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Introduccién

El asma es una enfermedad heterogénea caracterizada por inflamacién crénica de
las vias aéreas, hiperreactividad y obstruccién bronquial, que se manifiesta con
sintomas respiratorios (sibilancias, disnea, opresion toracica, tos) y limitacién
variable del flujo aéreo espiratorio.

Existe consenso entre los expertos de considerar al asma como un “paraguas”, un
término amplio donde quedarian cobijadas varias expresiones de distintas formas
de enfermedad, pero con similares manifestaciones clinicas (fenotipos de asma) y
en donde aparecerian también diferentes formas de expresion fisiopatoldgica
(endotipos de asma).’

Diagnosticar asma a edades tempranas no resulta facil por varias razones. En
primera instancia porque no hay una unica definicion. En segunda instancia porque
los principales elementos componentes de la fisiopatologia, a saber, la limitacion al
flujo de aire e inflamacion, que clasicamente pueden evaluarse en nifios mayores y
adultos mediante estudios funcionales y la medicion del éxido nitrico por citar dos
ejemplos, no resultan facilmente accesibles por limitaciones propias de la edad y
aspectos técnicos. Otra limitante importante es que los principales sintomas
(sibilancias, tos y dificultad respiratoria) son tomados del relato de los cuidadores,
quienes no siempre logran identificar objetivamente las caracteristicas sonoras. Y
un dato que no debe ser soslayado, independientemente de que hay otras
enfermedades cronicas donde nifnos pequenos pueden relatar sus sintomas

(diabetes) es que en la gran mayoria de las historias clinicas quienes dan cuenta de
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los signos y sintomas son los cuidadores y no se puede tomar el verdadero malestar
del nifio enfermo.23

Alrededor de 300 millones de personas padecen asma en el mundo y se asume que
probablemente 100 millones mas lo estaran para 2025. Es una de las mayores
enfermedades que afectan globalmente a la poblacién.#

En Argentina, se considera una patologia prevalente que padecen cuatro millones
de habitantes, ocasionando mas de 15.000 hospitalizaciones anuales y mas de 400
muertes por afio. La prevalencia de asma en nuestro pais varia segun la edad,
siendo en los nifios de 6-7 afios del 16,4 %, en los adolescentes de 13-14 afos de
edad es del 10,9 % y en mayores de 20 anos es del 6.4%.56

La incidencia y prevalencia son mucho mayores en nifios que en adultos mientras
que la mortalidad es mayor entre los adultos. El sexo masculino predomina entre
los nifios y la tendencia se revierte en la pubertad siendo en adultos mas frecuente
en mujeres lo cual da indicios de que habria alguna condicion hormonal aun no
aclarada. Continua siendo una epidemia sin control para muchos paises de los
denominados medios y bajos ingresos en términos econdmicos, mientras que en
paises desarrollados se ha logrado algun control del problema.”

Es la enfermedad cronica mas frecuente en nifios. Afecta de manera sensible su
calidad de vida como asi también a sus padres y/o cuidadores, generando un fuerte
impacto en los niveles de actividad y presentismo/ausentismo escolar como asi
también afecta la productividad laboral y el ausentismo de sus padres/cuidadores a

sus lugares de trabajo.
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Entender los origenes, las causas y los factores de riesgo en el diagndstico del asma
en preescolares constituye un gran desafio para el pediatra ya que muchos nifios
sin acceso a la salud, sin buen control medio ambiental y con regular adherencia al
tratamiento tendran una evolucion desfavorable y probablemente un diagndstico
mas tardio.®

Muchos nifios inician sus sintomas respiratorios tempranamente, comportandose
como “sibilantes recurrentes" y estos episodios suelen estar asociados a infecciones
del tracto respiratorio, principalmente virales. La asociacién con sensibilizacién
atopica es otro rasgo distintivo de este grupo etario. Algunos de estos nifios
continuaran en la evolucién cronolégica, presentando episodios que constituiran
clinica y funcionalmente asma.®

Hasta el 50 % de los nifios experimentan al menos un episodio de sibilancias antes
de los 6 afos.

La sensibilizacion a alérgenos constituye el factor de riesgo mas importante en el
desarrollo del asma, otros factores como la injurias pre y post natal y la
predisposicion genética son reconocidos como factores etioldgicos relevantes.

La mayoria de los adultos con diagnodstico de asma refieren haber iniciado sus
sintomas respiratorios en la infancia. Datos extraidos del MAS (Melbourne Asthma
Study) reportaron que el 47 % de los individuos con asma persistente y hasta el 15
% de aquellos clasificados como asma severa tenian asma a los seis afios de edad

y continuaban con sintomas a los 50 afios.°
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En nifios, el asma puede disminuir el desarrollo de las vias aéreas y
consecuentemente la funcion pulmonar (FP). En adultos puede acelerar la pérdida
de FP e incrementar el riesgo de desarrollar obstruccion fija al flujo de aire. Por tal
motivo los esfuerzos diagndsticos y terapéuticos deben iniciarse a edades
tempranas. Las diversas cohortes longitudinales iniciadas en algunos casos hace
casi cincuenta afos han permitido una vision amplia de varios aspectos de la historia
natural del asma, aunque todavia él prondstico en el tiempo y mas aun la terapia
exitosa contindan siendo un gran desafio.”

Existe aun cierta incertidumbre ya que, si bien el asma puede ser una enfermedad
de inicio en los primeros meses de vida, las diferencias en la fisiologia pulmonar, la
epidemiologia en relacion al numero de infecciones virales de este grupo etario y
las limitaciones de estudios que pueden ser realizados en comparacion con nifos
mayores hacen dificil las comparaciones directas con el grupo de escolares y mas
aun la utilizacion de los tratamientos disponibles.

La cohorte de Tucson, iniciada en 1980 y con datos muy relevantes en los primeros
tres afnos de vida proporciondé una novedosa y practica clasificacion, aunque
posteriormente se demostraron datos que sugerian cambios en la misma. Cohortes
similares dieron continuidad a estas hipotesis (PIAMA, APLSAC), dando relevancia
a aspectos claves como son la edad del inicio de los sintomas, la duracion de los
mismos, la concurrencia a jardin maternal, la presencia de atopia y o sensibilizacién

como variables a considerar.!’
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Diversos factores de riesgo han sido evaluados en la aparicién de sibilancias en la
primera infancia. Las infecciones virales (principalmente rinovirus) y la
sensibilizacion atépica temprana constituyen dos elementos primordiales. Los
resultados de las cohortes longitudinales incluyen ademas infecciones (pre y post
natales) exposicion y sensibilizacion a alérgenos, dieta y nutricion, estrés, obesidad,
prematurez, polucién ambiental, exposicion a irritantes y oxidantes incluida la
exposicion al humo y la contaminacion del aire y factores genéticos. Los cambios
en el microbioma, el uso de antibitticos (incluso en el periodo prenatal), la presencia
de determinadas bacterias en la flora respiratoria también ha sido motivo de estudio
como probables disparadores del asma en edades tempranas y su persistencia a lo
largo del tiempo.

Todas estas variables y su interrelacion estrecha en la historia natural del asma

seran desarrollados con mas detalle en parrafos posteriores.
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Factores de riesgo para el desarrollo de asma

En la tabla 1 se resumen los factores mas frecuentemente asociados al desarrollo
de asma. Muchos de los factores relacionados con el huésped son perinatales,
como la prematurez o el consumo de tabaco durante la gestacion. Mientras que los
factores ambientales, las infecciones respiratorias o los aeroalergenos (AA), pueden
influir a diferentes edades. En los ultimos afios se han destacado varias lineas de
investigacion que han estudiado el papel que desempenia vivir en el entorno de
granjas o zonas rurales como mecanismo protector frente al asma.! De forma similar
se evalud el rol de la sensibilizacion alérgica (SA) y la interaccion de alérgenos,
microbios y otras exposiciones ambientales en el desarrollo del asma.?2 A

continuacion, desarrollaremos varios puntos claves.

