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“No te preocupes por donde va a salir el Sol;

Preparate para disfrutarlo™
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RESUMEN:

Objetivo: El asma es una enfermedad que ha aumentado su
incidencia afectando principalmente los nifios, causando deterioro de
la calidad de vida y su desarrollo. EIl tratamiento esta basado en el
uso de esteroides inhalados, el cual genera una respuesta variable en
cada individuo. Buscamos determinar cual es la respuesta clinica en
nuestros pacientes y la asociacién de ésta con 20 variables que
incluyen factores ambientales, familiares o personales. Materiales y
métodos: Se realiz6 un estudio observacional de corte transversal.
Se evaluaron 93 pacientes de edades entre 6 y 15 afios, con
diagndstico de asma leve o moderada persistente, que reciben
tratamiento con beclometasona por 4 semanas y que asisten a control
en la Clinica Infantil Colsubsidio entre agosto — octubre 2009. Se
analizaron los resultados mediante descripcién de la poblacion por
porcentaje y obtencion de OR con intervalo de confianza del 95%
para evaluacion de variables.

Resultados: De los 93 pacientes, con una media de 8.5+2.5 afios y
genero més frecuente el masculino (58.1%). Diagndstico inicial de
ALP 75.3% y AMP de 24.7%. No se controlaron el 69.9% de los
nifios. No encontramos diferencia estadisticamente significativa entre
los factores de riesgo y diferencia por géneros con la respuesta
clinica. Conclusiones: Los pacientes con ALP y AMP que reciben
tratamiento monoterdpico con Beclometasona, el 69.9% no se
controlan y es importante optimizar en todos los casos el
tratamiento hasta lograr su control. No hay evidencia significativa
en las variables estudiadas como factores modificadores de la
respuesta clinica.

Palabras clave: Asma persistente, Beclometasona, factores de

riesgo.
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ABSTRACT:

Objective: Asthma is a chronic inflammatory disorder of the airways;
the prevalence has been increase in the past few years, affecting
mostly children, causing detriment on their quality life and
development. Treatments are based on steroids inhaled treatments,
wish generate variable response in each individual. We want to
determinate which is the clinical response in our patients and the
relation between this and 20 variables, including environmental
factors, family or personal aspects. Materials and methods:
Observational study of transversal cut. 93 patients was evaluated
between 6 and 15 years old, whit mild persistent or moderate
persistent asthma diagnostic, who recipe Beclomethasone treatment
for 4 weeks, after that, they assist to control in Clinica Infantil
Colsubsidio between august and October 2009, results was analyze
using description of population by percentage and obtain of OR with
an interval of certain of 95% for variables evaluation. Results: base in
93 patients, with a media of 8.5+2.5 years and more frequent genus
male (58.1%). Initial diagnostic: mild asthma 75.3% and moderate
asthma of 24.7%. did not control in 69.9% of the children, no
significant statistic difference between the risk factors and gender
difference whit clinical answer. Conclusions: Patients whit mild
asthma and moderate asthma than received monotherapic
Beclomethasone treatment, present a 69.9% of no control of the
illness, been necessary optimize in all cases the treatment for finally
obtain control. There is not significant evidence in the study variables
as factors than modify the clinical answer.

Key Words: Asthma, Beclomethasone, risk factors

RESPUESTA CLINICA CON EL USO DE BECLOMETASONA INHALADA DURANTE MINIMO 4 SEMANAS Y FACTORES AMBIENTALES, FAMILIARES Y
PERSONALES ASOCIADOS, EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE ASMA, ENTRE 6 Y 15 ANOS.

VICTORIA E. KECAN C. MD
- _____________________________________________________________________________]

Pagina 10



1. INTRODUCCION

El asma bronquial es una enfermedad que ha aumentado notoriamente su incidencia
Ilegando entre un 10 y un 30% de la poblacion mundial, siendo esta una de las principales
enfermedades causantes de deterioro de la calidad de vida, disminucion de la actividad fisica
diaria en todas las edades 2. En el grupo pediatrico, esta lleva a una pérdida importante de
actividades escolares, disminucion en el rendimiento académico y limitacion para el deporte;

en los padres causa de ausentismo laboral®.

Conociendo la fisiopatologia de la enfermedad se ha logrado desarrollar diferentes tipos de
medicacion en las cuales su mecanismo de accién busca disminuir los sintomas asociados a
la broncoobstruccion frecuente, secundario al proceso inflamatorio de las vias aéreas y asi
disminuir la sintomatologia asociada a la enfermedad. Dentro de este grupo de
medicamentos de control se considera como la piedra angular el uso de glucocorticoides

inhalados *°

por tiempo prolongado, estos estan encargados de mantener la respuesta
inflamatoria localizada en la via aérea controlada ante la presencia de diferentes alérgenos y
exposiciones, logrando asi la meta de disminuir los sintomas diurnos y nocturnos y la

frecuencia de las crisis.®

El problema en la practica clinica inicia cuando debemos escoger cual de todos los
diferentes medicamentos de control es el méas efectivo, que cumpla las metas propuestas de
tratamiento, costo-efectivo y con menor tasa de efectos adversos ° y cual de todos ellos es el
gue debemos utilizar en paciente pediatrico. Teniendo en cuenta que nos encontramos en un
pais el cual no posee suficientes recursos para poder ofrecer en iguales condiciones a todos
los pacientes las mejores posibilidades de tratamiento, hemos utilizado como medicamento

de eleccién en el inicio del tratamiento la beclometasona inhalada.

Nuestra investigacion se basa en el uso de este corticosteroide, de primera linea
(beclometasona dipropionato) en dosis medias segun el tipo de asma. A los pacientes que
reciben este tratamiento durante minimo 4 semanas se les realizo una evaluacion general y
se clasifico segun el control de la enfermedad. Buscamos los posibles factores asociados de
riesgo y los factores protectores® tipo familiar, personal o ambiental que pueden llegar a
modificar la respuesta del tratamiento y asi determinar que paciente es candidato para el uso
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de este o de otro medicamento para lograr el control de sintomas a largo plazo'® utilizando
medicamentos de segunda linea o conjugados para obtener resultados clinicos'! lo mas

pronto posible y asi la mejoria de los sintomas y recuperacion temprana.
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2. JUSTIFICACION

Las enfermedades alérgicas son una causa importante de morbilidad infantil a escala
mundial, existe una alta incidencia de asma que cada dia va en aumento *, conllevando a una
alteracion de la actividad diaria de estos nifios. Se considera que esta no deberia ser un
motivo por el cual un nifio no pueda participar de eventos como los deportivos a causa de su

limitacion fisica y ausentismo escolar por episodios broncoobstructivos asociados.

Dentro de la basqueda en la literatura se ha evidenciando que el asma es una enfermedad la
cual tiene la posibilidad de ser controlada por medio de diferente modalidades de

tratamiento, llevando al nifio a una vida “normal” *?

, en la cual no tiene limitaciones para la
realizacion de actividades de su gusto. La primera eleccidén que tenemos los médicos para
el control del asma se encuentran los corticoides inhalados que nos genera un control de la
inflamacion bronquial *.  En el mundo se ha llegado a un gran avance en la produccién de
nuevos de estos medicamentos '°, siendo estos cada vez con mejor biodisponibilidad, que
requieren menores dosis 0 en una sola aplicacion y especialmente con mayor potencia y

menor efectos adversos 13.

En nuestro medio, con la poblacion general que no posee mucha riqueza econémica y que
dependen del servicio de salud para la obtencién de los medicamentos, nos vemos limitados
al uso del corticoide inhalado, beclometasona dipropionato, que es el Unico corticoide
inhalado que se encuentra dentro de los medicamentos del POS, este, se encuentra entre el
grupo de los corticoides menos potentes y que requieren un uso mas frecuentes siendo
necesario el uso de varias aplicaciones al dia *, generando una menor adherencia al
tratamiento por parte de los pacientes. Igualmente, los corticoides inhalados tienen una
accion variable en cada uno de los pacientes, esto dependiendo de la sensibilidad individual

a este medicamento *°.

Se evalud la situacion actual en nuestro medio sobre la respuesta clinica de los nifios
asmaticos que reciben tratamiento con Beclometasona inhalada, se realizé una busqueda de
la literatura médica al respecto. En la bdsqueda realizada por el equipo investigador de éste
estudio, no se encontro la existencia de un estudio de similares caracteristicas y que pueda

describir la respuesta al uso del medicamento en nuestro medio, por lo cual se justificé que
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al conocer bien a nuestros pacientes y como responden al tratamiento instaurado, podemos
plantearnos deferentes opciones de tratamiento para lograr un mejor control de la
enfermedad, en un tiempo corto y sin exponer a nuestros pacientes a efectos secundarios no

deseados por exposicion prolongada o a altas dosis del corticoide inhalado.

Este estudio llevo a una mejor comprension y caracterizacion de la respuesta terapéutica del
uso de Beclometasona inhalada en asma persistente en los nifios de nuestra poblacion. Dada
la escasa informacion clara en la literatura médica mundial al respecto, buscando establecer
la variabilidad de la respuesta terapéutica en nuestro medio, con el fin de orientar futuras
intervenciones y constituirse en marco de referencia para disefiar una opcidn terapéutica que

cumpla las necesidades de nuestra poblacion.

En el mundo se han realizado maultiples estudios comparando los diferentes corticoides
inhalados, demostrando su potencia, efecto y seguridad®. En nuestro medio, no tenemos un
estudio en el cual, evaluemos sobre nuestra poblacién la cual tiene una caracteristica
genética especifica que pueden variar la respuesta terapéutica, y en especial evaluar el uso

del corticoide mas utilizado en nuestro medio la Beclometasona.

Por estas razones, a través de la Clinica de asma en la Clinica Infantil Colsubsidio, siendo
esta una institucion dedicada exclusivamente a la salud de los nifios, identificaremos en
nuestra poblacién de nifios asmaticos leves y moderados persistentes como ha sido la
respuesta clinica a la Beclometasona inhalada, y buscar en aquellos que no se lograron
controlar, posibles factores de riesgo perpetuantes de la enfermedad y asi, evitar el uso
innecesario de esta medicacion en aquellos que por su base genética y/o factores de riesgo
pre-disponentes de la enfermedad no se verian beneficiados con este medicamento e iniciar

con otra linea de tratamiento para lograr un control rapido de la enfermedad.
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3. PROBLEMA DE INVESTIGACION

Siendo el asma una enfermedad con una alta incidencia * y que en la actualidad va en
aumento por los cambios ambientales que estdn generado mayor presentacion de reactividad
bronquial de toda la poblacién, lo que conlleva a perdida en la calidad de vida dada por
limitacién en las actividades fisicas, trastornos del suefio y ausentismo escolar. El
tratamiento de control estd ampliamente conocido y aceptado en todo el mundo, utilizando
las guias clinicas que han sido basadas en la evidencia existente. En el caso de la poblacion
de nuestro interés como es el grupo pediatrico es de esencial importancia tener un adecuado
manejo de medicamentos para evitar en todo momento poner en riesgo al paciente por los
efectos adversos que generen cualquier tipo de alteracion en el desarrollo normal y en lo
posible lograr una reversion rapida de los sintomas para llevarlos una mejor calidad de vida

y de esta manera que tengan un desarrollo fisico, mental y social adecuado para sus edad *.

