a alérgeno de cucarachas
en nifios sensibilizados ha sido asociado con mal prondstico de asma (64), esto,
nuevamente, sugiere que existe diferencia genética entre afroamericanos y

blancos con respecto al potencial desarrollo de sensibilizacién a cucarachas (54).

Tabaquismo pasivo

A pesar del considerable esfuerzo en las campafas de concientizacion
para dejar de fumar, la exposicién al humo de tabaco sigue siendo comun en todo
el mundo, y es otro factor de riesgo para el desarrollo y persistencia del asmay las
sibilancias (54). Datos recientes sugieren que los afro-americanos y los blancos
tienen una prevalencia similar con el habito de fumar (67), sin embargo, Delva en
su estudio encontré una prevalencia mayor en personas de etnia afroamericana de
bajos ingresos econdmicos (68). El fumar ha sido asociado con un peor control del
asma y un mayor riesgo de mortalidad. Los nifios son vulnerables a la exposicion
del humo del tabaco, como fumadores pasivos o de segunda mano (69, 70), la
mayoria reside en zonas urbanas de bajos ingresos econémicos y se ha asociado
con peores resultados del asma, y los datos sugieren que tal exposicion puede ser

una causa de asma (71, 72, 73).
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Lactancia

La lactancia es otro factor importante en el desarrollo y la persistencia de
asma y sibilancias. Ya que factores especificos como Ig A, CD14 soluble, TGF B-1
y TGF B-2 de la leche materna, la duracién de la lactancia y la predisposicion
genética puede modular el desarrollo de alergias, ya que segun Savilahti bajos
niveles de CM- especifica IgA y CD14 soluble implica un riesgo significativo de
desarrollar sintomas de atopia y sensibilizacion a IgE, este riesgo empieza cuando
el infante recibe lactancia exclusiva mayor a 3.5 meses, ademas las madres con

antecedentes de atopia tienen déficit de estos factores en el calostro (74).

Infeccion parasitaria

Por otro lado, la infeccidn por helmintos ha sido asociada en algunos
estudios con la disminucién de la prevalencia (8) e incidencia (75) de atopia, y en
otros, como factores protectores para asma (5), sin embargo otras investigaciones
no han mostrado un efecto protector y mas bien se han asociado con un
incremento de los sintomas de silbido (76,77), mientras otros estudios no han
encontrado asociacion entre parasitos y asma (78). Esto sugiere que el papel de la
infeccién parasitaria en la presencia, desarrollo o persistencia de sintomas
sibilantes no est4 bien determinado todavia y puede depender de muchos otros
factores como la cronicidad (79, 80), intensidad (81), tratamiento antiparasitario

(76) y tiempo en el que se produce la infeccion parasitaria (82).
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METODOLOGIAY DISENO DE LA INVESTIGACION

Tipo de disefio metodoldgico:

El disefio de este estudio es observacional, transversal y analitico.

Poblacién y Muestra:

Este estudio forma parte de dos estudios epidemioldgicos previos realizados en el
area urbana de la ciudad de Esmeraldas, durante los afios 2008 a 2009. Primero,
se realiz0 un estudio transversal para determinar la prevalencia de silbido o
sibilancia reciente (silbido durante el Ultimo afio), posteriormente, a partir de este
estudio transversal se efectué un segundo estudio de casos y controles en el que
participaron aquellos nifios que tuvieron silbido reciente (casos), ademas, se
incluyd una muestra aleatoria de los nifios que no tuvieron silbido nunca en la vida
(controles) para investigar factores de riesgo asociados con asma (14). En el
proceso de identificacion y seleccion de casos, y debido a que los dos estudios
fueron realizados en diferente tiempo (inicialmente el transversal y luego el caso
control), algunos de los nifios que fueron identificados como casos en el estudio
transversal, luego reportaron que ya no tenian silbido reciente al momento del
estudio caso control. De manera que este estudio tiene como poblacion a los nifios
gue fueron seleccionados como casos en el estudio transversal, con una muestra

total de 180 nifios y adolescentes.
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Instrumento:

Cuestionario: El estudio utilizo el cuestionario ISAAC, que principalmente recolecta
informacion acerca de factores socio-demogréaficos, medioambientales y también

la presencia de sibilancias recientes (en el Gltimo afio).

Prueba de puncidn cutanea, SPT (Skin prick testing):

La prueba de puncién cutdnea es el mejor método diagndstico para la
identificacion de sensibilizacion después de la exposicion a alérgenos, por tener
un enfoque diagnostico seguro. Segun la literatura, el riesgo de mortalidad debido
a SPT por reacciones anafilacticas es muy raro (11). La prueba en los nifios
empieza con la asepsia (alcohol) de la superficie ventral del antebrazo con mejor
integridad de la piel, se espera que el alcohol se evapore y se procede a colocar
una gota de cada alérgeno (siete en total), una gota de control positivo (histamina),
y una gota de control negativo (solucién salina), en seguida con una lanceta se
hace una puncién en la capa dérmica de la piel, sitio de localizacién de células
dendriticas, sin originar sangrado. Se espera aproximadamente 15 minutos, luego
se limpia la superficie del antebrazo con papel absorbente y se lee la reaccion.
Con una regla se mide el edema producido en el sitio del alérgeno. La reaccion
positiva tenia una papula con un didmetro mayor a 3 centimetros, luego de la

diferencia del didmetro de control negativo (9).
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Criterios de inclusion:

Aquellos nifios que participaron en el estudio transversal con respuesta positiva a

la presencia de silbido en el ultimo afio.