Genética en la aparicion precoz del asma

La susceptibilidad al asma esta determinada por un complejo de genes
probablemente modificados en la etapa prenatal o temprana en los primeros afos
de vida. Mas de una veintena de genes se asocian al riesgo de desarrollar asma en
los primeros tres anos de vida. La interaccion genes-medio ambiente y su eventual
modificacion resultan criticos en la evolucién de los sintomas del asma.

Cuando hablamos de genética en asma, recordamos que se denomina /ocus a un

lugar fisico en el genoma (Ej: un gen). Varios locus constituyen un /oci.

12
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Tabla 1. Factores de riesgo para el desarrollo del asma

Atopia

Rinitis

Obesidad

Prematurez

Funcion pulmonar del neonato
Cesarea

Consumo de tabaco durante la gestacion
Aeroalergenos

Infecciones respiratorias
Tabaquismo

Contaminacion ambiental
Antiacidos

Antibiéticos

Factores del Huésped

Factores Perinatales

Factores Ambientales

Farmacos

Recientes estudios de asociacion del genoma completo respaldan la afirmacién de
que el asma de aparicion temprana puede ser un fenotipo especifico de la
enfermedad donde juegan un rol crucial la interaccion entre los loci del asma, las
enfermedades respiratorias virales y las exposiciones microbianas.® Estos estudios
permitieron identificar loci cercanos de genes que no se sabia que estuvieran
relacionados con la respuesta mediadas por IgE o Th2. Las mayores senales fueron
mas fuertes en el cromosoma 17921 y en su cercania. El locus ORMDL3, ubicado
en dicho cromosoma, esta asociado con un endotipo especifico de asma infantil que
se caracteriza por el inicio en los primeros 3 afios y no a posteriori.* Este ultimo,
pareceria aumentar la susceptibilidad al rinovirus humano (RVH) en los primeros
anos de vida. Otro estudio pudo determinar un segundo locus relacionado con el

asma, ubicado en el gen CDHR3 que es un componente principal del sistema
13
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receptor para el RVH tipo C8 5 un factor etiolégico importante para las
exacerbaciones del asma especialmente en nifios pequefos. Se ha podido
identificar una interaccion entre CDHR3-17q12-21 siendo la misma mas

pronunciada en nifios con asma grave de aparicion temprana.t

Microbioma, microbiota e inmunidad innata en la aparicién del asma.

Cuando hablamos de microbioma y microbiota debemos saber que no son lo mismo.
La microbiota es el conjunto de microorganismos que residen en nuestro cuerpo.
Mientras que el microbioma es el conjunto de microbios (bacterias, arqueas, virus,
hongos y protistas), asi como las condiciones ambientales que los rodean.

El microbioma intestinal, el cual es el mas diverso y extenso del cuerpo, esta
influenciado por diversos factores como el modo de nacimiento, la genética, la
inmunidad del huésped, la dieta y las infecciones. En el intestino se producen
metabolitos derivados de microbios, y moléculas inmunomoduladoras que pueden
tener efectos en el pulmén, creando una conexién conocida como eje intestino-
pulmon. Durante las etapas tempranas de la vida, el microbioma experimenta una
transicion de colonizadores transitorios a uno permanente.” Esta transicion
fisiolégica puede verse alterada en situaciones como una cesarea o el uso de
antibidticos los cuales alteran el proceso a largo plazo y el normal desarrollo
inmunolégico. Se ha demostrado que ambas situaciones se asocian a un mayor

riesgo de presentar asma.89

14
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La via aérea en los nifios no es estéril. La presencia de Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae o Moraxella catarrhalis en la hipofaringe durante los
primeros 28 dias se ha asociado con un mayor riesgo de sibilancias o asma en la
infancia. A los 5 afos, el riesgo de asma en estos nifos es de 4 a 5 veces mayor,
sin relacion con otros sintomas alérgicos. 0

No menos importante es recordar la hipotesis de higiene, la cual sugiere que la
interaccion del humano con la microbiota puede influir en el riesgo de aparicion del
asma. Varios estudios han demostrado que aquellos nifios nacidos y criados en
granjas de animales estarian protegidos para el desarrollo de la enfermedad." Los
estilos de vida tradicionales y asociados a la agricultura favorecen la formacion de
una mayor diversidad de microbiota intestinal. Estas condiciones tienen un impacto
significativo en la actividad del sistema inmunoldgico, mostrando respuestas tanto
innatas y adaptativas en nifios y adultos de estas comunidades rurales. Un estudio
compard a nifios amish con los huteritas. Dichas comunidades presentaban similar
ascendencia genética y exposiciones a los distintos factores de riesgo para el
desarrollo del asma. Se observé que los nifios amish, que practican la agricultura
tradicional, tenian una prevalencia de asma cuatro veces menor en comparacion
con los huteritas, que practican la agricultura industrial.'?2 Ademas, los nifios amish
presentaban niveles mas elevados de neutrdfilos y endotoxinas en sangre
periférica. Pero, cuando se eliminaba la exposicion a las endotoxinas tras un cambio
en el estilo de vida y/o habitat, perdian esa proteccion.'® Se ha encontrado que los

nifios con el alelo 17q y que son criados en granjas de animales también presentan

15
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una mayor proteccion contra el asma.'* Estos hallazgos sugieren que la falta de
exposicion microbiana en los primeros afios de vida, combinada con ciertos genes
como el ORMDL3, puede aumentar el riesgo de sintomas respiratorios asociados a
infecciones virales. Por otro lado, la temprana exposicion microbiana podria
proteger a los portadores de dicho gen, reduciendo la incidencia de sibilancias

alérgicas y no alérgicas.

Enfermedades respiratorias virales a temprana edad

Los virus mas comunes que causan sibilancias recurrentes (SR) son el RVH vy el
virus sincicial respiratorio (VSR). Varios estudios de cohortes de nacimiento
demostraron que los nifos en los que se aislé6 RVH durante los episodios de
sibilancias a temprana edad, tenian mas probabilidad de desarrollar asma a los 6
afos (Odds ratio de 9.8 vs de 2,6 para aquellos con rescate de VSR).1516 De tal
manera, Jackson y cols. concluyen que las sibilancias asociadas a infeccién por
RVH eran un mejor indicador de riesgo de asma que aquellas asociadas al VSR."’
En la tabla 2 se enumeran los distintos mecanismos fisiopatolégicos que diferencian
al RVH y VSR y que ocurren en nifilos con una historia familiar de alergia y asma.
También se destaca que ser portador del receptor CDHR3 y padecer una infeccion
respiratoria por RVH se asocia al futuro desarrollo de asma a muy temprana edad.®
Finalmente, existe evidencia que sugiere que la SA y la infeccion viral interactuan

sinérgicamente en la patogénesis del asma. Se ha encontrado una asociacion entre

16
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enfermedades con sibilancias por RVH/RSV en la infancia y sibilancias persistentes

a los 5 afios de edad, especialmente en aquellos nifios con SA.16

Tabla 2. Mecanismos fisiopatolégicos del RVH y VSR

Aumento en la produccion del interferon (INF) |y 1l
VSR e Ineficiente activacion de la inmunidad innata
Aumento de la IL-17

Disminucién de la expresion del interferon
RVH e Intensa induccién de la inmunidad tipo 2 en la via aérea a
través de células linfoides innatas tipo 2 y las células Th2

Sensibilizacion alérgica (SA)

Durante décadas, se ha considerado que la sensibilizacion temprana a los AA,
especialmente los acaros de polvo doméstico, era el factor de riesgo mas importante
para el desarrollo de asma a temprana edad. También se afirmé que la SA se
encontraba causalmente ligada a enfermedades atdpicas, incluyendo al asma.’® Sin
embargo, algunos estudios han demostrado el impacto de la temporalidad’®, cuando
la SA sucede en los primeros afos de vida, se asocia fuertemente con el inicio
temprano del asma. Dicha asociacién es menos pronunciada en la SA tardia.20
También se ha sugerido que, para que haya sintomas persistentes en el asma de
inicio temprano, es necesario que ocurra una segunda exposicion a alérgenos
después de la primera infeccion viral. No se ha identificado un alérgeno en

particular, sino una propensioén a sensibilizarse con alergenos locales dominantes.?