El medicamento de eleccién y de primera linea en el grupo clasificado como asma
persistente son los glucocorticoides inhalados *; este grupo de medicamentos puede ser
utilizado como monoterapia para el control total de los sintomas o asociarlo a otro tipo de
mediacion hasta lograr el control deseado. Dentro de la literatura se ha demostrado los
beneficios de su uso en todos los grupos de poblaciones y como se obtienen diferentes
respuestas segun el tipo de medicamento y sus efectos adversos también varian segun dosis

y tiempo de exposicion °.

Es para nosotros importante reconocer que nuestra actividad profesional se ve limitada en la
mayoria de los casos, a escoger los medicamentos de estan cubiertos por el POS, no siendo
estos probablemente los de mejor eficacia para el manejo de mantenimiento del asma. Y
teniendo como Unica opcion en la eleccion de corticoide inhalado la beclometasona
dipropionato el cual no es tan potente y requiere uso de dosis mas altas para lograr el mismo
beneficio que se obtendria con otros medicamentos de mayor costo y que no estan cubiertos

por nuestra proteccion social.

Nuestra mision es darle un adecuado uso a los medicamentos y pese a su costo elegir cual es
el més indicado individualizando cada uno de los casos de nuestros pacientes. Identificando

cual podria ser la respuesta farmacoldgica y efectos adversos del medicamento elegido.

RESPUESTA CLINICA CON EL USO DE BECLOMETASONA INHALADA DURANTE MINIMO 4 SEMANAS Y FACTORES AMBIENTALES, FAMILIARES Y
PERSONALES ASOCIADOS, EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE ASMA, ENTRE 6 Y 15 ANOS.
VICTORIA E. KECAN C. MD

Pagina 15



La finalidad de nuestro estudio es conocer adecuadamente a nuestros pacientes, evaluando la
respuesta clinica al tratamiento que estamos utilizando como primera eleccion. Al identificar
aquellos pacientes los cuales no logren un control adecuado de la enfermedad, buscar
posibles causas que expliquen este fendmeno, las cuales incluyen identificar el buen eso del
medicamento, posibles factores genéticos, personales o ambientales. Al identificar a este
grupo de pacientes, podemos generar un plan de accion para ellos y nuevos pacientes los
cuales basandolos en sus caracteristicas podemos clasificarlos como probables no
respondedores e iniciar una estrategia de manejo de segunda linea, donde en conjunto con
otros medicamentos o con corticoides de segunda linea podamos disminuir el tiempo de no
control de la enfermedad y exponerlos a menor tiempo y dosis de los corticoides inhalados

disminuyendo a su vez riesgo de efectos adversos.

3.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Como es la respuesta clinica de los pacientes entre 6 y 15 afios con asma persistente leve o
moderada en tratamiento monoterapico con beclometasona que se encuentran en
seguimiento en la Clinica Infantil Colsubsidio y que factores ambientales, genéticos y

personales se encuentran asociados a esta respuesta?.
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4. MARCO TEORICO

4.1 MAPA DE BUSQUEDA

Para poder acercarnos al problema de investigacion se realizé una busqueda de la literatura

médica al respecto, de la siguiente forma:

e Literatura publicada
e Medline
e Lilacs

e Cochrane Systematic Reviews

e Bibliotecas Universidad del Rosario
e Escuela Ciencias de la Salud
e Antonio Rocha Alvira

e Palacio de San Francisco

e Biblioteca Fundaciéon Cardio Infantil.

Los términos Medical Subject Headings utilizados en la basqueda fueron:

"Beclometasone"[MeSH] AND "asthma"[Subheading] AND "children" [MeSH] (para las
bases de datos con buscador en ingles) y Beclometasona inhalada, asma y prondstico (para
las bases de datos con buscador en espafiol) manejando en la busqueda los siguientes

limites: All Child: 0-18 years, 5 Years, Clinical Trial, Humans, any languaje.

Asi mismo se utilizd la base de datos del grupo de bibliotecas de la Universidad Colegio

Mayor de Nuestra Sefiora del Rosario y Fundacién Cardio Infantil.

4.2 EPIDEMIOLOGIA:

El asma en una enfermedad crénica la cual ha presentado un importante aumento en su

incidencia en los ultimos afios llegando hasta 300 millones de personas, con una prevalencia
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entre 10% y 38% de la poblacién mundial con aproximadamente 10,4% en la colombiana *
17 De acuerdo con los datos del Centro Estadistico de Salud Nacional de US, la prevalencia
del asma en pediatria ha tenido un aumento en promedio de 4,3% por afio entre 1980 —
1996.3* Presenta una importante morbi-mortalidad presentando segln la organizacién
mundial de la salud cerca de 250.000 muertes por afio secundaria a episodios asmaticos
severos, en Colombia cerca de 5 por cada 100.000 asméticos. Al igual que aumenta el
ausentismo a clases y disminucion de la calidad de vida *°. La tendencia de persistir en la
adultez esta fuertemente correlacionada con la severidad durante la infancia. En el estudio de
Melbourne Epidemiological Study of Childhood Asthma, mostré que los individuos que
presentaron asma intermitente durante la infancia, tendrian una funcion pulmonar normal
durante en la vida adulta.*> Pero en los casos de Asma persistente durante la infancia
evidenciaron disminucién de la funcién pulmonar y continuacion de la sintomatologia en

edades mayores, encontrando hasta un 11% de persistencia en la vida adulta.*®
4.3 DEFINICION.

Se define como episodios de obstruccion de la via aérea caracterizada por limitacion en la
espiracion del aire producido la inflamacién cronica de la via aérea por hiperreactividad
bronquial que lleva a episodios de sibilancias, dificultad respiratoria y tos. Estos episodios

son reversibles, se autolimita espontaneamente o con tratamiento médico .
4.4 FISIOPATOLOGIA:

El asma se considera un proceso inflamatorio bronquial donde se involucran células
inflamatorias y varios mediadores humorales. Este tipo de inflamacion estd fuertemente
asociado a hiperreactividad bronquial causante de la sintomatologia. Y es importante
recordar que ésta inflamacion persiste permanentemente pese a que los sintomas son
episddicos. Igualmente esta inflamacion incluye todo el tracto respiratorio, incluyendo el
tracto respiratorio alto con la nariz y siendo méas pronunciado en los bronquios de tamafio

intermedio 1%,

Entre las células inflamatorias involucradas se encuentran mastocitos activados quienes

liberan mediadores broncoobstructivos como histamina y prostaglandinas, estas células son
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activadas por alérgenos con alta afinidad a los receptores de IgE. Aumenta el nimero y
actividad de los eosindfilos quienes liberan proteinas que causan dafio a las células
epiteliales, se encargan de liberar factor de crecimiento y de la remodelacién de la via aérea.
Y aumenta el nimero de receptores para células T (natural Killer y linfocitos T helper2 las

cuales liberan multiples mediadores entre los cuales se encuentra IL-4, IL-5, IL-9 y IL-13).

Ademaés de la respuesta inflamatoria también juega un papel importante la remodelacion de
la via aérea la cual estd relacionada con la severidad y puede convertirse en un
adelgazamiento irreversible de las vias aéreas. Estos cambios representan la reparacion en

respuesta a estado inflamatorio crénico.

Los principales cambios se presentan como fibrosis subepitelial como resultado del deposito
de fibras de colageno y proteoglicano debajo de la membrana basal. ElI musculo liso
aumenta tanto por hiperplasia como por hipertrofia contribuyendo al engrosamiento de la
pared. Hipersecrecion mucosa resulta por aumento en el nimero de células secretoras en el

epitelio aumentando el tamafio de las glandulas submucosas.

Hiperreactividad bronquial es una caracteristica anormal de la funcion en el asma.
Generando un adelgazamiento de la aérea como resultado a estimulos. Produciendo
limitacidn variable al flujo del aire y sintomas intermitentes. Esta ligada tanto a la respuesta
inflamatoria como a la remodelacion de la via aérea. [Este mecanismo aun no esta
completamente entendido, pero se evidencia una excesiva contraccion del la musculatura

lisa, engrosamiento de la pared por edema y cambios estructurales.

4.5 FACTORES DE RIESGO:

Los Factores de riesgo son las caracteristicas que tiene una persona que aumentan la
probabilidad de que contraiga una enfermedad especifica o una afeccion asociada con una
enfermedad. Los factores de riesgo en asma se dividen en dos tipos, aquellos que producen
asma como tal y otros que pueden desencadenar las crisis asmaticas; algunos pueden tener

las dos caracteristicas *°.
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El principal factor predisponente es la base genética y en segundo lugar se encuentran los
factores ambientales; que interactdan unos con otros de una forma compleja y aun poco

comprendida.

En el area genética en los ultimos tiempos se han identificado diferentes regiones
cromosémicas con multiples genes que estan involucrados en esta enfermedad 2>#. Se han
enfocado en identificar los genes que podrian desencadenar los eventos fisiopatologicos del
asma entre los cuales se encuentra la produccion de IgE especifico relacionado con la atopia,
encontrados principalmente en cromosoma 5q, genes que desencadenan hiperreactividad
bronquial, la generacion de mediadores inflamatorios como citoquinas. Pero aun no se ha
logrado identificar una clara relacién entre estos genes, su presentacion, respuesta clinica y
severidad de la enfermedad 2. Igualmente se han identificado diferentes genes que estan
involucrados en la respuesta terapéutica como son los genes de los receptores beta dos, de
glucocorticoides y de luecotrienos que tienen una gran importancia en la respuesta al

tratamiento.

La obesidad que ha aumentado su incidencia en el mundo, también esta relacionada con el

aumento de episodios asmaticos facilitado por mediadores inflamatorios %%,

Los nifios de sexo masculino tienen mayor riesgo que el grupo de las nifias, con el paso del
tiempo se invierte la relacion siendo mayor el grupo de mujeres en el grupo de adolescentes

y adultos .

Entre los principales factores de riesgo ambientales se encuentra la contaminacién

domiciliaria como es el polvo, perro o gato y la contaminacién ambiental 2>%¢,

El Tabaquismo genera deterioro de la funcion pulmonar y mayor riesgo de presentar asma

severa, con disminucion de la respuesta a tratamiento médico 2’.

Las infecciones virales por virus sincitial respiratorio e influenza predisponen a presentar en

aproximadamente el 40% de los pacientes a episodios sibilantes y asma en nifios mayores .
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En la dieta se encontré mayor relacion del consumo temprano de leche de vaca o soya con
alergias que en los nifios alimentados con lactancia materna. Al igual que el poco consumo

de sustancias antioxidantes.

4.6 DIAGNOSTICO:

Diagnostico clinico: sintomas repetitivos de tos, sibilancias y dificultad respiratoria. Estos
sintomas se presentan después de la exposicion incidental a alérgenos, cambios de
temperatura. También es de ayuda diagnostica los antecedentes personales o familiares de
asma o enfermedad atopica. El patron de aumento de sintomas de rinitis alérgica y asma
intermitente con periodos asintomaticos al igual que determinar factores precipitantes como
algunos irritantes, cigarrillo, ejercicio, que se empeore en la noche y que responda

adecuadamente al tratamiento nos da un alto indice de sospecha diagnostica.

En algunos casos, los episodios broncoobstructivos se presentan Unicamente asociados con
el ejercicio, presentandose unos minutos después de terminar la actividad fisica, en estos
casos hay una buena respuesta a medicamentos broncodilatadores de accion rapida (betados)

antes y después del ejercicio. También es un fuerte criterio para diagnostico de asma.