Criterios exclusion:

Nifios que nunca han tenido silbido en la vida.

Variables dependientes:

Cambio del status silbante (persistencia o desaparicion del silbido en el udltimo

afno).

Variables independientes:

Factores socio-demograficos: edad, género, raza.
Factores socio-econdmicos: ingreso mensual, educacién materna y paterna, tipo
de vivienda, fuente de agua para el consumo humano, eliminacion de excretas.

Factores bioldgicos: atopia definida por sensibilidad a alérgenos.

ANALISIS DE LOS DATOS:

La poblacion de estudio (nifios con silbido reciente segun el estudio
transversal) sera categorizada en dos grupos, aquellos nifios que entre los dos
estudios persistieron con silbido reciente (nifios con silbido persistente) y aquellos
nifios en los que tuvieron silbido en el estudio transversal y ya no lo tenian al

momento del estudio caso control (nifios en los que desaparecio el silbido).
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Se utilizara epidemiologia descriptiva con frecuencias y porcentajes de cada
factor en relacion al status de silbido del nifio (persistente versus no persistente).
Las diferencias entre los dos grupos seran establecidas por medio de la prueba de
Chi cuadrado para variables categoricas y de T de student para variables
continuas. Se utilizara estudio de regresion logistica para probar la independencia
de las asociaciones. Los datos seran analizados en el programa SPSS 19 y se

tomara como valor de significancia estadistica valores P < 0.05.

Caracteristicas especiales relacionadas con el estudio
Fuentes y recolecciéon de datos

La base de datos corresponde al resultado de dos estudios previos, uno
transversal y otro de casos y controles realizados en el area urbana de la ciudad

de Esmeraldas, durante los afios 2008 a 2009, como ya se menciond previamente.
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ANALISIS ESTADISTICO Y RESULTADOS

1. Caracteristicas de variables continlas en la poblacién de estudio

Los nifios que participaron en este estudio tuvieron una media (x SD) de
edad de 9,15 + 2 afos. No existen diferencias en relacion a la edad entre los
grupos de nifios que persisten y aquellos que no persisten con sibilancias. Aunque
no fue estadisticamente significativo, los nifios que persisten con silbido
ingresaron a la guarderia con un promedio de edad mas joven (26 meses) que los
nifios que ya no tenian silbido (30 meses). No existen diferencias significativas en
relacion a la asistencia y tiempo de permanencia en la guarderia como se muestra

en la tabla N1.

Tabla N 1. Descripcioén de variables cuantitativas.
Valor p es para la prueba de T de Student que compara los promedios de el grupo que persiste con sibilancias
vs el grupo en el que no persisten las sibilancias.

Nifios

Factores Todos Sin persistencia  Con persistencia  Valor P
Media, (Rango), de sibilancias de sibilancias para T de
[DS] Student
Edad (afios) 9.15(5.0-16.0)[2] 9.15(5-14)[2] 9.15(6-16)[2] 0.988
Asistencia a guarderia
Edad (meses) a 27.13(0-72) 30.38(6-72) 26.00(0-72) 0.293
la que entr6 a [16.98] [15.97] [17.58]
guarderia
Tiempo (meses) 24.73(1-71) 21.96(3-60) 26.41(1-71) 0.349
de permanencia [16.55] [14.19] [17.80]

en la guarderia

2. Caracteristicas socio- demograficas

En este estudio encontramos que no existen diferencias significativas en

relacion a los factores socio-demograficos como la edad, el género y la raza
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asociados a la persistencia de las sibilancias. En los dos grupos existio una
mayoria de nifios escolares (5 a 10 afios) en comparacién con adolescentes (11-
15 afos). No hay diferencia estadistica en relacion al género entre los dos grupos,
aunque existié un ligero predominio de nifios en el grupo de persistencia del
silbido, mientras que el grupo que no persiste con el silbido, el predominio fue de
mujeres. La gran mayoria de participantes en los dos grupos pertenecieron,
principalmente a la etnia afro-ecuatoriana. Estos resultados estan detallados en la

tabla N2.

Tabla N 2. Factores socio- demograficos

Variables Sin persistencia  Con persistencia Valor P para Chi
del silbido del silbido cuadrado

EDAD

Escolares 50(73, 5%) 83(74, 1%) 0,932

(5-10 afnos)

Adolecentes 18(26, 5%) 29(25, 9%)

(11-15 afios)

GENERO

Femenino 36(52, 9%) 52(46, 4%) 0,397

Masculino 32(47, 1%) 60(53, 6%)

RAZA

Afro-ecuatoriano 57(85, 1%) 95(84, 8%) 0,963

3. Caracteristicas Socio-econdmicas

La unica diferencia significativa encontrada dentro de los factores socio-
econdmicos corresponde al uso de lefia o carbén a mas de gas empleado para la
coccion, esto es, los nifios que dejaron de presentar sibilancias utilizaron 10 veces