17
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Funcién pulmonar (FP)

Varios estudios han demostrado que los nifilos con asma presentan un descenso de
la FP desde una edad muy temprana.?223 Ademas, se ha observado que la
hiperreactividad bronquial en lactantes se relaciona con el posterior desarrollo de la
enfermedad.?* Estos hallazgos sugieren que los procesos que ocurren antes del
nacimiento y/o en los primeros meses de vida pueden contribuir a la alteracién de

la FP en aquellos nifos.

Contaminantes ambientales

Tabaquismo: La exposicién al humo del tabaco, tanto prenatal como postnatal, se
ha identificado como un predictor independiente del desarrollo de asma. Estudios
han demostrado que la exposicién pasiva al humo del tabaco durante el embarazo
y después del nacimiento aumenta significativamente el riesgo del 21 al 85 % de
desarrollar asma, con una asociacién aun mas fuerte entre el tabaquismo prenatal
y el asma a los 2 afios de edad.?> Ademas, la exposiciéon al humo del tabaco en
cualquier etapa de la vida se relaciona con una FP deteriorada, sibilancias
persistentes y asma. Estos hallazgos respaldan la importancia de reducir la
exposicion prenatal y postnatal al humo del tabaco como una medida para disminuir
la incidencia de asma y mejorar la FP en los nifios.

Contaminantes ambientales: Se ha demostrado que la exposicion a contaminantes

ambientales extradomiciliarios producto de toda clase de combustion (sea de

18
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automoviles, camiones, fabricas, quemas de madera, etc.), se asocian a un riesgo
aumentado de asma durante la infancia.26 A su vez, se encontré que la exposicion
al diéxido de nitrégeno (NO2) se asoci6 a la aparicion del asma y que al menos 4
millones de nuevos nifios asmaticos puede ser atribuido a la exposicion de la

contaminacion relacionada al trafico.

Nutricion materna y del lactante

En las ultimas décadas, se han propuesto a los factores nutricionales en la vida
prenatal como factores de riesgo para el desarrollo del asma. Actualmente, no hay
evidencia firme de que algun alimento especifico durante el embarazo aumente el
riesgo de asma a temprana edad. Si se ha puesto énfasis en estudiar la
suplementacion del aceite de pescado y la vitamina D. Varios estudios
randomizados y aleatorizados han sido llevados a cabo con resultados no tan
concluyentes.?’28 Dicho tema sera desarrollado mas adelante en prevencion
primaria.

Lactancia materna: La lactancia materna disminuye la aparicion de sibilancias a
temprana edad, sin embargo, no hay una solida relacion entre lactancia materna y
la prevencion del asma.?® Independientemente de dicha controversia, la lactancia
materna debe ser fomentada ya que es un pilar fundamental para el desarrollo del

lactante.

19
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Obesidad y sobrepeso.

La prevalencia de sobrepeso y obesidad en nifios ha ido en aumento en las ultimas
décadas. La mayoria de los estudios observacionales y experimentales describen
dentro del asma la presencia del fenotipo “obeso”. En este grupo, los nifos
asmaticos presentan una inflacién tipo Th1 en respuesta a diversos estimulos
mediados por la inflamacion sistémica, la insulino resistencia y/o alteraciones del
metabolismo lipidico.?® La leptina y la resistina, mediadores proinflamatorios
derivados del tejido adiposo, desempefian un papel inflamatorio que respalda la
relacion entre obesidad y desarrollo de asma. Un analisis de estudios prospectivos
en nifos y adolescentes mostré que aquellos con sobrepeso u obesidad tenian un
mayor riesgo de ser diagnosticados con asma en comparacion con el grupo
control.3" Ademas, un estudio retrospectivo reveld que entre el 23 % y el 27 % de
los nuevos casos de asma en nifios con obesidad se atribuian directamente a la
obesidad3?, lo que la convierte en un factor de riesgo prevenible significativo. Por
ultimo, pero no menos importante, varios estudios han demostrado que la obesidad
contribuye a la persistencia y menor remision de la enfermedad.

En conclusién, podemos ver como el complejo entramado de las interacciones entre
los factores ambientales, las infecciones respiratorias y los AA, pueden influir a
temprana edad en la posible aparicion del asma. Hoy en dia, los estudios genéticos
y del microbioma respiratorio son de utilidad clinica limitada, pero con un inmenso
potencial para el entendimiento de la génesis del asma. Por ultimo, la obesidad,

considerada como la epidemia del siglo XXI y uno de los mayores factores de riesgo
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para el desarrollo del asma, requiere una especial atencion. Un abordaje racional

de cada uno de estos factores es de crucial importancia para poder disminuir el

desarrollo de asma. Dicho punto sera desarrollado mas adelante en prevencion

primaria y control ambiental.
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Fenotipos

Las sibilancias recurrentes suelen presentarse principalmente durante los primeros
5 afios de vida. Se sabe que existe una estrecha relacion entre las infecciones
virales y la presencia de sibilancias durante la nifiez. Dicha situacion puede
presentarse indistintamente en nifios con o sin asma. Identificar si se trata de un
evento aislado o de una manifestacion recurrente del asma puede ser desafiante.
Varios estudios se han focalizado en identificar caracteristicas observables
(clinicas, fisiolégicas, bioquimicas, y respuesta al tratamiento) y agruparlas en
fenotipos. Estos son producto de la estrecha relacion entre los genes del individuo
y su interaccidon con el medio ambiente. Existen diferentes fenotipos de sibilancias
en la edad preescolar, siendo esta una condicion altamente heterogénea. Pueden
diferenciarse segun la frecuencia de episodios, el grado de severidad, la evolucién
temporal o la persistencia o no de sintomas a largo plazo. -

La descripcion de los primeros fenotipos se generé a partir del estudio de Tucson.b
En su estudio inicial, evaluaron diversos factores que contribuyen a la aparicion de
sibilancias antes de los 3 anos y su relacidon con la aparicion de sibilancias a los 6
anos. Para ello, reclutaron aleatoriamente 1246 neonatos sanos y valoraron
antecedentes personales, familiares y medioambientales, determinaciones
microbioldgicas y viroldgicas de los cuadros infecciosos, pruebas cutaneas (PC) de
alergia a los alérgenos mas prevalentes de la zona, analisis clinicos, inmunologicos

y alérgicos. Un punto destacado es que reclutaron pacientes de la poblacién
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general, lo que les permitié evitar un gran numero de sesgos. Ademas, pudieron
evaluar en un subgrupo elegido al azar la FP en lactantes menores de 12 meses, y
luego, espirometria a los 6 afnos. Este estudio de cohorte continué hasta la adultez
arrojando datos muy interesantes. Segun la temporalidad de aparicién y remisién
de los episodios de sibilancias, les permitié identificar diferentes fenotipos clinicos
que se describen en la tabla 3.5

Otros estudios de cohortes de nacimiento se han centrado en el asma y otras
enfermedades alérgicas relacionadas.” Los mismos se diferencian en el nimero de
sujetos incluidos, edades y criterios de inclusién. En ellas se utilizaron estudios que
no son de practica habitual, como es la fraccion exhalada de 6xido nitrico (FeNO)
que permite valorar la inflamacion de la via aérea inducida por la via inflamatoria
T2.89 Estos estudios han permitido caracterizar los diferentes fenotipos de
sibilancias, describir la evolucion natural del asma y determinar los factores de
riesgo desde una edad muy temprana.