Al examen fisico, puede ser normal en la mayoria de los nifios durante los periodos
intercrisis, o evidenciar a la auscultacion sibilancias espontaneas o con la espiracion forzada,

que se presentan por alteracion en el flujo de aire.

En los casos de exacerbacion de los sintomas, se evidenciara diferentes signos de dificultad
respiratoria dependiendo de la severidad del cuadro como son cianosis, retracciones

intercostales, uso de musculos accesorios, taquipnea, taquicardia y dificultad para hablar.

4.6.1 Test diagnostico y monitorizacion:

El diagndstico principal es clinico, aunque la medicion de la funciéon pulmonar y la
confirmacion de la reversibilidad de las anormalidades funcionales nos confirman
diagnostico. El estudio de la funcion pulmonar nos evalla la severidad de la limitacion,

reversibilidad y variabilidad en el flujo pulmonar. Los principales medios de medicion para
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nifios mayores 5 afios y adultos son la espirometria donde se evalla el volumen espiratorio
forzado en 1 segundo (FEV1) y la capacidad vital (FVC). Otra medida en el pico flujo
espirado (PEF).

Los valores predictores de FEV1, FVC, y PEF estan estandarizado en estudios poblacionales

donde se encuentra variacion segun la edad, el peso y el sexo.

La espirometria es el estudio de eleccion, evalla cambios en el FEV1, donde se demuestra la
reversibilidad entendiéndose como el cambio en el flujo pulmonar, considerandose
significativo con un cambio >12% con uso de broncodilatadores inhalados o espontaneo

respecto al inicial.

El estudio del pico flujo, se realiza no Gnicamente para diagndstico, sino se puede usar como
seguimiento de pacientes. EI PEF puede estipular el grado de limitacion del flujo aéreo o la
limitacion y el aumento del atrapamiento de aire. No tiene una medicién estandarizada, se

evalla sobre el PEF maximo del propio paciente.

4.7 DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES:

Los diagnosticos diferenciales son aquellas enfermedades que tienen caracteristicas clinicas
similares sin embargo, la base fisiopatoldgica en diferente en cada caso y claro, el
tratamiento es diferente en cada uno de ellos, estos varian segln la edad del paciente, en los
niflos menores de 5 afios la presencia de episodios sibilantes no esta directamente

relacionado con Asma. Se pueden clasificar estos eventos como:

-Sibilancias transitoria temprana: Se presenta en los primeros 3 afios y se asocia con

prematurez y fumadores pasivos.

-Sibilancias persistentes de temprano inicio: se presenta como episodios recurrentes de
sibilancias asociados a episodios virales, sin evidencia de atopia personal ni familiar. Los
sintomas pueden persistir hasta los 12 afios. La causa mas frecuente de inicio es la infeccion
por Virus sincitial respiratorio en menores de 2 afios.
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-Asma o sibilancias de inicio tardio: inicia en la niflez, se mantiene durante toda la vida.

Generalmente asociado a atdpia.

Otras causas de episodios sibilantes recurrentes que se deben descartar: Rinosinusitis
cronica, Reflujo gastroesofagico (sintomatico asociado con la alimentacion), Infeccidn
respiratoria baja recurrente, Fibrosis quistica (sibilancias recurrentes y falla del crecimiento),
Displasia broncopulmonar, Tuberculosis, Malformaciones congénitas como traqueomalacia
0 broncomalacia (presentacion temprana postnatal), Disfuncion de las cuerdas vocales
(Estridor y disnea intermitente que pude exacerbarse con ejercicio), Aspiracion de cuerpo
extrafio (sintomas de aparicion subita, cambios en la entrada de aire y sibilancias durante el
examen), Sindrome de disquinesia ciliar (asociado a otitis media y sinusitis recurrentes),
Inmunodeficiencia y Cardiopatia congénita (falla cardiaca), desérdenes pulmonares
eosinofilicos que incluyen aspergilosis alérgica broncopulmonar (test cutaneo positivo para
Asperfillus fumigatus , elevacion sérica de IgE, infiltrados en radiografia de torax), ansiedad

causante de hiperventilacion (no sibilancias audibles).

Un método para confirmar diagnostico en los nifios menores de 5 afios en los cuales no es
posible realizar espirometria o pico flujo es una prueba diagndstica con broncodilatadores de
accion corta y corticoesteroides inhalados; si se presenta mejoria de los sintomas durante su

uso y deterioro de los mismos con la suspension soporta el diagnostico de Asma.

En los nifios mayores y los adultos, es mas facil realizar diferentes métodos diagnosticos,
igualmente se debe tener en cuenta como posible diagndstico diferencial: Sindrome de
hiperventilacion y panico, obstruccién de la via aérea con cuerpos extrafios, Disfuncion de
las cuerdas vocales, Enfermedad pulmonar obstructiva crénica, Enfermedad pulmonar

cronica no obstructiva (EPID), Sintomas no respiratorios.

4.8 CLASIFICACION:

El asma se clasifica segun la severidad ésta incluye los sintomas clinicos y la respuesta a
tratamiento médico. Por lo cual se debe realizar una clasificacion inicial y luego clasificar
segun la respuesta al tratamiento para lograr control de la sintomatologia y enfocar

adecuadamente este.
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Clasificacion clinica de Asma previo a tratamiento
4.8.1. Asma Intermitente

- Sintomas menores de 1 vez a la semana

- Exacerbaciones cortas

- Sintomas nocturnos no mayores de 2 veces al mes
 FEV1 o0 PEF >80%

+ PEF o FEV1 variabilidad < 20%

4.8.2. Asma Leve persistente

- Sintomas mas de 1 vez a la semana pero menor de diario
- Exacerbaciones pueden afectar actividad o suefio
- Sintomas nocturnos mas de 2 veces al mes

« FEV1 o0 PEF >80%

* PEF 0 FEV1 variabilidad < 20 — 30%

4.8.3. Asma Moderada persistente

- Sintomas diarios

- Exacerbaciones pueden afectar actividad o suefio
- Sintomas nocturnos mas de una vez a la semana

- Uso diario de broncodilatadores betados de accion rapida diario
« FEV1 o PEF 60-80%

+ PEF o FEV1 variabilidad > 30%

4.8.4. Asma Severa persistente

- Sintomas diarios

- Exacerbaciones frecuentes

- Sintomas nocturnos frecuentes

- Limitacion en las actividades fisicas

 FEV1 o PEF <60%

* PEF 0 FEV1 variabilidad > 30%

4.9 CONTROL DEL ASMA:

Se considera como la mejoria de las manifestaciones clinicas, de los marcadores

paraclinicos, de la inflamacion y hallazgos fisiopatoldgicos de la enfermedad.
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El manejo efectivo del asma requiere el desarrollo de un tratamiento individualizado
planeado para la minimizacion de sintomas utilizando lo menos posible los agonistas beta
dos para mejoria répida, prevenir limitacion en el trabajo y otras actividades fisicas,

previniendo las crisis y la necesidad de tratamiento intrahospitalario.

Existe la evidencia que el control de la inflamacion de la via aérea disminuye los sintomas
clinicos. Lograndose un control con por tiempos prolongados con el uso adecuado de la

medicacion y control factores ambientales.

49.1 Clasificacion de control:

4.9.1.1 Controlado: sin sintomas diarios, no limitacion en las actividades, no sintomas
nocturnos. No requiere medicacion de rescate 0 menor de 2 veces a la semana. PEF o FEV1
normal. No exacerbaciones.

4.9.1.2 Parcialmente controlado: Sintomas diurnos mas de 2 veces a la semana, algin grado
de limitacion, algunos sintomas nocturnos, requiere uso de medicacion 2 0 mas veces a la
semana. PEF o FEV1 menor del 80% o del superior personal. Exacerbaciones minimo 1 vez
al afo.

4.9.1.3 No controlada: exacerbaciones semanales. Mas de 3 veces a la semana de sintomas

nocturnos, diurnos y sintomas con limitacion de actividades.

Para la identificacion del control del asma se ha creado el test del control para el asma que
es una guia para identificar en un tiempo determinado los sintomas, el uso de medicamentos
de rescate y el impacto del asma en actividades diarias. Este le permite al paciente generar
una autoevaluacion de como se ha sentido en un lapso de tiempo y asi poder comprender y

buscar un control 6ptimo de los sintomas adhiriéndose mejor a tratamiento instaurado.

4.10 TRATAMIENTO:

La meta del tratamiento, es normalizar la funciéon pulmonar, reducir los sintomas diurnos y
nocturnos, prevenir las exacerbaciones, minimizar el uso de medicamentos de corta accion

como el salbutamol y limitar los efectos adversos de la medicacion.
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El manejo integral estd compuesto por 4 factores: 1. Seguimiento y monitoreo, 2. Control de
los factores que contribuyen a la severidad del asma, 3. Educacion a la familia y al paciente,

y 4. Tratamiento farmacologico.
La ruta de administracion preferida en los nifios de todas las edades es la inhalada (con
camara espaciadora) sobre el uso de micronebulizaciones por mayor efecto en depdsito

pulmonar, disminucion de efectos adversos y menor costo.

4.10.1 Medicacion de control:

Nivel de control Accidn de tratamiento

Controlado Mantenimiento y blsqueda del mas bajo
paso de control

Parcialmente controlado Considerar incrementar hasta obtener
control =

Sin control Subir hasta controlado —_

Exacerbacion Tratar como exacerbacién

T — T

I O N I

Educacidn del Asma— Control ambiental

Si se necesita B, de accion rapida

Selecciones uno Seleccione uno Adicioneuno o mas Adicione uno o ambos

Bajas dosis de Bajas dosis mas B, de Medias o altas dosis mas  Corticoides orales

corticoide inhalada accion prolongada B, de accion prolongada

Modificador de Medias o altas dosis de Modificadores de Tratamiento anti IgE
Opciones de control leucotrienos corticoide leucotrienos

Bajas dosis de corticoide  teofilina
con modificador de
leucotrienos

Bajas dosis de corticoide
mas teofilina

Los medicamentos de control utilizado en los nifios, se modifican segun el grado de control
de la enfermedad, aumentando o disminuyendo para evitar efectos no deseados de el uso
prolongado y dosis altas de los medicamentos, estos incluyen glucocorticoides inhalados y
orales, moduladores de leucotrienos, beta dos agonista de larga duracion inhalado u oral, y

teofilina.
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4.10.1.1 Glucocorticoides inhalados:

Es la terapia con mayor efectividad en el control del asma. Se considera la piedra angular del
tratamiento del asma crénica moderna. Su uso permanente controla los sintomas del asma,
el numero de hospitalizaciones, mejora la calidad de vida, disminuye frecuencia y severidad
de las exacerbaciones, mejora de la funcion pulmonar e hiperreactividad bronquial. La
Beclometasona dipropionato fue introducida en 1972, en el meta analisis de Adams NP?’
realizado en nifios >5 afios (n=744) encontré que la beclometasona era superior que el
placebo respecto a los sintomas, al FEV; y a la frecuencia de las exacerbaciones cuando se
utiliza minimo 4 semanas®®. La beclometasona presenta curvas planas de la respuesta
sintomética con dosis altas?®. Basado en otro estudio® pediatrico (n177 edades 6 — 16 afios)
compararon dosis 400mcg/d vs 800 mcg/d, encontrando beneficio leve en mejoria del FEV1,
pero no es clinicamente significativo, porque no presentd beneficios adicionales a los

sintomas o tasa de exacerbaciones. No evidencio diferencia entre las dosis.