(22,1%) mas frecuentemente el carbon o lefia para cocinar que los nifios que
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persistieron con el silbido (2.7%). La gran mayoria en los dos grupos tiene acceso
a agua potable (>90%). No existen diferencias significativas en relacion a la
instruccién académica, ocupacion, ingreso econdmico mensual de los padres,
propiedad y tipo de materiales de construccion de la vivienda, tampoco existen
diferencias en relacion al uso de servicios béasicos (fuente de agua, eliminacion de

excretas) y la asistencia a guarderia de los nifios y niflas como se ve en la tabla N

3.
Tabla N 3. Factores socio- econOmicos
Variables No Persistencia Valor P
persistencia  del silbido para Chi
del silbido cuadrado
INSTRUCCION ACADEMICA PATERNA
Analfabeto 18(58. 1%) 26(50. 0%)
Primaria 13(41.9%) 26 (50.0%) 0.476
Analfabeto 18 (38.3%) 26(38.8%)
Secundaria 29(61.7%) 41(61.2%) 0.956
Analfabeto 18 (85. 7%) 26(63.4%)
Universidad 3(14. 3%) 15(36. 6%) 0.07
INSTRUCCION ACADEMICA MATERNA
Analfabeta 16(57,1%) 20(51.3%)
Primaria 12(42.9%) 19 (48.7%) 0.635
Analfabeta 16(33.3%) 20 (27.4%)
Secundaria 32(66.7%) 53(72.6%) 0.485
Analfabeta 16(76.2%) 20(52.6%)
Universidad 5(23.8%) 18(47.4%) 0.08
Primaria/ Secundaria incompleta  33(50, 4%) 56(50, 9%)
Secundaria/Universidad 16(24, 0%) 34(30, 9%)
OCUPACION PATERNA
Informales 47(74, 6%) 74(69, 2%) 0,449
Profesionales 16(25, 4%) 33(30, 8%)
OCUPACION MATERNA
Informales 59(88, 1%) 88(78, 5%) 0,109
Profesionales 8(11, 9%) 24(21, 5%)
INGRESO MENSUAL ($)
<250 48(70, 6%) 67(59, 8%) 0,145
>251 20(29,4%) 45(40, 2%)
PROPIEDAD DE LA VIVIENDA
Propia 42 (61,8%) 69(61,6%) 0,233
Arrendada 17(25,0%) 19(17,0%)
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Prestada 9(13,2%) 24(21,42%)
TIPO DE MATERIALES DE CONSTRUCCION DE LA VIVIENDA

Ladrillo/blogue/cemento 27(39, 7%) 46(41, 1%) 0,147
Mixtas 23(33, 8%) 49(43, 8%)

Cafa 18(26, 5%) 17(15, 2%)

USO DE LENA O CARBON COMO COMBUSTIBLE A MAS DE GAS

No 53 (77,9%) 109(97,3%) <0,001
Si 15(22, 1%) 3 (2, 7%)

FUENTE DE AGUA (POTABLE)

No 1(1,5%) 3(2,7%) 0,594
Si 67(98,5%) 109(93,7%)
ELIMINACION DE EXCRETAS

Servicio higiénico 45(66,2%) 83(74,1%) 0,255
Pozo séptico/Letrina/Campo 23(33,8%) 29(25,9%)
ASISTENCIAA LA GUARDERIA

No 39(59,1%) 65(60,7%) 0,829
Si 27(40,9%) 42(39,3%)

4. Antecedentes alérgicos familiares, exposicion a tabaco y a
animales.

Los factores como antecedentes alérgicos maternos y paternos, lactancia, tiempo
de lactancia, exposicion materna al cigarrillo en la actualidad, o durante la
gestacion y en el primer afio de vida no tienen relacion significativa con la
persistencia del silbido; mientras que la exposicion pasiva actual por parte de otro
familiar si tiene asociacion significativa (P = 0,008), ya que lo nifios que dejaron
de tener sibilancias (47.1%) tienen aproximadamente el doble (47.1%) de
exposicion al cigarrillo que los nifios que persisten con el silbido (27.7%). No
existen diferencias significativas en relacién a la exposicién actual a animales
intradomiciliarios (perros y gatos), extradomiciliarios (perros, gatos y cerdos) y a la
exposicion alguna vez a perros. Pero, la exposicién a gatos alguna vez en la vida
demostr6 una asociacion discreta en relaciéon a la persistencia de las sibilancias (P

=0.051). Por otro lado, la presencia de gallinas en la cercania a la residencia de
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los nifios demostré una asociacion significativa con la persistencia del silbido (P =
0.04), esto es el 60% de los nifios que persisten con el silbido tienen contacto con
gallinas en comparacion con el 75% de los nifios que dejaron de silbar como se

muestra en la tabla N 4.