Algunos de estos estudios han desarrollado modelos predictivos para identificar qué
nifos con sibilancias recurrentes en edad preescolar tienen mayor probabilidad de
desarrollar asma en la edad escolar. En la actualidad, existen mas de 7 de estos
modelos que han utilizado diversos predictores como la edad, sexo, frecuencia de
sibilancias, historia paterna/materna de asma o alergias, eczema, rinitis, episodios
de sibilancias sin resfrio, eosinofilia en sangre periférica, PC, IgE especifica,

educacion parental, biomarcadores, entre tantos otros. 0
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Tabla 3. Fenotipos clinicos descritos por la Cohorte de Tucson. (adaptada de

Stein RT et al.®)

Sibilantes
precoces Yy
transitorios

Sibilancias
persistentes
no atépicas

Sibilancias
persistentes
atopicas

Representan entre el 40-60 % de todos los casos de
sibilancias recurrentes del lactante.

El primer episodio se inicia generalmente antes del primer
ano y tiende a desaparecer a los 3 afos.

No son atdpicas (IgE total normal y/o pruebas cutaneas y/o
IgE especifica negativas, junto con ausencia de
antecedentes personales o familiares atopicos).

Funcion pulmonar disminuida al nacimiento, con valores
bajos a los 16 afos.

Estudios de hiperrespuesta bronquial y variabilidad del
flujo espiratorio maximo (PEF) negativos a los 11 afos.
Factores de riesgo: tabaquismo materno durante la
gestacion, sexo varon, prematurez, convivencia con
hermanos mayores y/o asistencia a jardin maternal

Representan alrededor del 20 % de las sibilancias
recurrentes del lactante.

Comienzan generalmente antes del primer aio y persisten
a los 6 afios.

Afectan por igual a ambos sexos.

IgE y pruebas cutdneas negativas, sin rasgos ni
antecedentes atépicos.

Funcion pulmonar normal al nacimiento y disminuida a los
6yalos 11 afios.

Hiperreactividad bronquial que disminuye con la edad.
Suelen desaparecer en la adolescencia.

Representan alrededor del 20 % de las sibilancias
recurrentes del lactante.

El primer episodio aparece después del afo y predominan
en varones.

IgE elevada y/o pruebas cutaneas positivas, rasgos y
antecedentes familiares atopicos.

Funcion pulmonar normal al nacer con descenso hasta los
6 anos y posterior estabilizacion por debajo de Ia
normalidad.

Existe hiperrespuesta bronquial.

Suelen persistir en la adolescencia
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El primero y mas utilizado es el indice predictivo de asma, también conocido como

API por sus siglas en inglés “Asthma Predictive Index”.!" Disefiado para ser aplicado
en nifios en el tercer afo de vida que hayan presentado al menos 3 episodios de
sibilancias. EI mismo esta conformado por criterios mayores y menores (Tabla 4).
Con el antecedente de 3 episodios de sibilancias y la presencia de al menos 1
criterio mayor o 2 criterios menores en el API, dicho paciente posee hasta 7 veces
mas probabilidad de tener un diagndstico de asma entre los 6 y los 13 afnos (cociente
de probabilidad de 7,43). En caso de que sea negativo, no puede ser utilizado para
descartar asma a futuro.
Otros autores modificaron el APl incluyendo la SA a AA como criterio mayor y la SA
a alimentos como criterio menor (Tabla 4). A este ultimo se lo conoce como API
modificado (mAPI).12 Otros estudios incorporaron al FeNO, citoquinas en el aire
exhalado condensado y compuestos organicos volatiles. En la actualidad, el APly
el mAPI son los mas utilizados en la investigacion. Sin embargo, el API se destaca
por su amplia poblacién multiétnica no seleccionada, su facilidad de recoleccion, su
costo mas bajo y su validacion en poblaciones externas lo que lo hace mas
adecuado para la practica clinica.®

Recientemente se ha publicado una cohorte de nacimiento donde se reclutaron 339
madres embarazadas a las que se le realiz6 un seguimiento junto a sus recién
nacidos durante 30 meses aplicando el API.'3 Los investigadores encontraron que
aquellos nifos preescolares con API positivo presentaban una probabilidad 5,7

veces mayor de diagnostico de asma.
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Tabla 4. indice predictivo de asma: Criterios en APl y mAPI (adaptada de Chang

TS et al.?)
API mAPI
Erecuencia e Criterio estricto:
de Sibilancias frecuentes ° = 4 episodios de
o . durante los primeros 3 sibilancias/afo.
sibilancias - L
afnos. (= 3 episodios).
e Padres con diagnéstico de
o e Padres con asma$
Criterios . -
diagnéstico de asma$ e Eczema$
mayores G -
e Eczema$ e Sensibilizacion alérgica a al
menos 1 Aeroalergeno.
e e Sibilancias fuera de los
Rinitis alérgica$ . ]
e . . . episodios de resfrio.
Criterios e Sibilancias fuera de los .
. , Eosinofilia (= 4 %)
menores episodios de resfrio.

Sensibilizacién alérgica a

e Eosinofilia (= 4 %) leche, huevo o mani

Requerimientos para un indice positivo: Sibilancias + 1 criterio mayor o 2 criterios

menores - § Diagnéstico realizado por un médico.

Por ultimo, se ha propuesto durante la Task Force de la European Respiratory
Society 2008 una clasificaciéon de sibilancias en nifios basada en sintomas,
dividiéndolos en sibilantes episddicos y sibilantes con multiples desencadenantes.*
Catalogandolo de sibilante episddico si presentaban sibilancias durante breves
periodos de tiempo, a menudo en asociacion con evidencia clinica de un resfrio viral

y libre de sibilancias entre episodios. Los sibilantes con multiples desencadenantes
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son aquellos que presentaban sibilancias episddicas, con presencia de sintomas
entre dichos episodios y desencadenados por multiples factores. Sin embargo, esta
clasificaciéon presentaba superposiciones y variaciones a lo largo del tiempo, por lo
cual no resulté util en la orientacion en la implementacion del tratamiento.’# Esta
manera de clasificar tampoco permitia agruparlos segun la gravedad o la frecuencia
de los sintomas siendo ambos los predictores mas consistentes de su probable
evolucién a futuro.®

Podemos concluir que, se han utilizado hasta el dia de hoy distintas clasificaciones
basadas en los fenotipos de sibilancias (episddicas vs multiples desencadenantes,
o sibilancias precoces y transitorias, sibilancias persistentes no atépicas y
sibilancias persistentes atopicas). Pero, el problema radica en la gran variabilidad
clinica de las sibilancias en un nifio, como también la categorizacién de ellas. Por
eso es que, en este grupo etario, la clasificacion se estd basando segun los
sintomas en el tiempo, su relacion con las infecciones virales y la presencia de
antecedentes personales y familiares de atopia. Esto permitiria clasificar al
momento de la evaluacion para tomar decisiones clinicas individuales.
Posiblemente, la utilizacion de biomarcadores inflamatorios T2 (ej: recuento de
eosindfilos, la sensibilizacion alergénica, otros) contribuirian a identificar aquellos
pacientes respondedores a una terapia controladora.