El control de los sintomas se evidencia rapidamente entre la primera y segunda semana de
tratamiento, dando una respuesta clinica completa al completar 4 semanas?®, aunque algunos
requieren uso de dosis mas altas para lograr respuesta. Cuando el glucocorticoide es

suspendido presentan deterioro progresivo en semanas a meses.

La dosis utilizada depende del tipo de glucocorticoide a utilizar, y varia segun la severidad

de los sintomas.

Tabla 1. Dosis corticoides inhalados

Medicamento Bajas dosis diarias | Mediana dosis dia Altas dosis dia
Beclometasona 100-200 >200-400 >400
Budesonida 100-200 >200-400 >400
Ciclesonida 80-160 >160-320 >320
Fluticasona 100-200 >200-500 >500
Fluroato Mometasona 100-200 >200-400 >400

Efectos adversos: en la gran mayoria de padres existe el temor de uso prolongado y
persistente de corticoides inhalados que alteren el crecimiento normal, en multiples estudios
se evidencia que este puede retrasar el desarrollo 6seo (beclometasona dosis 400mcg/d
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diario por 7 — 12 meses disminuye el crecimiento lineal 1,54cm por afio)®* y prolongar la
etapa prepuberal. El crecimiento es rapidamente alcanzado con uso de dosis bajas®, no
alterando la estatura final.

No se ha evidenciado alteraciones en la densidad 6sea con el uso de corticoides hasta 5 afios
de seguimiento, no aumentando el riesgo de fracturas.

Crisis adrenal no se ha documentado con el uso de dosis usuales de corticoides (budesonida
200mcg), aunque aumenta el riesgo con uso prolongado de dosis altas.

No se ha asociado con aparicion de cataratas en nifios.

A nivel del sistema nervioso central se ha reportado casos ocasionales de comportamiento
hiperactivo, agresividad, insomnio y trastorno de la concentracion.

En la cavidad oral se encuentra un ligero incremento de candidiasis oral, la cual se
disminuye su frecuencia de aparicidn con el uso del espaciador y enjuague oral posterior a la

aplicacion del medicamento. No aumenta las caries.

4.10.1.2 Modificadores de leucotrienos:

Genera mejoria sintomatica, independiente de la severidad de los sintomas. Disminuye la
frecuencia de sintomas asociados con broncoobstruccion por el ejercicio. Reduce frecuencia
y severidad de las exacerbaciones. En los nifios menores de 5 afios disminuye las
exacerbaciones asociadas a episodios virales. En manejo con moterapia la respuesta es
menor para pacientes con asma moderada persistente™.

No se han identificados efectos adversos asociados.

4.10.1.3 Betados agonista de accion prolongada:

Es utilizada en nifios mayores de 5 afios con asma parcialmente controlada con utilizacion de
dosis moderadas de corticoides inhalado. O como una dosis Unica previa a realizacion de
gjercicio. No se debe usar como monoterapia.

Su uso genera una mejoria significativa de parametros paraclinicos como el pico flujo, pero

no disminuye la frecuencia de exacerbaciones
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4.10.1.4 Inmunoterapia:
Terapia en la cual se realiza una desensibilizacion sublingual o subcutanea, esta disponible
para alérgenos comunes como el polvo casero o polen; aunque ésta terapia ha mostrado ser

efectiva en el tratamiento de la rinitis, aun es controversial en el manejo del asma.

4.11 SEGUIMIENTO:

Es importante realizar un seguimiento estricto con consultas frecuentes en las cuales se
evalla respuesta a medicacién, su uso adecuado y adherencia, igualmente evaluar los
cambios en los habitos de vida. Responder preguntas sobre la enfermedad, se curso clinico,

los medicamentos y su uso.

En la adherencia al uso de los medicamentos inhalados se han identificado varias causas de
su no utilizacion, entre ellas se encuentran causas asociadas con el medicamento como es la
necesidad de usar varias dosis o varios medicamentos al dia, efectos adversos y costo,
dificultad para la aplicacion con espaciadores o no obtencion del mismo. Las causas
independientes de la medicacion se encuentran blogueo por parte de los prestadores de
salud, miedos sobre efectos adversos, falta de informacién, no llevar un adecuado

seguimiento médico, creencias religiosas o subestimacion de los sintomas.

Igualmente se ha observado una mejor adherencia a los medicamentos con mejoria de los
sintomas y disminucion de hospitalizaciones cuando se ensefia tanto a los familiares como a
los nifios y adolescentes el manejo de su propia enfermedad, siendo ellos mismos quienes

lleven las riendas del tratamiento.
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5. OBJETIVOS

5.1 Generales:

5.1.1 Identificar la frecuencia de pacientes no controlados con el uso de beclometasona
inhalada durante minimo 4 semanas y que factores ambientales, familiares y personales

estan asociados.

5.2 Especificos:

5.2.1 Establecer la probabilidad de no respuesta clinica de pacientes con el uso de
beclometasona inhalada durante minimo 4 semanas.

5.2.2 Identificar los factores asociados de riesgo o protectores personales de la respuesta
clinica en los pacientes que reciben tratamiento para persistencia de sintomas intercrisis.

5.2.3 Determinar factores perpetuanes ambientales asociados a la no respuesta clinica.
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6. HIPOTESIS

Hipdtesis nula (Ho): no existe relacion entre la respuesta clinica a tratamiento con
Beclometasona inhalada y factores ambientales o familiares en pacientes con asma leve y
moderada persistente de 6 a 15 afios.

Hipdtesis alterna (Ha): Existe una baja respuesta clinica al tratamiento con
Beclometasona inhalada durante minimo 4 semanas, en pacientes con asma leve y
moderada persistente de 6 a 15 afios y que existe factores ambientales como exposicion
humo de cigarrillo, polvo o contaminacién ambiental, factores personales de atépia y
alergias especificas a alimentos y/o familiares de atOpia asociados, que explica la baja

respuesta.
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7. PROPOSITO

Conocer la respuesta clinica al manejo monoterdpico con beclometasona dipropionato
inhalada en aquellos pacientes que han recibido manejo durante 4 semanas continuas previo

a la valoracion.

Identificar en los pacientes caracteristicas personales, familiares, alérgica o por exposicion
ambiental que variarian la respuesta al tratamiento con beclometasona como monoterapia,
para reducir asi su exposicion y posibles efectos adversos por el uso de altas dosis en busca

de control clinico de la enfermedad.

La meta del tratamiento es lograr un control completo de los sintomas diurnos y nocturnos,
disminuir la frecuencia de las crisis y evitar los efectos adversos del uso prolongado del
medicamento, para de esta manera llevar a nuestro paciente a mantener una vida “normal”
en la cual no se vea limitado en sus actividades diarias y continuar un desarrollo psicomotor

adecuado.

El uso prolongado de corticoides se ha visto relacionado con varios efectos adversos que son
una de las principales causas de suspension del manejo y asi pobre control de la enfermedad.

Al disminuir la exposicion al farmaco podemos asegurar que el paciente va a tener un
adecuado desarrollo global y con la identificacion temprana de la no respuesta a la
beclometasona inhalada, es posible la utilizacion de otros medicamentos para control del
asma gue usados en dosis adecuadas tengan menores efectos secundarios y mejor respuesta

clinica.
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8. METODOLOGIA

8.1 TIPO DE ESTUDIO:
Observacional de corte transversal. Se establecidé la no respuesta a la beclometasona
dipropionato en los pacientes entre 6 y 15 afios entre agosto — octubre de 2009 y se

evaluaron sus factores asociados.

8.2 POBLACION DE REFERENCIA:
Nifios entre 6 y 15 afios con diagndstico clinico de asma persistente leve o moderada que
asistieron a la consulta externa de asma de la Clinica Infantil Colsubsidio en el periodo de

agosto - octubre de 2009.

8.3 MUESTRA:

El disefio de la muestra fue consecutivo o secuencial que cumplieron los criterios de
seleccidon del estudio, entre agosto a octubre de 2009. De 1080 pacientes que consultaron por
consulta externa en la clinica de asma de La Clinica Infantil Colsubsidio, cumplieron los
criterios 93 pacientes que recibieron manejo monoterapico con beclometasona inhalada

durante las Ultimas 4 semanas.

Este tamafio de muestra de 93 pacientes al evaluarse posteriormente, con una no respuesta

del 69.9%, quedo con una confiabilidad del 95% y un precision absoluta del 9%.

8.4 CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION:

8.4.1 Inclusion:

- Edad: Nifios entre 6 y 15 afios.

- Diagndstico de asma persistente leve y moderada no controlada definido segin la
Clasificacion en el Global Strategy For Asthma Management And Prevention, revised 2008
- Recibir tratamiento control con beclometasona inhalada durante minimo 4 semanas.

- Acceso a camara espaciadora para aplicacion de inhalador y a inhalador de beclometasona.
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8.4.2 Exclusion:
- Coinfeccion por gérmenes atipicos.
- Diagnostico de Asma leve intermitente 0 Asma severa persistente
- Uso de inhaladores combinados (betados + corticoide), glucocorticoides diferentes a
beclometasona o moduladores de leucotrienos.
- Enfermedades sibilantes de la infancia diferentes al asma
*  Rinosinusitis cronica
*  Reflujo gastroesofagico
* Infeccion respiratoria baja recurrente
*  Fibrosis quistica
*  Displasia Broncopulmonar
*  Tuberculosis
* Malformaciones congénitas
*  Aspiracion de cuerpo extrafio
*  Sindrome de disquinesia ciliar
*  Inmunodeficiencia
*  Cardiopatia congénita.

- No uso adecuado del inhalador en tiempo y método de aplicacion

8.5 RECLUTAMIENTO DE PACIENTES:

Se estudiaron 1080 pacientes que asistieron al control en la Clinica Infantil Colsubsidio en
manejo de asma cronica en el tiempo comprendido entre agosto — octubre de 2009, se
incluyeron aquellos que recibian manejo monoterapico con beclometasona inhalada,
cumplieron los criterios de seleccion. Todos pertenecientes en su seguridad social a
Famisanar con IPS Colsubsidio. Se informo a través de una carta explicativa a los padres
que se evalud la respuesta clinica al uso de la beclometasona y se interrogo sobre posibles
factores genéticos y ambientales que pudieran modificar la respuesta al tratamiento el cual
ya venian recibiendo los nifios. En aquellos pacientes que no utilizaban adecuadamente el
inhalador, se excluyeron del estudio y se explico el modo de aplicacion adecuado del

inhalador y uso de la inhalocamara.
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8.6 VARIABLES:

8.6.1 Variable de desenlace (o dependiente): Respuesta inadecuada al manejo con
beclometasona inhalada.
8.6.2 Variables independientes:
8.6.2.1Socio-demograficas: edad, sexo, noxas ambientales.
8.6.2.2 Patologicos: patologia prenatal, perinatal, presencia de enfermedades atopicas
asociadas. Antecedentes familiares de atopia.