Tabla N 4. Antecedentes alérgicos familiares, exposicion a tabaco y a

animales

Variables No persistencia  Persistencia del  Valor P para Chi
del silbido silbido cuadrado

ANTECEDENTES ALERGICOS MATERNOS

Asma

No 39(62,9%) 60(55,6%) 0,350

Si 23(37,1%) 48(44,4%)

Rinitis

No 33(55,9%) 62(59,0%) 0,698

Si 26(44,1%) 43(41,0%)

Eczema

No 47(75,8%) 89(85,6%) 0,114

Si 15(24,2%) 15(14,4%)

ANTECEDENTES ALERGICOS PATERNOS

Asma

No 49(86,0%) 77(75,5%) 0,118

Si 8(14,0%) 25(24,5%)

Rinitis

No 43(74,1%) 69(71,1%) 0,686

Si 15(25,9%) 28(28,9%)

Eczema

No 52(88,1%) 90(90,9%) 0,576

Sl 7(11,9%) 9(9,1%)

LACTANCIA

No 3(4,6%) 3(2,7%) 0,507

Si 62(95,4%) 107(97,3%)

TIEMPO DE DURACION DE LA LACTANCIA (MESES)

<6 8(42,1%) 11(9,8%) 0,186

6-12 30(42,0%) 40(57,11%)

13-24 20(32, 8%) 41(67,2%)

> 25 2(14,3%) 12(85%)

EXPOSICION A TABACO (MATERNO)

Actualidad

No 54(84,4%) 100(90,9%) 0,193

Si 10(15,6%) 10(9,1%)

Durante el embarazo

No 56(87,5%) 101(93,5%) 0,176
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Si 8(12,5%) 7(6,5%)

Primer afio de vida

No 57(87,7%) 102(95,3%) 0,066
Si 8(12,3%) 5(4,7%)

EXPOSICION ACTUAL A TABACO (OTRO FAMILIAR)

No 36(52,9%) 81(72,3%) 0,008
Si 32(47,1%) 31(27,7%)

EXPOSICION ACTUAL A ANIMALES

Intradomiciliarios

Perro

No 35(51,5%) 65(58,0%) 0,390
Si 33(48,5%) 47(42,0%)

Gato

No 39(57,4%) 65(58,0%) 0,602
Si 29(42,6%) 47(42,0%)
Extradomiciliarios

Perro

No 10(14,7%) 24(21,4%) 0,264
Si 58(85,3%) 88(78,6%)

Gato

No 17(25,0%) 32(28,6%) 0,602
Si 51(75,0%) 80(71,4%)

Cerdo

No 55(80,9%) 86(76,8%) 0,518
Si 13(19,1%) 26(23,2%)

Gallina

No 17(25,0%) 45(40,2%) 0,038
Si 51(75,0%) 67(59,8%)

EXPOSICION ALGUNA VEZ EN LA VIDA AANIMALES

Perro

No 18(26.5) 32(28.6%) 0.760
Si 50(73.5) 80(71.4%)

Gato

No 35(51,1%) 41(36.6%) 0.051
Si 33(48.5 %) 71(63.4%)

5. Sensibilidad cutanea a los alérgenos

Con respecto a la atopia definida por la prueba de puncién cutanea, SPT
(Skin prick testing), encontramos que existe evidencia limitrofe para pensar en

diferencias entre los grupos que persisten y los que no persisten con el silbido
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(p<0,055), ya que aproximadamente el doble de los nifios que persisten con
silbido (23,6%) tienen atopia en comparacion con los nifios que no persisten con
silbido (11,9%). En relacion a la sensibilidad cutdnea a los alérgenos individuales,
los mas frecuentes fueron la sensibilidad a &caros (16,7%), a cucarachas (5%),
seguidos de hongos y gatos (1,11%), hierba y perro (0,55%). Ningun nifio
presento sensibilidad cutanea al alérgeno alternaria (Hongo tipico de la ciudad de
Tucson, Estados Unidos). Particularmente, existe discreta (Valor P= 0.07)
evidencia de un incremento de la sensibilidad cutanea al 4caro en el grupo que
persiste con sibilancias (21%) en comparacién con el grupo que no persisten con

sibilancias (10%). como se muestra en la tabla N 5.

Tabla N 5. Atopia y sensibilidad a alérgenos

Variables No persistencia  Persistencia del  Valor P para

del silbido silbido Chi cuadrado
SENSIBILIDAD CUTANEAA CUALQUIER ALERGENO (ATOPIA)
No 59(88,1%) 84(76,4%) 0,055
Si 8(11,9%) 26(23,6%)
SENSIBILIDAD CUTANEA INDIVIDUAL A CADA ALERGENO
Acaros
No 60(89,6%) 87(79,1%) 0,072
Si 7(10,4%) 23(20,9%)
Hierba
No 66(98,5%) 110(100,0%) 0,199
Si 1(1,5%) 0(0%)
Cucaracha
No 64(95,5%) 104(94,5%) 0,774
Si 3(4,5%) 6(5,5%)
Hongos
No 67(100,0%) 108(98,2%) 0,267
Si 0(0%) 2(1,8%)
Alternaria
No 67(100.0%) 110 (100%)
Gato
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No 66(98,5%) 109(99,1%) 0,722

Si 1(1,5%) 1(0,9%)

Perro

No 67(100,0%) 109(99,1%) 0,434
Si 0(0%) 1(0,9%)

ANALISIS UNIVARIADO

6. Asociacion entre caracteristicas demogréficas y persistencia de
sibilancias

Al andlisis univariado encontramos que no existen asociaciones
estadisticamente significativas entre la edad, género, raza y la persistencia de las

sibilancias como se detalla en la Tabla N 6.

Tabla N 6. Odds Ratio para la asociacion entre factores demograficos y la

persistencia de sibilancias.