Aun con sus limitaciones, el APl es una de las herramientas clinicas mas utiles con
las que contamos a la hora de predecir riesgo y determinar diagnostico de asma

durante la etapa preescolar.
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Definicion

El asma es una enfermedad heterogénea, caracterizada por inflamacion crénica de

las vias aéreas. Se define sobre la base de los antecedentes de sintomas

respiratorios, tales como sibilancias, dificultad para respirar, opresion en el pecho y

tos, los cuales varian tanto en el tiempo como en intensidad. Se asocian a una

limitacion variable del flujo aéreo espiratorio, el cual revierte total o parcialmente en

forma espontanea o por la accién de farmacos broncodilatadores.’

El diagndstico de asma en nifios menores de 6 afios puede resultar dificultoso dado

que la fisiopatologia subyacente no se conoce con claridad y los sintomas

respiratorios episoddicos como tos y sibilancias asociados a infecciones del tracto

respiratorio son muy comunes en este grupo etario y no todos los pacientes que

sibilan tienen asma. 23

La utilidad de los biomarcadores es limitada. No son indispensables para confirmar

el diagnodstico y los valores negativos no descartan enfermedad.

Las pruebas de funcién pulmonar como la espirometria, util para evaluar la limitacién

al flujo aéreo y respuesta broncodilatadora, no siempre son factibles ya que

requieren de la colaboracion del paciente.#5

Las guias de Asma en preescolares publicadas en la actualidad sugieren que el

diagnostico en este grupo de pacientes es fundamentalmente clinico y se basa en:
e Presencia de sintomas compatibles (episodios recurrentes de obstruccion

bronquial documentada por un médico)

e Respuesta adecuada al tratamiento
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e Exclusion de otros diagnésticos diferenciales

Muchos nifios asmaticos pueden mejorar de manera espontanea, pero es dificil

predecir la evolucién en cada caso. La severidad del asma y la sensibilizacion a

alérgenos en los primeros afios de vida son antecedentes importantes relacionados

con la persistencia de los sintomas en edades posteriores.

Tabla 5. Probabilidad de diagnéstico de asma en niflos menores de 6 anos

(adaptado de GINA 2023)

Probabilidad | Pocos tienen asma Algunos tienen asma (e
. i La mayoria tiene asma
Diagnéstica
Sintomas e Tos e Tos e Tos
e Sibilancias e Sibilancias e Sibilancias
¢ Respiracion ¢ Respiracion dificultosa | e Respiracion dificultosa
dificultosa ¢ Duracién mayor a 10 ¢ Asociado a cuadro de
¢ Duraciéon menor a 10 dias, asociado a Infecciones de VAS
dias, asociado a cuadros de Infecciones
cuadros de de VAS
infecciones de VAS
Frecuencia ¢ 2-3 episodios por afio | e >3 episodios por afio o | e >3 episodios por afo o
episodios severos y/o episodios severos y/o
empeoramiento empeoramiento nocturno
nocturno
Intercrisis e Asintomatico entre e Tos ocasional e Tos
episodios ¢ Sibilancias e Sibilancias
¢ Respiracion dificultosa | e Respiracion dificultosa al
reir o jugar
Otros ¢ Sensibilizacion alérgica

¢ Dermatitis atépica

 Alergia alimentaria

¢ Antecedentes familiares
de asma
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El diagndstico precoz es importante para evitar el retraso del tratamiento y reducir
la morbilidad asociada.
Las guias GINA 2023 sugieren que el diagnéstico de asma en nifios preescolares
con antecedente de sibilancias es mas probable si el paciente presenta: (tabla 5)
Sibilancias o tos con el gjercicio, larisa o el llanto en ausencia de una infeccion
respiratoria, con mejoria de los sintomas luego de la administracion de SABA.
Antecedente de eccema o rinitis alérgica, sensibilizacion a alergenos o asma
en familiares de primer grado.
Mejoria clinica durante 2-3 meses de tratamiento con Cl (Cl) y empeoramiento

luego de su suspension.

Signos y Sintomas

Presencia de episodios recurrentes (3 o mas) de sibilancias, tos, dificultad
respiratoria de diferentes grados de severidad.

Sibilancias: Las sibilancias se definen como un sonido agudo que proviene del
térax durante la inspiracion o la espiracion. Es un signo inespecifico causado por el
fluo de aire turbulento debido al estrechamiento de las vias respiratorias
intratoracicas e indica una limitacion del flujo de aire espiratorio,
independientemente del mecanismo subyacente (broncoconstriccidn o secreciones
en la luz de las vias respiratorias).

Los padres y los médicos a veces utilizan el término “sibilancias" para referirse a

sintomas diferentes e incluyen tos, jadeo, cambio en la frecuencia o el tipo de
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respiraciéon. Si se basa uUnicamente en el informe de los padres, se puede
diagnosticar a los nifios con sibilancias cuando no tienen estrechamiento de las vias
aéreas ni limitacion del flujo espiratorio.

La respuesta a los broncodilatadores puede ser evaluada por auscultacion y por la
mejoria de los sintomas acompafiantes (tos, dificultad respiratoria, etc.)

Es probable que la respiracion ruidosa informada por los padres que responde a la
terapia broncodilatadora sea realmente una sibilancia causada, al menos en parte,
por la constriccion del musculo liso de las vias respiratorias.:

Los pacientes con asma pueden presentar sibilancias recurrentes, durante el
suefno, desencadenadas por la actividad fisica, la risa, el llanto o la exposicion al
humo del tabaco u otros alergenos. También aire frio, cambios climaticos entre
otros.b

Los desencadenantes mas frecuentes son las infecciones virales, los cambios
climaticos, el ejercicio, el aire frio, aeroalergenos, el humo del tabaco.

Tos: Generalmente presentan tos recurrente o persistente que puede empeorar en
la noche, acompafiarse de sibilancias o dificultad para respirar. Habitualmente no
es productiva y puede manifestarse también con el ejercicio, la risa, el llanto o con
la exposicion al humo de cigarrillo u otros alergenos en ausencia de sintomas de
infeccion del tracto respiratorio.

Dificultad para respirar, opresion del pecho: Puede aparecer durante el

ejercicio, la risa o el llanto.
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Reduccién de la actividad fisica: La actividad fisica es un desencadenante de los
sintomas del asma en nifios pequefios. Los nifios con asma mal controlada
frecuentemente limitan el juego o los ejercicios fisicos para evitar la aparicion de
sintomas cuando se los compara con otros niflos no asmaticos.

Coexistencia de enfermedad atdpica: Las manifestaciones de atopia como el
eccema, rinitis, alergia alimentaria, son frecuentes en los pacientes con asma,

aunque su ausencia no descarta el diagnostico.

Examenes complementarios

Los examenes complementarios en este grupo etario son orientativos y ayudan a
descartar otras patologias fundamentalmente cuando hay dudas diagndsticas. 367
Radiografia simple de térax: puede ayudar a descartar malformaciones
congeénitas, cuerpo extrano, tuberculosis.

Hemograma con recuento elevado de eosindéfilos El recuento de eosindfilos
mayor a 300 células/mL y/o mayor a 4 % en pacientes con o sin sensibilizacién a
alérgenos es orientador de inflamacion TH2 y ha demostrado ser un biomarcador
adecuado para predecir respuesta a Cl en este grupo de pacientes.2’

En nuestro medio, ante la presencia de eosinofilia es importante también descartar
parasitosis.