8.6.2.3 Comorbilidades: estado nutricional.

Tabla 2. Variables

’ _ Definicion ; L Unidad de
Numero  Variable . Naturaleza Operacionalizacion L
operativa medicion
. . Cualitativa, B
1 Edad Afos de vida . Valor real: afios. Ninguna
Nominal
Género: o o
) Cualitativa, Codificacion Dummy
2 Sexo Masculino o _ _ Ninguna
) Nominal Hombre=M; Mujer=F
femenino
Antecedentes
personales: o
Antecedent o Rinitis SI:__ NO:__
Antecedente Cualitativa, . )
3 es ) Dermatitis SI:__ Ninguna
personal de Nominal
personales . NO:
atopia (rinitis,
dermatitis)
Antecedentes
familiares: Rinitis SI:__ NO:__
Antecedent Antecedente o Dermatitis SI:__
. . Cualitativa, )
4 es familiar de atopia ) NO:__ Ninguna
N . Nominal
familiares  (asma, dermatitis Asma Sl:__ NO:__
atdpica y rinitis
alérgica)
5 Alergenos Alergenos Cualitativa, Acaros SI:__ NO:__ Ninguna
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conocidos Nominal Mascotas SI:__

desencadenantes NO:__
de exacerbacion Frio SI.__ NO:__
Ejercicio SI:__ NO:_
Alimentos: SI:__
NO:__
Factor Cualitativa, )
6 Infecciones ) Viral: SI:__ No:__
desencadenante Nominal
Antetecede
ntes de Antecedente de o
- o . Cualitativa, )
7 crisis Crisis asmatica ) SI:__ NO:_ Ninguna
. Nominal
asmatica severa
severa
Obesidad: o
) Cualitativa, )
8 Obesidad IMC sobre ) SI:;__ NO:_ Ninguna
) Nominal
percentil 90
Factor de riesgo
ambiental: o
Ambientale L Cualitativa, )
9 Exposicion a ) Sl NO:__ Ninguna
S Nominal
humo de
cigarrillo

8.7 TECNICAS Y PROCEDIMIENTO PARA LA RECOLECCION DE
INFORMACION

Los pacientes que asistieron a control por consulta externa de asma, y que venian recibiendo
tratamiento monoterapico con beclometasona inhalada durante las Gltimas 4 semanas, se les
interrogd y evalud el uso adecuado del inhalador e inhalocamara a través de interrogatorio y
diligenciamiento del formato de evaluacion del adecuado uso del inhalador e inhalocamara.
A los que cumplieron los criterios de inclusion y no criterios de exclusion, se evaluaron y
clasificaron segln la severidad de sus sintomas en asma leve o0 moderada persistente segun
la clasificacion de GINA 2008. Posteriormente se realizd la evaluacion del control
sintomatico utilizando la prueba de control para el asma, que clasifico cada paciente en asma
controlada o no controlada segun el puntaje obtenido (>19 puntos es un paciente controlado)

y una evaluacién clinica completa por médico especialista. Se interrogaron los diferentes
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antecedentes personales, ambientales y familiares. Se diligenciaron los instrumentos de
recoleccion de datos, control del asma y uso de inhaladores, por parte del examinador, estos

fueron diligenciados manualmente, posteriormente sistematizados para su analisis.

8.8 INSTRUMENTOS UTILIZADOS:

Cuestionario factores de riesgo, ver anexo A.

Formato Control, ver anexo B.

Evaluacion Clinica Completa.

Guia control del asma, ver anexo C.

Evaluacion adecuado uso del inhalador e inhalocamara, ver anexo D.

Carta confidencialidad para padres, ver anexo E.

8.9 METODOS PARA EL CONTROL DE CALIDAD DE LOS DATOS

Se controld la calidad de la recoleccion de datos, a través de la revisién de las historias

clinicas para la confirmacion de datos.

Se verificaron los datos escritos por el paciente por medio de reinterrogacion y revision de la

historia clinica antigua.

Se verifico el texto escrito en el sistema de recoleccion de datos comparando la base de

datos escrita.

8.10 CONTROL DE SESGOS Y DE CALIDAD DE LOS DATOS.:

El sesgo de informacion relacionado con la medicion de las variables tomadas de la
realizacion de los cuestionarios, se controld con la individualizacién de la recoleccién de
datos por un investigador entrenado y de amplio conocimiento en el tema y categorizacion
de las variables. No se consider6 riesgo de informacion relacionado con el instrumento de
obtencion de datos pues la informacién recolectada fue obtenida directamente del cuidador

del paciente y corroborada con informacion hallada en la historia Clinica. Se controlaron
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sesgos de informacion relacionados con lo observado, corroborando la informacion de la
madre con historia clinica. No se encontraron sesgos de seleccion ya que no se realizd

clasificacion por grupos.

Las variables de confusion se controlaron midiendo las variables que de forma
independiente modificaron la respuesta clinica del tratamiento y se ajustaron en el andlisis

estadistico, en caso de asociaciones con los factores de estudio.
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9. PLAN DE ANALISIS

Al completar la recoleccion de los pacientes se realizé el siguiente analisis:
1. Analisis a priori: Identificacion de las variables y significancia clinica.
2. Procesamiento y limpieza de la informacion: evaluacion de informacién obtenida y
revision de la sistematizacion de la misma
3. Andlisis Exploratorio: primera revision de calidad. Valoracion general de resultados.
4. Andlisis Confirmatorio: Andlisis del total de los datos con obtencién de conclusiones

definitivas.

Las variables se analizaron por medio de estadisticas descriptivas y se presentaran como

porcentajes las variables nominales.

Para analizar la relacion entre la respuesta clinica y los factores de riesgo se utilizaran tablas

de contingencia.

Luego se encontrd el OR con intervalos de confianza 95% Yy significancia estadistica, por
medio de la utilizacion de pruebas de confiabilidad de Chi cuadrado. Las pruebas de

significancia se evaluaron a un nivel de significancia del 5% (p<0.05).

9.1 PROGRAMAS UTILIZADOS PARA ANALISIS DE DATOS.

Se utilizo el programa estadistico SPSS Version 15 y Microsoft office EXCEL.
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10. ASPECTOS ETICOS

Este estudio respetd las normas existentes internacionales y nacionales que son la
Declaracion de Helsinki, y las normas nacionales resolucion 8430 de 1983. EI estudio se
clasificd Sin Riesgo. En el cual se valoraron los factores asociados de riesgo y protectores
que varian la respuesta a un determinado manejo ya realizado. Basado en la evaluacion de
los cuestionarios. Por lo cual no se utiliz6 consentimiento informado escrito; sin embargo se
entregd a cada familia una carta haciendo un compromiso de confidencialidad de la
informacion obtenida; explicando al paciente y la familia todo el proceso y utilidad de

nuestro estudio.
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11. CRONOGRAMA Y PRESUPUESTO
11.1 CRONOGRAMA
Tabla 3. Cronograma de trabajo

| [ T 1 [
TAREA RESPONSABLES SEMESTRES
1 | 2 | 3 | 4 | 5 | 6 | 7
ALISTAMIENTO PARA LA
EJECUCION
Revisién Victoria Kecan

Bibliografica y
elaboracion de la
propuesta de
investigacion

.| Pre — proyecto

Victoria Kecan

3. | Preparacién de los

Victoria Kecan

Instrumentos Manuel Rodriguez
Camilo Paez
.| Reunién de Victoria Kecan
investigadores: Eduardo Estrada
Definicion de X | X [X]|X

aspectos logisticos

.| Reunién de
investigadores para
estandarizacion de

Victoria Kecan,
Eduardo Estrada,
Manuel Rodriguez

i X | X
procedimientos del
protocolo

.|Elaboracion de la | Victoria Kecan, X X

bases de datos

.| Presentacion del
protocolo final

Eduardo Estrada,
Manuel Rodriguez,
Camilo Paez

PROCESAMIENTO DE

DATOS, ANALISIS Y

RESULTADOS
.| Digitacion Victoria Kecan, X | X
Eduardo Estrada,
.| Analisis de datos Manu,el Roc_jriguez,
— Andrés Galindo,

. Ve'rlflca(:lon Camilo Péez,

g:alldad d_ella Claudia Londofio

informacion
.| Entrega del trabajo

Final X X
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11.2 PRESUPUESTO
11.2.1 Recursos econémicos:
- Personal: equipo de trabajo médico y de enfermeria de La Clinica Infantil Colsubsidio.
Sin costo adicional.
- Equipos: computador: $250.00000
- Transporte: $200.000 oo
- Material De apoyo: $500.000 oo
*  Material magnético y de informatica
* Fotocopias de encuestas
- Divulgacion de resultados: $ 500.00000
- Material no presupuestado: $ 300.000 oo
11.2.2 Contrapartidos:
- Inhalocdmara: Obtencién por padres por un costo unitario de $590000.
- Beclometasona inhalador unitario: EPS Famisanar. $12.00000
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12. RESULTADOS

12.1 CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS

En este estudio se evaluo la poblacién asistente a control por consulta externa de Asma en la
Clinica Infantil Colsubsidio en un periodo comprendido entre agosto — octubre de 2009, con

edades entre los 6 y 15 afios de edad.

El estudio evalu6 un total de 93 pacientes, los cuales habian recibido manejo con
beclometasona inhalada durante 4 semanas, se realizo descripcion de los pacientes segun la
respuesta clinica al tratamiento. Se encontrd que el 69.9% de los pacientes se clasificaron
como no controlado o parcialmente controlado y el 30.1% de los pacientes lograron un

control de los sintomas en periodo intercrisis. Ver Tabla 4.

Se encontrd una distribucion de los diagndsticos asma leve persistente y asma moderada

persistente de 75.3% y 24.7% respectivamente.

Tabla 4. Caracteristicas demogréficas de los pacientes valorados entre agosto y octubre
2009

n %
Género Masculino 54 58,1
(n=93) Femenino 39 | 41,9

Edad (Rango - Mediana) 6-15 8
) L Asma Leve Persistente 70 75,3

Diagnostico )
Asma Moderada Persistente | 23 24,7
Asma Controlada 28 30,1
Control

Asma No Controlada 65 69,9

12.1.1 Caracteristicas demograficas de los grupos

El grupo fue conformado por pacientes entre 6 a 15 afios, la mayoria de los pacientes se
encontro en el rango de 5 — 9 afios con una media de 8,5 +/- 2,5 afios. Los pacientes menos
frecuentes se encontraron en el grupo de adolescentes comprendidos en los mayores de 14
afos. Ver tabla 5.
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TABLA 5. Distribucién de las caracteristicas demograficas por rangos de edades.

Edad ’ Controlado !\Io Controlado
NUmero % NUmero %
5a9 15 53,5 44 69,8
10a 14 10 35,7 18 28,5
15a18 3 10,7 1 1,5

Se encontrd que de los 93 pacientes incluidos, 55 eran de género masculino y 38 de género
femenino, que representan al 58% y el 41% respectivamente. Los pacientes que controlaron
la enfermedad con el tratamiento instaurado se distribuyen 57,1% masculino y 42,8%
femenino; aquellos pacientes no controlados el 60% fueron de género masculino y el 40%
de género femenino. No se encontrd una diferencia significativa entre los géneros y la

respuesta al tratamiento con beclometasona inhalada como monoterapia. Ver Tabla n 6.

TABLA 6. Distribucion de las caracteristicas demografica por género.