FACTORES PERSISTENCIA DE SIBILANCIAS
O.R. 95% Intervalo de Valor P
confianza
Edad
11-15 afios 1
5-10 afios 1.03 (0.52-2.04) 0.932
Geénero
Femenino 1
Masculino 1.29 (0.71-2.37) 0.397
Raza
Afro-ecuatoriana 1
Mestizo 1.02 (0.44-2.38) 0.963
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7. Asociacion entre caracteristicas socio- econémicas Yy persistencia
de sibilancias

Al analisis univariado el unico factor con significancia estadistica asociado a
la persistencia de sibilancias fue el uso de lefia o carbon a mas de gas como
combustibles alternativos para la coccion (P<0.0001), puesto que los hogares de
los nifios que persisten con sibilancias cocinan Unicamente con gas, comparando
con los nifios que no persisten con silbido, quienes usan a mas de gas, lefla y
carbon. No existieron asociaciones significativas en relacion a la instruccion
académica, ocupacion, ingreso mensual de los padres, propiedad de la vivienda,
tipo de materiales de construccién de la vivienda, servicios basicos (fuente de
agua y eliminacion de excretas), la asistencia a la guarderia, tampoco el tiempo de
asistencia a la guarderia y la persistencia de sibilancias como se muestra en la

Tabla N 7.

Tabla N 7. Odds Ratio para la asociacion entre factores socio-econémicos y

la persistencia de sibilancias.

FACTORES PERSISTENCIA DE SIBILANCIAS
O.R 95% Intervalo de confianza Valor P

Instruccion académica paterna

Analfabeto 1
Primaria 1.385 (0.565-3.395)0.476
Analfabeto 1
Secundaria 0.979 (0.455-2.106) 0.476
Analfabeto 1
Universidad 3.462 (0.873-13.726) 0.07
Instruccion académica materna
Analfabeta 1
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Primaria
Analfabeta
Secundaria
Analfabeta
Universidad
Ocupacion paterna
Informales
Profesionales
Ocupacion materna
Informales
Profesionales
Ingreso mensual
<250

>251

Propiedad de la vivienda
Arrendada

Propia

Prestada

Propia

1.267(0.477-3.365)0.635
1
1.325(0.601-2.921)0.485
1
2.880 (0.877-9.458) 0.08

1
0.79 (0.34-1.85) 0.595

1
1.21 (0.29-4.99) 0.794

1
1.61 (0.84-3.07) 0.145

1
1.47 (0.69-3.14) 0.318
1
0.62 (0.26-1.45) 0.265

Tipo de material de construccion de la vivienda

(Ladrillo/Bloque/Cemento)
Mixta
Cana
(Ladrillo/Bloque/Cemento)

1

1.25 (0.63-2.48) 0.523
1

1.80 (0.79-4.07) 0.154

Uso de lefia o carb6n como combustible a mas de gas

No

Si

Fuente de agua potable
No

Si

1
0.09 (0,02-0.35) <0.0001

1
0.54 (0.05-5.32) 0.594

SoLID
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Eliminacion de excretas

(Pozo/Letrina/Campo) 1

Servicio higiénico 1.46 (0.75-2.82) 0.255
Asistencia a la guarderia

No asiste 1

Si asiste 0.93 (0.499-1.74) 0.829
Tiempo de asistencia a la guarderia

<6 meses 1

<12 meses 0.27 (0.026-2.83) 0.254
<6 meses 1

> 13 meses 0.48 (0.05-4.75) 0.524
6-12 1

>13 meses 1.76 (0.61-5.07) 0.291

8. Asociacion entre antecedentes alérgicos familiares, exposicion a
tabaco y a animales, y la persistencia de sibilancias

Al andlisis univariado encontramos que los nifios con exposicion pasiva
actual a humo de tabaco por parte de otro familiar, que no sean sus progenitores,
tienen 0.4 veces la probabilidad de persistir con sibilancias en comparacion con
los nifios que no estan expuestos y que contindian con silbido (P=0.008) (OR 0.43
IC 0.22-0.80). No existieron asociaciones significativas en relacién a antecedentes
alérgicos maternos y paternos, lactancia, tiempo de lactancia, exposicidon materna
a tabaco en la actualidad, durante la gestacién y en el primer afio de vida,
exposicion actual a animales intradomiciliarios (perros y gatos), extradomiciliarios
(perros, gatos y cerdos) con la persistencia de sibilancias. Por otro lado, los nifios
expuestos a gallinas alrededor de la vivienda tienen 0.5 méas probabilidad de no

persistir con sibilancias en comparacion con los nifios que no tienen presencia de
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gallinas y que persisten con silbido (0.038). Y los nifios que tuvieron exposicion a

gatos alguna vez en su vida tienen 1.8 veces mas riesgo de persistir con

sibilancias en comparacion con los nifios que no han tenido contacto con gatos

como se observa en la Tabla N8.