Ig E: A pesar de que el asma infantil esta intimamente relacionada con la SA%9, |a
evaluacién de la sensibilizacion no es un estudio de rutina para el diagndstico de

asma. De hecho, la confirmacion de la sensibilizacion no garantiza que la alergia
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sea una causa de los sintomas de los pacientes?, y en algunos nifios sensibilizados
con asma, la presencia de anticuerpos Ig E tampoco se relaciona con la presencia
o gravedad del asma.'9 En situaciones puntuales se podran solicitar dosaje de Ig E
especificas cuando se busquen fenotipos particulares asociados a atopia.
Pruebas cutaneas: Permiten evaluar la sensibilizacion a diferentes alergenos. Un
test cutaneo positivo predeciria persistencia de los sintomas en la edad escolar y
una respuesta adecuada al tratamiento con corticoides inhalados.!' La ausencia de
sensibilizacion a alergenos comunes no descarta el diagnéstico de asma. En
nuestro medio, estas pruebas habitualmente no se solicitan excepto en situaciones
especiales.

Pruebas de funcién pulmonar: En la actualidad, no se cuenta con evidencia
suficiente que avale la utilidad de la espirometria en el diagndstico de asma en nifios
en edad preescolar ya que puede ser dificil de realizar debido a que requiere la
colaboracién del paciente. La técnica ha sido estandarizada en este grupo etario y
segun distintas publicaciones, el rendimiento varia entre 60 a 95 % aumentando con
la edad. Su realizacion permite objetivar la limitacion al flujo aéreo y evaluar
respuesta broncodilatadora, aunque actualmente no hay consenso sobre el punto
de corte para la misma en este grupo de pacientes. Permite realizar un seguimiento
longitudinal de los pacientes con patologia respiratoria cronica por lo que es
importante estimular su realizacién.1213

Otras pruebas como la oscilometria de impulso (evaltua la impedancia del sistema

respiratorio) y la medicién de 6xido nitrico exhalado (medida indirecta de inflamacion
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eosinofilica) solo estan disponibles en

laboratorios de funcién pulmonar

especializados. En la actualidad no hay consenso sobre su utilidad en el diagndstico

y seguimiento de pacientes preescolares con asma.'3.14

-Herramientas de prediccién: En la practica diaria la utilizaciéon de herramientas

como el Indice predictivo de asma (API) pueden orientar al médico a predecir el

riesgo de un paciente de padecer asma y determinar diagnéstico en la etapa

preescolar.®

Tabla 6. Diagnodsticos diferenciales de asma en preescolares

Enfermedades broncopulmonares

Displasia broncopulmonar
Fibrosis quistica
Disquinesia ciliar primaria
Bronquiectasias
Bronquiolitis obliterante

Enfermedades Infecciosas e

inmunolégicas

Inmunodeficiencias
Tuberculosis
Rinosinusitis crénica

Aspergilosis broncopulmonar alérgica

Bronquitis bacteriana persistente

Enfermedades digestivas

Trastorno deglutorio
Reflujo gastroesofagico severo
Fistula traqueoesofagica

Enfermedades cardiovasculares

Cardiopatias congénitas
Insuficiencia cardiaca
Anillos vasculares

Enfermedades del arbol traqueobronquial

Cuerpo extrafio
Malformaciones de via aérea
Anillos vasculares
Traqueomalacia/Broncomalacia
Tumor endobronquial
Disfuncion de VAS
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Diagnésticos diferenciales

El diagndstico definitivo de asma en nifios preescolares es un desafio ya que
diversas patologias pueden manifestarse con sintomas como sibilancias, tos,
dificultad para respirar, etc.23.16 (tabla 6)

Por lo tanto, es fundamental la realizacion de una historia clinica detallada teniendo
en cuenta antecedentes personales y familiares y un examen fisico exhaustivo para

considerar y excluir otros diagnédsticos diferenciales.

Criterios clinicos que sugieren considerar valoraciéon por especialistas
La consulta con el especialista es necesaria ante la sospecha de cualquiera de los
diagndsticos diferenciales enumerados previamente o si el paciente presenta: 2:3.16
e Antecedente de eventos respiratorios graves que requirieron internacion
e Falta de respuesta al tratamiento con broncodilatadores de accién corta o
prueba terapéutica con Cl
e Sintomas desde el periodo neonatal o que comienzan muy tempranamente
especialmente si esta asociado a retraso del crecimiento
e Vomitos recurrentes asociados a sintomas respiratorios
e Sibilancias persistentes o localizadas
e Retraso en el crecimiento, desnutricidn, diarrea cronica
e Hallazgos clinicos de enfermedad pulmonar créonica como hipocratismo
digital, aumento del diametro anteroposterior y disminucion de la elasticidad

toracica.
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Trastornos deglutorios como tos o ahogos relacionados con la alimentacion
Estridor, antecedente de asistencia respiratoria mecanica prolongada,
laringitis recurrentes

Hipoxemia crénica, taquipnea, cianosis

Tos productiva persistente no asociada a infeccion es respiratorias agudas

Neumonias, Otitis media, sinusitis u otras infecciones recurrentes o severas

En pacientes menores de 12 meses el diagnostico de asma debe ser cuidadoso ya

que los episodios de sibilancias generalmente son debidos a bronquiolitis agudas.

En los casos recurrentes o severos, los pacientes deben ser derivados al médico

especialista para realizar una evaluacién exhaustiva y descartar otros diagndsticos

diferenciales.
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Tratamiento farmacolégico controlador (de mantenimiento)

La finalidad del tratamiento controlador, también llamado de mantenimiento, en
preescolares es lograr un buen control de sintomas que le permitan al nifio
mantenerse activo, minimizar las consultas a emergencias e internaciones, evitar a
futuro la pérdida de la funcién pulmonar y los efectos colaterales del tratamiento.
Con un tratamiento correcto el asma puede ser controlado total o casi totalmente en
la mayoria de los pacientes. Aunque cabe destacar que el uso del tratamiento
controlador no pareceria modificar la evolucién natural ni la remisién de la
enfermedad a largo plazo." El tratamiento debe ser individualizado y ajustado
periédicamente en funcién de los factores etiopatogénicos, la gravedad y la
respuesta obtenida.

El tratamiento farmacologico esta dirigido a los rasgos tratables identificados a la
fecha como causantes de la obstruccion al flujo aéreo en sibilantes recurrentes
preescolares: la inflamacién eosinofilica, la contraccion del musculo liso bronquial y
la infeccion bacteriana de la via aérea.

El pilar fundamental del tratamiento farmacoldgico del asma en este grupo etario
son los CI. Estos han demostrado reducir significativamente las exacerbaciones,
aumentar los dias libres de sintomas y reducir el uso de salbutamol comparado con
el placebo. Hay sobrada bibliografia que avala su uso en nifios pequefios con
amplios beneficios a corto y largo plazo 23 fundamentalmente en aquellos que tienen

un fenotipo de sibilante API+ 45y mas aun en aquellos con eosinofilia mayor a 300,

46



ConsenSOS SAP Asma en prescolares

prick test positivo a algun aeroalérgeno o en nifios que ha requerido internaciones
u observaciones por guardia en el ultimo afio. (estudio PEAK)E.

Otra opcion para este grupo etario es el uso de un antileucotrieno como el
montelukast.”-8 Esta droga ha demostrado ser de gran utilidad como controlador en
nifos pequenos, fundamentalmente en aquellos con sintomas gatillados por
infecciones virales (estudio PREVIA). En el fenotipo API positivo pareceria ser
menos efectiva que los CI.°

El agregado de un antileucotrieno al Cl en bajas dosis en pacientes que no han
logrado un buen control de sintomas ha demostrado ser de gran utilidad.™®

La asociacion de un (-adrenérgico de larga duracién (LABA) a un Cl podra ser
usado en nifios mayores de 4 afios, aunque pareciera que su efectividad no seria
comparable a la de los adultos y nifios mayores.!1.12.13

Por debajo de los 4 afios no deben ser usados ya que carecemos de aprobacion
por los diferentes entes de regulacion para su uso (en Argentina la ANMAT) debido

a que no contamos con estudios que demuestren su eficacia y seguridad.