GéNero , Controlado I\,Io Controlado
Numero % Numero %
Masculino 16 57,1 39 60
Femenino 12 42,8 26 40

12.2 EVALUACION DE VARIABLES

Se realiz6 comparacién de las 20 variables en busqueda de posibles factores modificadores
de la respuesta clinica al tratamiento, se compard los pacientes que lograron un control
adecuado vs. aquellos que solo lograron un control parcial o no se controlaron; ademas, se

realizd evaluacion de las distribuciones, ver tabla 7:
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Tabla 7. Caracterizacion de pacientes por grupos

VARIABLE ASMA CONTROLADO ASMA NO CONTROLADO
Sl % NO % Sl % NO %
1 | Antecedente personal de Rinitis 28 100,0 0 0,0 63 96,9 2 3,1
5 ﬁPé[e)ti:Cegente personal de Dermatitis 10 357 18 64.3 32 492 33 508
3 é?;ﬁ?sdjlgtr‘;:?;“”'ar materno. de 17 | 607 | 11 | 393 | 38 58,5 27 415
4 éntece?;e_ntz{gmiliar materno de 5 17,9 23 82,1 9 13,8 56 86,2
ermatitis Atdpica

. ﬁgrtﬁ;:edente familiar materno de 18 643 10 357 30 462 35 538
6 émﬁti:gflrét% ifg;mllar Paterno de 8 286 20 714 ” - 13 66.2

Antecedente familiar Paterno de 3 107 25 893 4 6.2 61 93.8
7 | Dermatitis Atopica ' ' ' '
g ﬁgrts;:edente familiar paterno de 4 143 24 857 18 277 47 723
9 | Alérgico al polvo 21 75,0 7 25,0 51 78,5 14 21,5
10 gA;fJg::‘;%:”'g)s mascotas (perro, 14 | 500 14 | 500 34 523 31 477
11 | Alérgico al frio 25 89,3 3 10,7 55 84,6 10 15,4
5 jsljgé%;nas asociados al ejercicio 0 1 393 17 607 21 323 m 677
13 | Alérgico a algtin alimento 0 0,0 28 | 1000 2 3.1 63 96,9

La causa de desencadenamiento de 9 321 19 67.9 30 46.2 35 538
14 | Ias Crisis ha sido por Virus ' ' ' '
15 ,:\er\w/t:rcaedente de crisis asmética 3 107 25 893 6 9.2 59 908

Exposicion a irritantes ambientales 9 32,1 19 67,9 15 23,1 50 76,9
16 | como Humo de cigarrillo

Exposicion a irritantes ambientales

como Calle No pavimentada cerca 4 14,3 24 85,7 8 12,3 57 87,7
17 | de la vivienda

Exposicidn a irritantes ambientales

como Fabricas cercanas a la 0 0,0 28 100,0 3 4,6 62 95,4
18 | vivienda
19 Expos|i_(|:i()n a(ljiréitantes ambientales 11 39’3 17 60,7 17 26,2 48 73,8

como Humeda
20 Tiene IMC S|0br3 Pdercentil 850 6 214 22 78,6 21 323 44 67,7

mayor, para la eda

12.2.1 GRUPO PACIENTES CONTROLADOS

Del total de 93 pacientes, el 26% (n=28) fueron clasificados dentro del grupo de pacientes
controlados, en ellos se encontr6 que el 57% (n=16) eran de género masculino y el 43%
(n=12) género femenino, encontrandose una relaciéon de 1:1,4 hombres a mujeres. El 7%
(n=2) se clasificaron inicialmente como asma moderada persistente mientras que el 93%
(n=26) de los pacientes controlados estaban clasificados de ingreso con diagndéstico de asma
moderada persistente.
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En la evaluacion de los factores modificadores de la respuesta clinica, se utilizaron 20
variables, en el caso de los pacientes controlados, las variables més frecuentes fueron en los
antecedentes personales presentacion de rinitis alérgica asociada en un 100% de la poblacién
(n=28); dentro de los factores ambientales, se encontré mayor frecuencia de sintomas
asociados al frio en un 89% (n=25) y al polvo 75% (n=28); y con menor frecuencia en el

medio familiar el asma materna 64% (n=18) y la rinitis alérgica materna 60% (n=17).

En sentido contrario, las variables que se presentar con menor frecuencia fueron alergia
conocida a alimentos con 0,0%, al igual que no se presenté en ningin caso exposicion a
contaminantes ambientales producidos por fabricas cercanas a la casa. Cabe resaltar que en
este grupo, se encontré que solo 10,2% de los pacientes han presentado crisis asmatica

severa que ha requerido manejo en unidad cuidado intensivo.

1222 GRUPO PACIENTES NO CONTROLADOS Y PARCIALMENTE
CONTROLADOS

Del total de 93 pacientes, el 69,8% (n=65) cumplieron con la caracteristica de paciente
parcialmente controlados o no controlado, en este grupo se encontrd que el 58% (n=38)
eran de género masculino y el 41% (n=27) género femenino, encontrandose en una relacién
1:1,4 hombres a mujeres. EIl 33% (n=22) se clasificaron inicialmente como asma moderada
persistente mientras que el 69% (n=45) de los pacientes controlados se clasificaron con

diagnostico de asma leve persistente.

En la evaluacion de los factores modificadores de la respuesta, se evaluaron las 20 variables,
en el caso de los pacientes parcialmente o no controlado, las variables mas frecuentes fueron
en los antecedentes personales presentacion de rinitis alérgica asociada en un 96,9% (n=63),
dentro de los factores ambientales, al igual que en el grupo de pacientes controlados, una
alta frecuencia de sintomas asociados al frio en un 84,6% (n=55) y al polvo 78,5% (n=51),
en este grupo también se encontro asociacion a exposicion alérgica a las mascotas en un

52,3% (n=32); y en el medio familiar la rinitis alérgica materna 60% (n=17).

En sentido contrario, las variables que menos frecuente se presentaron al igual que en el

grupo de control fueron alergia conocida a alimentos con 3,1% (n=2) y en el ambiente
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personal, el 6,2% (n=4) tienen antecedentes familiares de dermatitis atopica en la familia

paterna.
12.3 EVALUACION ESTADISTICA
12.3.1 EVALUACION VARIABLES

Se hizo un analisis bivariado utilizando chi-cuadrado para evaluar significancia estadistica y
la determinacion OR con intervalo de confianza del 95% para evaluacion de posibles
factores asociados que varien la respuesta clinica al tratamiento monoterapico con

beclometasona. Ver tabla 8.

Tabla 8.Factores asociados a riesgo de no respuesta a tratamiento con beclometasona

inhalada como monoterapia.

OR CON INTERVALO DE

P

VARIABLE CONFIANZA DEL 95%
Antecedente personal de rinitis 0,486 1,032 (0,988 - 1,077)
Antecedente personal de dermatitis atopica 0,165 0,575 (0,230 - 1,428)
Ar,mtegedente familiar materno de rinitis 0,513 1,098 (0,44 - 2,714)
alérgica
Aptgcedente familiar materno de dermatitis 0,417 1,253 (0,409 - 4,474)
atopica
Antecedente familiar materno de asma 0,084 2,1(0,842 - 5,238)
Ar)te(_:edente familiar paterno de rinitis 0,403 0,782 (0,297 - 2,057)
alérgica
Ame_cedente familiar paterno de dermatitis 0,353 1,83 (0,382 - 8.77)
atopica
Antecedente familiar paterno de asma 0,128 0,435 (0,132 - 1,430)
Alérgico al polvo 0,714 0,824 (0,291 - 2,33)
Alérgico a las mascotas (perro, gato, caballo) 0,508 0,912 (0,376 - 2,212)
Alérgico al frio 0,406 1,515 (0,383 - 5.987)
Sintomas asociados al ejercicio o juegos 0,337 1,356 (0,541 - 3,400)
Alérgico a algtn alimento 0,486 1,032 (0,988 - 1,977)
La causa de d_esencadenamlento de las crisis 0,152 0,553 (0,218 - 1,402)
ha sido por virus
Antecedente de crisis asmatica severa 0,546 1,180 (0,273 - 5,095)
Exposmlor_] a |r_r|tantes ambientales como 0,252 1,579 (0,592 - 4,210)
humo de cigarrillo
Exposicion a irritantes ambientales como 0,516 1,188 (0,326 - 1,166)
calle no pavimentada cerca de la vivienda
Exposicion a irritantes ambientales como 0,337 1,048 (0.994 - 1,106)

fabricas cercanas a la vivienda
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Exposicion a irritantes ambientales como

ek 0,154 1,827 (0,715 - 4,671)
;I;igzdlMC sobre Percentil 85 o0 mayor, para 0,21 0,571 (0,202 - 1,619)

Al evaluar la tabla 15, se encontr6 que dado la similitud de los grupos, no se hallé
significancia estadistica que diferencie alguna de las variables para determinar causas que

modificables que varien la respuesta clinica al tratamiento.

12.3.2 EVALUACION VARIABLES POR GENEROS
Se realiz6 nueva valoracion de las variables, en esta oportunidad de compard por géneros en

tabla 9:

Tabla 9. Factores asociados a riesgo de no respuesta a tratamiento con beclometasona

como monoterapia evaluado por géneros.

GENERO MASCULINO GENERO FEMENINO
OR CON INTERVALO OR CON INTERVALO
VARIABLE P DE CONFIANZA DEL p DE CONFIANZA DEL
95% 95%
Antecedente personal de Rinitis 0,491 1,056 (0.979 - 1,138) 0,0 0
Aluzelaris pasil g 0,499 0,825 (0,249 - 2,738) 0125 0,344 (0,083 - 1,429)
dermatitis atoplca
Antecedente familiar matermno 0,548 1,111 (0,345 - 3,575) 0,64 1,050 (0,220 - 5,020)
de rinitis alérgica
ATHEEAIEES T EY e 0532  0567(0,058-5507) 0268 2,200 (0,470 - 10,302)
de dermatitis atopica
Qe”;icrﬁge”te familiar materno 0,187 2,059 (0,622-6,816) 0,236 2,154 (0,522 - 8,892)
Aliizezdanis UL a iz 0,548 0,874 (0,250 -3056) 045 0,667 (0,144 - 3,085)
de rinitis alérgica
Q”teceder.‘t.e familiar paterno 0,426 1,83(0,251-11,071) 0526 2,364 (0,135 - 41,275)
e dermatitis atdpica

ﬁe”;ﬁge”te HEOHIED P 0,298 0,460 (0,088 -2,420) 0,253 0,400 (0,072 - 2,225)
Alérgico al polvo 0,331 0,563 (0,135 - 2,347) 0,544 1,263 (0,269 - 5,927)
AITEED & 8 TESEEEe ([Rere, 0,548 0,900 (0,280 -2,896) 0,594 0,929 (0,238 - 3,619)
gato, caballo)
Alérgico al frio 0,661 1,061 (0,183 - 6.134) 0,388 2,500 (0,259 - 24,096)
g'ﬂg&g@s SRS ¢ HjArEe 0,429 1,333 (0,407 -4,372) 0459 1,429 (0,326 - 4,372)
Alérgico a algln alimento 0,491 1,056 (0,979 - 1,138) 0,0 0
La causa de
desencadenamiento de las 0,19 0,458 (0,125 - 1,685) 0,406 0,663 (0,168 - 2,620)
Crisis ha sido por virus
sAer\‘/t:r‘;Ede”te de crisis asmatica 0,66 1,200 (0,101 -14256) 0612 1,150 (0,180 - 7,333)
Exposicién a irritantes
ambientales como humo de 0,173 2,178 (0,641 - 7,402) 0,635 0,88 (0,145 - 5,335)

cigarrillo
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Exposicién a irritantes
ambientales como calle no