Tabla N 8. Odds Ratio para la asociacion entre antecedentes alérgicos

familiares, exposicion a tabaco y a animales, y la persistencia de

sibilancias.
FACTORES PERSISTENCIA DE SIBILANCIAS
O.R 95% Intervalo de confianza Valor P
Antecedentes alérgicos maternos
Asma 1.36 (0.71-2.57) 0.350
Rinitis 0.88 (0.46-1.67) 0.698
Eczema 0.53 (0.24-1.17) 0.114

Antecedentes alérgicos paternos
Asma

Rinitis

Eczema

Lactancia

Tiempo de duracion de la lactancia
6-12 meses

< 6 meses

13-24 meses

<6 meses

>24 meses

<6 meses

>6meses

<6 meses

1.98 (0.83-4.76) 0.118
1.16 (0.55-2.42) 0.686
0.74 (0.26-2.11) 0.576
1.72 (0.33-8.81) 0.507

1
1.03 (0.36-2.87) 0.953
1
0.62 (0.21-1.79) 0.378
1
0.37 (0.07-1.79) 0.213
1
0.82 (0.31-2.18) 0.702
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>1 afo

<1 afio

Exposicion tabaco (Materno)
Actualidad

Durante el embarazo

Primer afio de vida
Exposicion actual a

tabaco (Otro familiar)
Exposicion actual a animales
Intradomiciliarios

Perro

Gato

Extradomiciliarios

Perro

Gato

Cerdo

Gallina

1
0.55 (0.29-1.04) 0.071

0.54 (0.21-1.37) 0.193
0.48 (0.16-1.08) 0.176
0.34 (0.10-1.11) 0.066
0.43 (0.22-0.80) 0.008

0.76 (0.41-1.40) 0.390
0.97 (0.52-1.78) 0.928

0.63 (0.28-1.41) 0.264
0.83 (0.42-1.65) 0.602
1.27 (0.60-2.69) 0.518
0.49 (0.25-0.96) 0.038

Exposicion pasada (Alguna vez en la vida) a animales

Perro
No

Si
Gato
No

Si

1
0.90 (0.45-1.77) 0.760

1
1.83 (0.99-3-38) 0.050

9. Asociacion entre sensibilidad cutanea a alérgenos y persistencia
de sibilancias

Al andlisis univariado de la sensibilidad a alérgenos y atopia definida por

SPT (Prueba de sensibilidad cutanea a alérgenos) se encontrd6 con evidencia
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estadistica limitrofe (P=0.055) que los nifilos con atopia tienen 2.28 veces mas
riesgo de persistir con las sibilancias en comparacién con los nifios que no tienen
atopia. Ademas, no existe asociacion significativa entre la sensibilidad cutanea a
alérgenos individuales y la persistencia de la sibilancias como se observa en la

Tabla N 9.

Tabla N 9. Odds Ratio para la asociacion entre atopia y sensibilidad a

alérgenos, y la persistencia de sibilancias.

FACTORES PERSISTENCIA DE SIBILANCIAS
O.R 95% Intervalo de confianza Valor P

Atopia 2.28 (0.96-5.39) 0.055
Sensibilidad a acaros 2.26 (0.91-5.61) 0.072
Sensibilidad a hierba 0.37 (0.31-0.45) 0.199
Sensibilidad a 1.23 (0.29-0.50) 0.774
cucaracha

Sensibilidad a hongos 0.61 (0.54-0.69) 0.267
Sensibilidad a gato 0.60 (0.03-0.98) 0.722
Sensibilidad a perro 0.61 (0.55-0.6950.434

Después del andlisis univariado los factores asociados negativa y
significativamente, y que reducen el riesgo de persistencia de sibilancias son: el
uso de combustibles alternativos como lefia y carbon a mas de gas para la
coccion, la exposicidon pasiva actual a humo de tabaco por parte de un familiar y la
exposicion actual a gallinas en la cercania de la residencia. Mientras que el Unico
factor positiva y significativamente asociado con la persistencia de las sibilancias

es haber tenido exposicion a gato alguna vez en la vida. Ademas, el analisis
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univariado demuestra que la atopia incrementa al doble el riesgo de persistir con

silbido, pero esta asociacion tiene discreta evidencia estadistica.

ANALISIS MULTIVARIADO

10. Asociacion de factores relevantes y el riesgo de persistencia de
sibilancias

Después de controlar para los efectos de edad, género, exposicion a lefia o
carbon, gallinas, gato, tabaco y atopia; el uso de lefia o carbon como combustibles
alternativos a mas de gas y la exposicidon pasiva actual a tabaco por parte de otro
familiar permanecen asociados negativa e independientemente al riesgo de
persistir con sibilancias. Mientras que el factor positiva e independientemente
asociado con la persistencia del silbido es la exposicion con gato alguna vez en la
vida. Después del ajuste por el resto de variables, la atopia esta asociada de
forma positiva, pero no significativamente con la persistencia de sibilancias. Estos

resultados estan detallados en la Tabla N 10.

Tabla N10. Asociacion de factores relevantes y el riesgo de persistencia de

sibilancias
FACTORES PERSISTENCIA DE SIBILANCIAS
O.R 95% Intervalo de confianza Valor P
Uso de lefia o carbdn a mas de gas 0.12 (0.03-0.045) 0.002
Exposicién pasiva actual a tabaco por parte 0.5 (0.25-0.99) 0.05
de otro familiar
Exposicion actual extra domiciliaria a 0.61 (0.29-1.26) 0.18
gallina
Exposicion a gato alguna vez en la vida 2.13 (1.06-4.27) 0.03
Atopia 1.82 (0.74-4.51) 0.19
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DISCUSION

Este estudio ha comparado la prevalencia de factores socio-demograficos,
socio-econOmicos y factores biologicos como sensibilidad cutanea a alérgenos por
cuatro afos. Los principales hallazgos que este estudio encontré son dos.
Primero, que el uso de lefia o carb6on como combustibles alternativos para la
coccion a mas de gas y la exposicion pasiva actual a tabaco por parte de otro
familiar son factores asociados a la que disminucién de la persistencia de
sibilancias. Mientras que la exposicion a gato alguna vez en la vida es un factor de
riesgo para la persistencia de sibilancias. De forma interesante se encontré que la
atopia es un factor positiva y significativamente asociado a la persistencia de
sibilancias en el andlisis univariado, sin embargo, esa asociacion desaparece en el

analisis multivariado.