Glucocorticoides inhalados (ClI)

Los CIl son utilizados en el tratamiento controlador del asma. Su mecanismo de
accion puede ser a través de una via no gendémica uniéndose al receptor bronquial
y estimulando al AMPc a liberar Ca+ provocando vasoconstriccidén, reduciendo asi
el edema inflamatorio, y ademas a través de un efecto genomico transcribiendo una

ARNmM que sintetiza proteinas antiinflamatorias.
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Existen en el mercado varias moléculas siendo las dos primeras que se mencionan
a continuacion (abajo) las utilizadas en nuestro pais estando disponibles en forma
de aerosol de dosis medida (IDM)

Budesonide: es uno de los primeros Cl que se incorpora al mercado con alta
selectividad para las vias aéreas inferiores, baja biodisponibilidad oral y rapido
clearance y eliminacion tisular. Estudios de farmacocinética muestran que la droga
absorbida al sistema es metabolizada rapidamente en el higado entre las 2 y 3 horas
en nifos pequenos, en forma similar a los adultos, reduciendo asi los efectos
colaterales. Ademas, no se produce acumulacion secundaria en dosis consecutivas
minimizando los efectos colaterales. Se recomienda administrar por via inhalada por
aerocamara valvulada. Algunos estudios han demostrado un depdsito pulmonar
efectivo que varia del 25 al 38 % cuando es inhalado con técnica correcta. Su
administracion 1 vez por dia es igual de efectiva que en 2 dosis diarias facilitando la
adherencia al tratamiento. A nivel pulmonar se esterifica liberandose en forma
sostenida aumentando su tiempo de estancia en el pulmén. Estudios de seguridad
avalan su uso en este grupo etario.41°

Fluticasona: en su formulacion como propionato de fluticasona ha demostrado ser
eficaz y segura en lactantes y nifios pequefos.'617 Tiene muy buena afinidad al
receptor con una lenta disociacion del mismo logrando muy buen depdsito
pulmonar. Su biodisponibilidad pulmonar esta entre el 0,5-2 % y una de union a las
proteinas entre el 92-99 % con un rapido aclaramiento plasmatico. Se metaboliza

en el higado e intestino via citocromo P450 3A4 en forma rapida teniendo asi una
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baja actividad sistémica. Esto hace que sea una droga altamente segura. Su
dosificacién debe ser 2 veces diarias por que su eficacia ha demostrado ser inferior
al administrarlo una vez por dia.

Dipropionato de beclometasona: Es el Cl mas antiguo con el que contamos en el
mercado. Al ser inhalado se activa en las vias aéreas por estearasas a
monopropionato de beclometasona que es su metabolito activo. El dipropionato se
absorbe rapido en el pulmon con pico plasmatico a los 20 minutos mientras que la
forma activa tiene una permanencia pulmonar prolongada con un pico sistémico
maximo a la hora. Se une a proteinas plasmatica 87 % promedio y se metaboliza
en el higado por CYP3A4. Al no tener metabolismo de primer paso puede dar
mayores efectos colaterales comparado con el resto de los CIl. Tiene mayor
excrecion pulmonar y se elimina por heces y en menor medida por orina. Esto
pudiera llevar a que esta molécula tuviera mas efectos colaterales
fundamentalmente sobre el crecimiento como demostrado en el estudio TREXA.8
Un metaanalisis publicado en Cochrane 2014 mostré que es el Cl con mayor efecto
sistémico y mayor retardo del crecimiento.

A la fecha solo existe en la Argentina la presentacion de beclometasona 50
microgramos con salbutamol 100 microgramos en aerosol de dosis medida IDM.
Ciclesonide: es una pro-droga que se activa en el pulmén, con alta afinidad por el
receptor y con una vida media pulmonar larga. La droga absorbida tiene alta afinidad
por las proteinas plasmaticas (albumina) dejando poca droga libre para unirse a

receptores periféricos reduciendo sus efectos colaterales, siendo la molécula que
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tiene menos efectos sobre el retraso del crecimiento lineal. A diferencia de las
demas moléculas, su presentacién en aerosol es una solucién por lo que no hay
necesidad de agitar el canister antes de su administracién. A la fecha no se esta
comercializando en la Argentina en forma de aerosol y esta aprobada a partir de los
12 anos. En otros paises esta aprobada a partir de los 4 0 6 afios.

Fuorato de mometasona: A la fecha existe en Argentina solo en forma de polvo
seco, no comercializando actualmente en formulacion de dosis medida IDM. Esta
aprobada a partir de los 4 afos. Tiene una vida media larga por lo que se puede
administrar en una dosis diaria, mejorando la compliance. Trabajos muestran una

eficacia y seguridad similar a las otras moléculas.

Efectos colaterales de los corticoides inhalados

Candidiasis orofaringea: es facilmente evitable con el uso de aerocamaras
valvuladas que funcionen en forma correcta y con técnica inhalatoria adecuada.
Ademas, debe acompafiarse de un correcto lavado de dientes y enjuague bucal post
administracion.

Hipersensibilidad cutanea peri oral por depésito del corticoide en dicha region al
ser inhalado. Se evita usando camaras con correcto funcionamiento de sus valvulas
y lavado de cara post inhalacion. También puede producir por reaccion alérgica al
latex en la zona de apoyo de la mascara.

Supresion adrenal y trastornos de crecimiento: hay pocos trabajos de

seguimiento del crecimiento en nifios pequefios con asma bajo tratamiento de
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mantenimiento. En los nifilos con asma grave es dificil discernir si el retraso del

crecimiento es debido al tratamiento o simplemente a estar crénicamente enfermos.

Trabajos como el PEAK ¢ han demostrado que dosis equivalentes a Fluticasona 125

mcg dia durante 2 afios en nifios pequefios ha llevado a una diferencia en el

crecimiento lineal de 0,2 cm con respecto al grupo placebo y que esta diferencia

Tabla 7. Efectos colaterales de los corticoides inhalados

Efectos colaterales de
los ClI

Estrategias
efectos
caracteristicas

para minimizar
colaterales y

LOCALES *Candidiasis oro faringea e Enjuague bucal y lavado de
dientes
Disfonia y ronquera Enjuague bucal.
Técnica correcta
aerocamara de buen
funcionamiento
Dermatitis en sitio de e Lavado de cara y técnica
apoyo de la mascara correcta
SISTEMICOS  <Disminucié6n de la Muy leve
velocidad de Catch-up correcto al

crecimiento inicial

suspender tto
Mayor en < de 2 afos con
altas dosis de CTC inh

* Disminucion de la
mineralizacion 6sea

Sin repercusion sobre la
mineralizacion ésea

*Eje hipotalamo-
hipofisario
corticosuprarrenal

Subclinica, no justifica
control del eje a dosis
habituales
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desaparecio luego de 2 afios de suspension del mismo habiéndose producido un
catch up correcto. Al realizar un estudio post hoc se observé que nifios menores de
2 afos y con pesos menores a 15 kg tenian mayor diferencia en el crecimiento lineal
con respecto al grupo placebo siendo esta de 1,6 cm y que la recuperacion a los 2
afnos post suspension no fue la esperada para la edad. Al analizar otras variables
no se encontrd relacion con la severidad de la enfermedad ni con el estado de
atopia.’®

A dosis altas del Cl la disminucion de la velocidad de crecimiento es mas
pronunciada. Por lo que insistimos en respetar las dosis medias y maximas
aceptadas para estos tratamientos.