. 0,247 2,200 (0,505 - 9,582) 0,32 1,125 (0,985 - 1,285)
pavimentada cerca de la
vivienda
Exposicion a irritantes
ambientales como fabricas 0,704 1,027 (0.975 - 1,082) 0,474 1,080 (0.971 - 1,202)
cercanas a la vivienda
Exposicion a irritantes 0.178 2,25 (0,627 -8,074) 0,44 1,429 (0,353 - 5.788)
ambientales como humedad
Tiene IMC sobre Percentil 850 579 (561 (0163-1,932) 0506 0.523 (0,052 - 5.246)

mayor, para la edad

12.3.3 EVALUACION VARIABLES POR DIAGNOSTICO DE INGRESO

Se realizd valoracion de las variables, comparadas por diagnostico de ingreso, ver en tabla
10:

Tabla 10. Factores de riesgo asociados a no respuesta a tratamiento con beclometasona
como monoterapia evaluado por diagnostico (asma leve persistente vs asma moderada

persistente)

ASMA LEVE PERSISTENTE ASMA MODERADA PERSISTENTE
OR CON INTERVALO
OR CON INTERVALO DE
VARIABLE P DE CONFIANZA DEL P CONFIANZA DEL 95%
95%

fi‘git;gede”te personal de 0,629 1,023 (0,978 - 1,070) 0,913 1,023 (0,978 - 1,070)
Antecedente personal de
dermatitis atpica 0,158 0,529 (0,195 - 1,441) 0,739 1,100 (0,060 - 20,013)
Antecedente familiar 0,522 1,108 (0,410 - 2,989) 0,692 0,750 (0,041 - 13,677)
materno de rinitis alérgica
Antecedente familiar
materno de dermatitis 0,285 1,857 (0,482 - 7,152) 0,676 1,857 (0,482 - 7,152)
Atépica
Antecedente familiar 0,108 2,105 (0,782-5666) 0,308 1,909 (1,270 - 2,879)*
materno de Asma
Antecedente familiar
Paterno de Rinitis Alérgica 0,363 0,712 (0,245 - 2,071) 0,585 2,000 (0,108 - 36,954)
Antecedente familiar
Paterno de Dermatitis 0,047 0,885 (0,770 - 1,016) 0,676 1,235 (1,004 - 1,520)*
Atdpica
Antecedente familiar 0,199 0,485(0,138-1,1701) 0,538 1,400 (1,068 - 1,835)*

paterno de asma
Alérgico al polvo 0,511 0,313 (0,016 - 5,959) 0,462 0,313 (0,016 - 5,959)
Alérgico a las mascotas
(perro, gato, caballo)
Alérgico al frio 0,353 1,704 (0,409 - 7.093) 0,83 1,105 (0,962 - 1,270)
Sintomas asociados al

0,525 0,913 (0,346 - 2,409) 0,739 0,909 (0,050 -16,540)

ntomas as 0,378 1,339 (0,486 - 3,698) 0,585 2,000 (0,108 - 36,954)
ejercicio o juegos

Alérgico a algln alimento 0,629 1,056 (0,978 - 1,070) 0,913 1,050 (0,954 - 1,155)
La causa de

desencadenamiento de las 0,118 0,483 (0,178 - 1,316) 0,474 1,500 (1,109 - 2,030)*
Crisis ha sido por virus

Antecedente de crisis 0,141 5,609 (0,552 - 57,022) 0,605 1,313 (1,033 - 1,667)*
asmatica severa

EEsIEon & (EES 0,573 0,952 (0,334 - 2,713) 0,17 20,00 (0,652 - 613,182)

ambientales como humo de
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cigarrillo

Exposicion a irritantes
ambientales como calle no

. 0,551 1,152 (0,293 - 4,531) 0,83 1,105 (0,962 - 1,270)
pavimentada cerca de la
vivienda
Exposicion a irritantes
ambientales como fabricas 0,392 1,048 (0,982 - 1,117) 0,913 1,050 (0.954 - 1,155)
cercanas a la vivienda
Exposicion a irritantes 0,073 2,493 (0,873 - 7,125) 0,474 1,500 (1,109 - 2,030)*
ambientales como humedad
jlienellivicsoteipercent 0,243 0,561 (0,192 - 1,751) 0,538 1,400 (1,068 - 1,835)*

85 0 mayor, para la edad

*Factores riesgo

En el grupo de pacientes que cursa con asma leve persistente, no encontramos significancia

estadistica ni relacion de riesgo o proteccion entre las variables y la respuesta a tratamiento.

En el grupo de pacientes con asma moderada persistente, continuamos sin encontrar
significancia estadistica dada por el chi cuadrado entre los grupos, sin embargo en este
grupo se encontré tendencia dentro de las variables como posibles factores de riesgo

desencadenantes.

Dentro de las cuales encontramos asociacion sin ser estadisticamente significativa en los
antecedentes personales de crisis asmatica severa, desencadenante de las crisis exposicion a
virus y tener un sobrepeso dado indice de masa corporal sobre el percentil 85. En los
antecedentes familiares un madre con asma y un padre con dermatitis atopica y asma.
Dentro de los factores ambientales la humedad en las casas no favoreceria la recuperacion

del nifio.
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13. DISCUSION

El asma crénica, siendo una enfermedad con una incidencia alta, y que viene creciendo afio
tras afio, afectando a nivel mundial mas a la infancia, ha sido motivo de estudios a para
obtener los mejores resultados de efectividad al tratamiento a largo plazo y disminuyendo de

la misma manera los efectos secundarios asociado al uso prolongado de la medicacion.

Los glucocorticoides inhalados han sido la piedra angular del tratamiento durante afos.
Basados en la busqueda del medicamento ideal, los corticoides inhalados han evolucionado
rapidamente en busqueda de su mejoramiento y para disminuir los efectos adversos asociado
a su uso prolongado, su efectividad a nivel bronquial y facilitar su administracion para lograr

una mejor adherencia a su manejo.

En nuestro medio, muchas veces, los médicos nos hemos visto limitados por la pobreza de la
mayoria de nuestra poblacion y escasos medicamentos que son cubiertos por nuestra
seguridad social y que son entregado a los pacientes sin generar mayores costos o0 tramites
administrativos asociados; por esto el medicamento mas formulado para el control del asma
es la Beclometasona inhalada, y dado que son pacientes con asma persistente leve o
moderada, y en el seguimiento de las guias clinicas GINA 2006, el primer nivel de
tratamiento es monoterdpia con el corticoide inhalado. La beclometasona inhalada, se
maneja diferentes dosis segun el peso del paciente diferenciandolo segun la dosis en bajas,

medias o altas, requiriendo administracion varias veces al dia.

En nuestro estudio pese a que se esta cumpliendo el protocolo de manejo crénico del asma
iniciando esquema con corticoide inhalado, encontramos que contrario a lo esperado, un
69,9% de los pacientes no presentaron un control completo de los sintomas, siendo este un
porcentaje mayor al encontrado en la literatura mundial que se encuentra entre 40 y 50%,
donde en el estudio AIRE (Asthma Insights ande Reality in Europa) mostraron un control
completo en mas del 40% de los pacientes y con un 89% en Estados Unidos en el estudio

41-42

publicado por Kuehni en el estudio Asthma in America Survey Siendo esto

preocupante que pese a que en el interrogatorio se hace referencia a un buen uso del
inhalador durante el tiempo adecuado, conociendo que la adherencia a este tratamiento como

lo muestra el estudio realizado por N.S. Breekveldt-Postma and co®®, a 4 meses es maximo
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del 50% de los pacientes. Porque aun no conocemos la causa por la cual los pacientes que
asisten a controles en nuestra institucion no se controlan con el tratamiento con
Beclometasona inhalada, serd posible que no estén usando adecuadamente el inhalador en
casa 0 existe algun factor personal, familiar o factores ambientales que puedan generar este
efecto. Comparado con estudios previos, en los cuales se encontré que entre el 25 al 35% de

los pacientes pueden no mejorar con el uso de corticoides inhalados®" .

Y que dentro de
este grupo de pacientes que no responden a manejo, el 30% se encuentra asociado a una
alteracién genética que conlleva a disminucién de la respuesta al corticoide inhalado®.
Razén por la cual buscamos identificar posibles causas clinicas que pudieran generar una
respuesta favorable o no al tratamiento juicioso con la beclometasona inhalada en nuestra
poblacion y guiarnos a través de una evaluacién clinica completa de cada uno de nuestros
pacientes a un manejo adecuado de su sintomatologia. Revisamos 20 posibles factores
modificantes del tratamiento, incluyendo factores familiares, personales, alergenos

frecuentes y ambientales.

Dentro de los resultados, no encontramos una significancia estadistica entre las variables y
su posible respuesta al tratamiento, esto dado a la similitud en las caracteristicas de los

pacientes y una muestra muy pequefa.

Sin embargo, es de anotar que de los resultados obtenidos en nuestro estudio, el dato mas
importante es que los médicos pediatras reconozcan que los pacientes asmaticos en el grupo
de 6 a 15 afios de la institucion, no han logrado un adecuado control de los sintomas con el
uso monoterapico con Beclometasona inhalada; es importante, que el seguimiento de estos
pacientes sea mucho mas riguroso, asegurando un adecuado uso de los inhaladores, control
de los factores ambientales y personales modificables para de esa manera mejorar la calidad

de vida y posibilidad de un desarrollo integral adecuado.

Podemos inferir por su alta frecuencia en los pacientes no controlados, el antecedente
personal de rinitis alérgica, alergia al polvo y al frio son factores de riesgo que deben ser
evaluados para aumentar el esfuerzo en el control del paciente y segn cada caso definir si

requiere optimizar tratamiento actual o adicionar manejo de segunda linea.
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Desde el punto de vista de los pacientes que se controlaron, evaluado por frecuencia, este
grupo presento baja presencia de antecedentes familiares tanto del lado materno como
paterno de dermatitis atpica, igualmente ninguno presento alergia a alimentos conocidos ni

estaban expuestos a contaminantes industriales.

Evaluando todas las posibles variables de los pacientes, al estudio por género, no
encontramos diferencia estadistica entre los grupos, no consideramos que este genere

cambio en la respuesta al tratamiento.

Luego evaluamos las variables con el diagnostico inicial y su respuesta al manejo, en este

grupo tampoco encontramos diferencias estadisticamente significativas.

En el grupo con diagnostico de asma leve persistente no se encontraron asociaciones ni
factores modificadores de la respuesta clinica. En cambio en el grupo con diagndstico de
asma moderada persistente, encontramos OR con intervalos de confianza del 95% que
interpretamos como factor de riesgo para perpetuar la sintomatologia y generar una pobre
respuesta al tratamiento monoterapico con beclometasona. Entre estos encontramos dentro
de los factores de riesgo personales que presentar crisis desencadenadas por virus y
antecedente de crisis asmatica severa la cual requiri6 manejo en unidad de cuidados
intensivos, presencia de obesidad o sobrepeso como comorbilidad correlacionado este a los

hallazgos de la literatura, principalmente de la poblacién Chilena®.

En los antecedentes familiares la variable que mayor riesgo nos mostro, es la presencia de
asma en la madre o en la familia materna, también en la familia paterna la dermatitis atépica

y el asma.