Las limitaciones de este estudio estan relacionadas al tamafio pequefio de
la muestra (180 nifios y adolescentes) y su bajo poder, ya que para afirmar que
exposiciones como la atopia sea un factor de riesgo y que tiene dos veces mas
probabilidad de perpetuar las sibilancias en los nifios se necesitan por lo menos
380 participantes, pero como este estudio se realiz6 tomando ventaja de estudios
previamente realizado, no encontramos diferencias estadisticamente significativas
en lo que a atopia se refiere. Por lo tanto no podemos excluir la posibilidad de que
nuestros resultados estén explicados por la existencia de un error beta. Este
estudio también puede estar afectado por confusion residual, esto significa que

nuestros hallazgos pudieran estar explicados por otros factores asociados con la
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persistencia de sibilancias que no fueron estudiados como son infeccion por
parasitos, infecciones bacteriales pulmonares en la infancia y uso de acetaminofén

(84), entre otros, por falta parcial de informacién en la base de datos.

En particular nuestros resultados acerca del efecto protector de tabaco pasivo o de
uso de lefia pueden estar fuertemente afectados por otros factores no estudiados,
asociados a los mismos. Entre las fortalezas de este estan el periodo de tiempo
entre las dos evaluaciones de registro de las sibilancias, que fue amplio (1 afio),
otra fortaleza es que la técnica para las mediciones de atopia definida por la
prueba de sensibilidad cutanea realizadas por una misma persona y entre las
fortalezas analiticas esta el uso de analisis multivariado que permite establecer la
independencia de las asociaciones entre variables (factores) y la persistencia de

las sibilancias.

Este estudio encontr6 como resultado inesperado que el uso de lefia o
carbon como combustibles alternativos a mas de gas y la exposicion pasiva actual
a tabaco son factores protectivos. Sin embargo el resto de estudios dice lo
contrario. Casas y sus colaboradores hallaron evidencia no significativa, por las
limitaciones de su estudio, de que la prevalencia de asma y la persistencia de
sibilancias fueron altas entre nifios expuestos a gas para cocinar, aunque la
exposicion a gas si fue asociada positivamente (P<0.05) (OR 0.12) con la
exposicion a otros alérgenos del medio ambiente como tabaquismo pasivo, polvo,

y mascotas (85). Cunningham afirma que los nifios expuestos a humo de cigarrillo,
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sin evidencia ni diferencias entre la asociacion del habito de fumar de la madre,
del padre o de otro adulto, tienen 1.4 veces mas riesgo de persistir con sibilancias

(86).

Ademas, Lewis y Cook sefialan que el tabaquismo de los progenitores es
perjudicial para la salud respiratoria de los nifios, ya que incrementa 1.5 veces el
riesgo de tener asma, y que el tabaquismo materno tiene mayor impacto, mientras
gue el tabaquismo paterno tiene efectos independientes (87,88). Los hallazgos de
otros estudios longitudinales en relaciéon con el tabaquismo materno durante el
embarazo, no implican necesariamente que la exposicién prenatal sea importante.
Lamentablemente, no existen suficientes datos publicados para evaluar el efecto
aislado del no fumar por parte de la madre sobre la incidencia o la historia natural

del asmay las sibilancias infantiles después de los primeros afios de vida (90).

La mayoria de los estudios longitudinales muestran una débil asociacion
entre la incidencia de asma y el tabaquismo paterno, esto puede ser en parte a
factores no estudiados que creen confusion por el tabaquismo materno. Aunque la
sibilancia en la infancia es més probable que persista si el humo proviene de los
padres, el tabaquismo materno, por lo menos, esta asociada con un prongstico
relativamente benigno a largo plazo (90). Por lo tanto, surge una paradoja, ya que
unos estudios sugieren que la exposicion al humo que proviene de padres

fumadores tiene efecto en las primeras sibilancias en los nifios no atépicos, los
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cuales tienden a presentar un curso leve y transitorio, mientras otros estudios
sugieren que la exposicion al humo de tabaco en el ambiente aumenta el riesgo de

sintomas mas severos (91).

Segun Halken el tabaquismo pasivo estd asociado con una mayor
incidencia y severidad de asma y persistencia de sibilancias lo que ha sido
atribuido a los efectos crénicos, posiblemente reversibles sobre la hiperreactividad
bronquial y no a los efectos agudos del humo del cigarrilo en las vias
respiratorias. (Citado en Strachan) En contra de los hallazgos de nuestro estudio,
la evidencia que relaciona los factores estadisticamente significativos y asociados
a la persistencia de sibilancias, muestra que la forma mas efectiva de prevenir
enfermedades respiratorias crénicas (Asma y sibilancias) es reducir la exposicion
pasiva al tabaco en casa (87). Este hecho esta relacionado a las limitaciones de

nuestro estudio anteriormente descritas.

La exposicion pasada a gato en nifios menores de 5 afios de edad ha sido
descrita como un factor de riesgo para la persistencia de sibilancias (92) debido a
gue la falta de exposicion a animales no incrementa la sensibilizacion a los
alérgenos y no desarrolla inmunidad a largo plazo, como los receptores de
reconocimiento Toll-like 2 y 4, y CD 14, ceélulas TH1 y citocinas, que balancean la
respuesta inmune adaptativa y disminuyen la expresion de citocinas asociadas a
TH2, lo que disminuye la expresion de IgE y contribuye a un desarrollo menos

agresivo de alergias y atopia (91).
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En contraste con los nifios que viven expuestos a animales, ya que ellos
estan protegidos y no desarrollan sibilancias, independientemente de la atopia,
pues una mayor exposicion a animales tiene efectos diversos, no solo en el asma
y la atopia, también en los diferentes fenotipos de sibilancias, por ejemplo los
nifos que viven en granjas, tiene la ventaja de que la granja provee un medio
ambiente que es considerado como un modelo natural de inmunoterapia (93).
Dagoye en su estudio encontré que la exposiciéon a varios animales (gallina, vaca,
gato, perro) esta asociada con un incremento de sibilancias recientes (Gltimo afio)
en el area rural en comparacion con el area urbana, y que este efecto fue
consistente para la exposicion a gato (94). Por otro lado, Lodrup en su estudio
encontrd que la exposicién a mascotas (Perros y gatos) a edades tempranas (6 a
10 afios) no incrementa y tampoco reduce el riesgo de asma o la sintomatologia
alérgica, por lo que sugiere a los profesionales de la salud evitar la recomendacion
relacionada a no tener mascotas para la prevencién del asma o rinitis alérgica

(95).

Con respecto a la atopia definida por la prueba de puncion cutanea, SPT
(Skin prick testing), encontramos que existe evidencia limitrofe para pensar en
diferencias entre los grupos que persisten y los que no persisten con el silbido
(p<0,055). Ademas, el analisis univariado demostré que la atopia incrementa al
doble el riesgo de persistir con silbido, esta asociacion tiene discreta evidencia

estadistica, pero en el analisis multivariado no encontramos ninguna asociacion

62

SOLID CONVERTER PDF > b s nesas utes te



63

estadisticamente significativa. Estos hallazgos son atribuidos a las limitaciones de
nuestro estudio. Sin embargo el estudio de Xuan apoya este hallazgo, en donde
participaron 498 nifios; los nifios que persistieron con sibilancias (12.4%) tenian
dos veces mas atopia que aquellos nifios que dejaron de tener sibilancias (5.6%)

(96).

En conclusion este estudio demuestra que la exposicion a combustibles
alternativos (lefia y carbon) a mas de gas para la coccién y la exposicion pasiva
actual a tabaco por otro familiar, que no sean los padres, disminuyen el riesgo de
persistencia de sibilancias, mientras que la exposicion a gato alguna vez en la vida

es un factor de riesgo para la persistencia de sibilancias.

Los hallazgos de este estudio requieren ser confirmados en un estudio con
mayor muestra y por lo tanto mejor poder, para detectar diferencias entre los
grupos que asocie a la atopia con la persistencia de las sibilancias. Aunque
encontramos que la exposicidn a lefia y carbén como combustibles alternativos a
mas de gas para la coccion y la exposicion pasiva actual a tabaco por otro familiar
son factores protectivos, no recomendamos exponer a los nifios al humo, ya que
quizds existan otros factores asociados a la persistencia de sibilancias que
incrementen la sensibilizacion a los alérgenos del medio ambiente y que no han
sido estudiados, que sean los responsables de los hallazgos protectivos de estos

factores.
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CONCLUSIONES

Este estudio demuestra que la exposicion a combustibles alternativos (lefia
y carbén) a méas de gas para la coccion y la exposicion pasiva actual a tabaco por
otro familiar, que no sean los padres, se asocian con una disminucion en el riesgo
de persistencia de sibilancias, mientras que la exposicion a gato alguna vez en la

vida es un factor de riesgo para la persistencia de sibilancias.
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RECOMENDACIONES

Recomendamos realizar un estudio mas grande para obtener evidencia
estadisticamente significativa que asocie a la atopia con la persistencia de las
sibilancias y que recolecte mayor cantidad de variables confusoras para ser
controladas. Aunque encontramos que la exposicion a lefla y carbén como
combustibles alternativos a mas de gas para la coccidon y la exposicion pasiva
actual a tabaco por otro familiar son factores protectivos, categéricamente no
recomendamos exponer a los nifios al humo, ya que quizas existan otros factores
asociados a la persistencia de sibilancias que incrementen la sensibilizacion a los

alérgenos del medio ambiente y que no han sido estudiados.

Estudios que respondan mejor cudles son los factores asociados con la
persistencia de sibilancias y desarrollo de asma, son disefios que permitan seguir
a poblaciones en el tiempo si deseamos responder estas preguntas de

investigacion de forma categorica.
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ANEXOS

Anexo A: Carta de aceptacion Comité de Bioética Universidad San
Francisco de Quito
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Anexo B: Cuestionario modificado ISAAC de factores de riesgo para
alergias y asma
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Anexo C: Formato unico de protocolo de tesis
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