Dentro de los factores ambientales, solo encontramos la exposiciéon a la humedad. Sin
embargo, aunque en nuestro estudio no aparece significativa la exposicion al humo de
cigarrillo, al revisar los resultados obtenidos, fueron pocos los pacientes expuestos por lo
gue no es significativo el resultado, por lo cual no podemos omitir que este en un factor

irritativo importante y que siempre debe inculcarse el retiro a su exposicion.
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Nuestro trabajo, nos ayuda a realizar una caracterizacion demogréafica de nuestros pacientes,
conocer nuestras deficiencias frente al control del asma cronica, a recordar siempre buscar
todos los posibles factores ambientales y comorbilidades que pueden en algin momento

deteriorar las actividades normales de un nifio de la esa edad.
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14. CONCLUSIONES

En nuestro estudio se identifico que el 69.9% de los pacientes con asma leve o
moderada persistente entre 6 y 15 afios no lograron control de los sintomas con el

uso de beclometasona como monoterapia en un tiempo de 4 semanas.

Este resultado de mayoria con no control de la enfermedad, encontrado en los
pacientes que reciben tratamiento monoterapico con beclometasona inhalada, que es
el medicamento que se utiliza de primera linea en la institucion, como es
recomendado en las guias clinicas y al que tenemos acceso en nuestro medio;
llevando a exposicién prolongado de sus efectos adversos secundarios y a no control
sintomatico. Conociendo que en estudios como AIRE en Europa o en Estados
Unidos en el Asthma in America Survey, el uso juicioso de corticoides inhalados de
mayor potencia y menores efectos secundarios se invierte la proporcion siendo solo

un 25 — 30% de no controlados.

Aungue no hallamos significancia estadistica, que asocien un factor de riesgo o
protector clinico especifico con la respuesta al tratamiento con beclometasona
inhalada, estos resultados nos guian ante una amplia gama de factores personales,
familiares y ambientales que alteran el control de la enfermedad en diferentes grados;
y lo importante que seria ampliar el estudio en forma prospectiva para encontrar

significancia estadistica en este grupo y/o otros factores asociados.

Aunque es claro que dado la pobre respuesta obtenida con el tratamiento inicial, los
pacientes que han asistido a esta consulta han requerido cambio de tratamiento y
seria interesante lograr un seguimiento a estos pacientes y ver si estos cambios

mejoran su calidad de vida.

Evaluando los pacientes por diagndsticos, se encontrd que en el grupo de pacientes
con asma moderada persistente tienen factores de riesgo adicionales entre los cuales

encontramos que dentro de los antecedentes familiares del lado materno de asma y
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antecedentes familiares del lado paterno de dermatitis atopica y asma, en personales
crisis desencadenadas por virus, crisis severas o la obesidad con IMC mayor al
percentil 85, y en el ambiente la humedad. Que aunque no todos son modificables,

optimizar su control puede ayudar a mejorar la respuesta en estos pacientes.
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15. RECOMENDACIONES

La caracterizacion de nuestros pacientes nos abre un ventana a las posibilidades de
tratamiento ajustadas a la aplicacion no solo a las guias mundiales, sino directamente
sobre un conocimiento de nuestros pacientes y un posible acercamiento a una base
genética definida; para esto la realizacion de estudios prospectivos de seguimiento a
tratamientos bésicos en un grupo significativo de pacientes.  Igualmente
caracterizacion genética de resistencias en receptores también serian de gran utilidad
y asi modificar con bases cientificas nuestras leyes ampliando el POS para beneficio

de los pacientes.

También el estudio especifico de factores contaminantes ambientales evaluados
directamente en las aéreas de vivienda de los pacientes correlacionaria en mejor

instancia el factor asociado que este genera a los nifios asmaticos.
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17. ANEXOS
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ANEXO A:
CUESTIONARIO FACTORES DE RIESGO

Nombre Paciente: Numero Identidad:
Edad: Fecha de nacimiento:

Género: masculino: _ femenino: Historia Clinica:

Peso: _ Talla: IMC (Peso/talla?): Percentil:

PREGUNTA

|LSi |[No |

Diagnostico de inicio Asma leve Persistente

Diagnostico de inicio Asma moderada Persistente

Ha recibido manejo con Beclometasona inhalada en ultimo mes

Tiene antecedente personales de Rinitis

Tiene antecedente personales de Dermatitis Atopica

Tiene antecedente familiares en el lado materno de Rinitis

Tiene antecedente familiares en el lado materno de Dermatitis Atopica

Tiene antecedente familiares en el lado materno de Asma

Tiene antecedente familiares en el lado paterno de Rinitis

Tiene antecedente familiares en el lado paterno de Dermatitis At6pica

Tiene antecedente familiares en el lado paterno de Asma

Conoce que es alérgico al polvo

Conoce que es alérgico a las mascotas(perro, gato, caballo)

Conoce que es alérgico al frio

Conoce que es alérgico al ejercicio 0 juegos

Conoce que es alérgico a los alimentos

La causa de desencadenamiento de las Crisis ha sido por Virus (gripas)

Ha presentado previamente crisis asmatica severa (Requirio Unidad de
Cuidado intensivo)

Tiene exposicion a irritantes ambientales como Humo de cigarrillo

Tiene exposicion a irritantes ambientales como Calle No pavimentada cerca
de la vivienda

Tiene exposicion a irritantes ambientales como Fabricas cercanas a la
vivienda

Tiene exposicion a irritantes ambientales como Humedad

Tiene IMC sobre Percentil 85 o mayor, para la edad

Se explica adecuado manejo de inhalador
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ANEXO B.

FORMATO CONTROL DE SINTOMAS

Nombre Paciente: Numero:
Edad: Fecha de nacimiento:
Género: masculino: _ femenino:____ Historia Clinica:
Peso: Talla:

IMC (Peso/talla?): Percentil:

Fecha Control:

Diagnostico: Asma leve Persistente [
Asma moderada Persistente [

Asma controlada: Si: No:

Adecuado uso de inhalador: Si:___ No:

Evaluado por:
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ANEXO C.
PRUEBA DE CONTROL DE ASMA
Mayores de 12 afios

1. En las ultimas 4 semanas, ¢cuanto tiempo le ha impedido su asma hacer todo lo que
queria en el trabajo, en la escuela o en la casa?

a. Siempre

b. La mayoria del tiempo

c. Algo del tiempo

d. Un poco del tiempo

e. Nunca
2. Durante las ultimas 4 semanas, ¢con qué frecuencia le ha faltado aire?

a. Més de una vez al dia

b. Una vez al dia

c. De 3 a 6 veces por semana

d. Una o dos veces por semana

e. Nunca
3. Durante las ultimas 4 semanas, ;con qué frecuencia sus sintomas del asma (respiracion
sibilante o un silbido en el pecho, tos, falta de aire, opresiéon en el pecho o dolor) lo/la
despertaron durante la noche o méas temprano de lo usual en la mafiana?

a. 4 0 mas noches por semana

b. De 2 a 3 noches por semana

c. Una vez por semana

d. Una o dos veces

e. Nunca
4. Durante las ultimas 4 semanas, ;con qué frecuencia ha usado su inhalador de rescate o
medicamento en inhalador (como salbutamol)?

a. 3 0 méas veces al dia

b. 106 2 veces al dia

C. 2 6 3 veces por semana

d. Una vez por semana 0 menos

e. Nunca
5. ¢Como evaluaria el control de su asma durante las Gltimas 4 semanas?

a. No controlada en absoluto

b. Mal controlada

c. Algo controlada

d. Bien controlada

e. Completamente controlada
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PRUEBA CONTROL DE ASMA
De 4 a 11 afios

Deje que su nifio/a conteste estas preguntas.

1. ¢Como esta tu asma hoy? Puntaje

Muy mal Bien Muy bien

2. ¢Qué tan problemaética es tu asma cuando corres, haces ejercicio
0 practicas algun deporte?

Es un problema = Es un problemay
grande, no puedo no me siento bien
hacer lo que
quiero hacer.

Es un problema ' No es un
pequefo pero esté problema.
bien.

3. ¢ Tienes tos debido a tu asma?

Si, siempre. Si, la mayoria Si, algo

del tiempo. del tiempo. No, nunca.

4. ; Te despiertas durante la noche debido a tu asma?

[
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Si, Si, la mayoria Si, algo
siempre. del tiempo. del tiempo. nunca.

MAMA:

Por favor conteste usted las siguientes preguntas.
5. Durante las ultimas 4 semanas, ;cuantos dias tuvo su nifio/a

sintomas de asma durante el dia?

e e e e e - I—
Nunca Dela3 De4al0 Dellal8 Del9a?24 N |
. , ., p Todos los dic :
dias dias dias dias

6. Durante las ultimas 4 semanas, ¢ cuéntos dias tuvo su nifio/a respiracion
sibilante (un silbido en el pecho) durante el dia debido al asma?

e e e e e - I—
Nunca Dela3 De4al0 Dellal8 Del9a?24 N |
P P p f Todos los dic :
dias dias dias dias

7. Durante las Ultimas 4 semanas, ¢cuantos dias se despertd su nifio/a durante
la noche debido al asma?

C C C r r -
Nunca Dela3 De4al0 Dellal8 Del9a?24 N |
P . . p Todos los dic :

dias dias dias dias

(www.asthmacontrol.com)
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ANEXO D.

USO DE INHALOCAMARA

1. Tiene inhalocamara Sl NO:
2. Tiene inhalador de Beclometasona SI. _ NO:
3. Agita bien el inhalador antes de aplicarlo Sl NO:
4. Cubre bien nariz y boca con la mascarilla Sl NO:___
5. Cuenta 10 segundos después de la aplicacién de la inhalacion y antes de retirar la
inhalocdmara. S NO:__

6. Espera entre aplicacion y aplicacion 1 minuto S NO:
7. Usa numero de aplicaciones indicada S NO:___
8. Usa el inhalador las veces al dia que han sido indicadas

Sl NO:__
9. Usa adecuadamente el inhalador: Sl NO:

RESPUESTA CLINICA CON EL USO DE BECLOMETASONA INHALADA DURANTE MINIMO 4 SEMANAS Y FACTORES AMBIENTALES, FAMILIARES Y
PERSONALES ASOCIADOS, EN PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE ASMA, ENTRE 6 Y 15 ANOS.

VICTORIA E. KECAN C. MD
- _____________________________________________________________________________]

Pagina 69



ANEXO E

CARTA COMPROMISO DE CONDIDENCIALIDAD PARA PADRES

5

Bogota, 2009

Apreciados Padres,

Un cordial saludo, los invitamos para participar en el estudio adelantado por la Universidad
del Rosario relacionado con los PREDICTORES DE RESPUESTA A TRATAMIENTO
CON BECLOMETASONA INHALADA EN PACIENTES DE 6 A 15 ANOS CON
ASMA PERSISTENTE. Proyecto en el cual realizaremos una encuesta, con la que
conoceremos mejor la evolucion de nuestros nifios con asma, que son tratados en la Clinica
Infantil Colsubsidio. Esta informacion se utilizara inicamente con fines académicos, no se
publicara informacion individual, los resultados del estudio se emplearan en mejorar los
métodos de tratamiento y capacitacion para mejorar la calidad de vida de los jovenes
pacientes, Claro estd que si no desean participar no se cambiara la atencion ni manejo
requerido para su hijo.

Agradezco su valiosa colaboracion,
Victoria E. Kecan

Residente Pediatria

Universidad del Rosario
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ANEXO F.

ORGANIGRAMA
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