En conclusién, observamos una pequefa disminucién del crecimiento lineal en este
grupo etario, siendo mas pronunciado en el primer afio de tratamiento, aunque
clinicamente irrelevante, disipandose con el correr de los anos y desapareciendo al
suspender el tratamiento haciendo hincapié que los menores de 2 afios con menos
de 15 kg tienen mayor disminucién de la velocidad de crecimiento y un catch up
inadecuado. Esta disminucién esta relacionada a la molécula (>para la
beclometasona), a la dosis y en menor medida a la técnica inhalatoria.2® Por lo que
remarcamos usar la menor dosis posible para lograr el control de sintomas poniendo
en la balanza el riesgo/beneficio en caso de pacientes con asma severo. Se
recomienda el seguimiento del crecimiento cada 6 meses en estos nifios pequefios.
Inhibicion del eje hipotalamo hipofisario: Varios trabajos han demostrado una

leve supresion del eje en nifios mayores de 6 afios con dosis altas de CI sin
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repercusion clinica en la mayoria de ellos, raramente siendo descritos cuadros de
Cushing o crisis de insuficiencia suprarrenal.2!22

Con dosis inferiores los resultados son menos determinantes mostrando niveles de
excrecion de cortisol libre en orina de 24 hs y de 17-hidroxicorticosteroides, cortisol
basal en sangre y respuesta a estimulacién con ACTH y metopirona normales.23:24
Pocos trabajos evaluan la supresion del eje en nifios pequeinos. En el estudio de
Carlsen, usando Fluticasona 100 mcg cada 12 hs vs placebo en nifos de 12 a 47
meses de vida durante 12 semanas, se observo una muy leve alteracion de la
relacion cortisol/creatinina sin ninguna relevancia clinica, normalizando los valores
al suspender el tratamiento.25

Por lo expuesto no se justifica controlar el eje en forma rutinaria en tratamientos con
dosis bajas a moderadas o en tratamientos cortos menores de 10-15 dias con dosis
altas de ClI.

Osteopenia y fracturas: La osteoporosis y fracturas patoldgicas son raramente
observadas en la poblacion pediatrica y estan relacionadas a la dosis del corticoide.
Griffith en su trabajo observo una disminucion no significativa en la densidad mineral
0sea y poca reduccion en el metabolismo 6seo al administrar 1000 mcg dia de P.
fluticasona a nifios de 5 a 19 afios durante 6 meses.26 Con dosis menores no se ha
visto afectado el metabolismo 6seo.

En conclusion, el tratamiento de los preescolares con asma (sibilantes recurrentes)
con Cl ha demostrado ser eficaz, aunque su efecto es menos pronunciado que en

los nifios en edad escolar. A baja dosis los efectos colaterales son irrelevantes por
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lo que hacemos hincapié en el uso de la menor dosis posible para lograr el control
de sintomas. Antes de aumentar la dosis debe chequearse la técnica inhalatoria, el
cumplimiento del tratamiento, descartar comorbilidades y factores ambientales y/o
considerar agregar antileucotrienos. Evaluar su derivacion al especialista. Debe

evaluarse el riesgo/beneficio al administrar dosis altas en pacientes con asma grave.

Antileucotrienos

El montelukast es el unico antileucotrieno disponible en nuestro pais. Inhibe al
receptor de leucotrienos que son mediadores de la inflamacién inmediata y tardia
en las vias aéreas. En pacientes asmaticos ha demostrado mejorar la funcién
pulmonar, disminuir el numero de exacerbaciones y los sintomas inducidos por
ejercicio. Ademas, disminuye los eosindfilos en sangre periférica y reduce los
sintomas asociados a la rinitis alérgica y a la atopia.

Es menos efectivo que los Cl en el tratamiento del asma infantil, aunque hay un
subgrupo de pacientes preescolares que son altamente respondedores al
antileucotrieno y no asi al Cl y viceversa. Podria cumplir un rol en el tratamiento del
sibilante gatillado por cuadros virales cuya frecuencia de los cuadros justifique un
tratamiento controlador. Su uso intermitente en este fenotipo no ha demostrado ser
efectivo.?’

Se administra por via oral alcanzando su concentracion plasmatica maxima a las 2-

4 hs con una biodisponibilidad de 64 % sin ser modificada por la presencia de
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alimentos. Su unién a las proteinas plasmaticas es de un 99 % metabolizandose en
el higado por citocromo P450 y eliminandose por via biliar a través de las heces. Su
farmacocinética es similar en nifios pequenos y lactantes a la de los adultos.
Aprobada a partir de los 6 meses de edad en dosis de 4 mg dia, con presentacion
en forma de granulado para disolver en semisdlidos no calientes o en comprimido
masticables de sabor agradable con muy buena aceptacion por parte de los
pacientes.

Efectos colaterales: Son poco frecuentes observandose en aproximadamente el 5
% de los pacientes tratados. Dentro de los mas frecuentes se encuentran el dolor
abdominal, dispepsia, gastritis, diarrea, nauseas, cefalea, rash maculopapular,
hiperactividad, insomnio, pesadillas. Los sintomas desaparecen rapidamente al
suspender la medicacién. En el afio 2007 se realizé una alerta de seguridad luego
del suicidio de un adolescente tras 17 dias de tratamiento con MLK.28 Esto llevé a
que el laboratorio productor en el 2009 realizara una revision de los ensayos clinicos
sin arrojar datos concluyentes. En el 2017 se publico el resultado de un estudio de
cohorte (2011-16) en Canada incluyendo a pacientes de 1 a 17 afilos con asma
bronquial, no pudiendo relacionar el suicidio al uso del montelukast. Los efectos
adversos neuropsiquiatricos, (conductuales psicolégicos psiquiatricos) reportados
fueron leves siendo los mas frecuentes los trastornos del suefio, la irritabilidad y

agresividad. Todos ellos desapareciendo rapidamente al suspender el tratamiento.

29,30
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Broncodilatadores de accion sostenida LABA

Salmeterol: Mecanismo de accion estimula al receptor 32 en la musculatura lisa
bronquial estimulando a la adenilciclasa que transforma al AMP en AMP ciclico
produciendo la relajacion del musculo (broncodilatacion). Tiene un inicio de accion
lento de aproximadamente 15 minutos con un pico maximo a los 30 min y una vida
media de 12 hs. Esta vida media mas prolongada se debe a que es una molécula
liposoluble manteniéndose unido al receptor en forma mas prolongada. Siempre
debe administrarse junto con un CI produciéndose un efecto de sinergismo entre
ambos. jjNo dar como monoterapia!! Esta aprobada en mayores de 4 afios -3 para
ser usada en dosis de 25 mcg a 50 mcg cada 12 hs. Efectos colaterales: cefalea,
temblor, palpitaciones y calambres musculares. Son efectos pasajeros de poca
relevancia clinica y dependientes de la dosis y de la técnica inhalatoria.3"
Formoterol: broncodilatador betaadrenérgico con mecanismo de accion similar al
salmeterol. La diferencia con este ultimo es que se une rapidamente al receptor
iniciando su accion en forma inmediata con un pico maximo a los 15 min y por su
caracter lipofilo se mantiene unido al receptor en forma prolongada con una vida
media de 12 hs. jjNo dar como monoterapia!! Aprobada a partir de los 4 afios para
ser usada en dosis de 6 a 12 mcg cada 12 hs. Los efectos colaterales son similares

a los del salmeterol.
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Tratamiento farmacolégico escalonado

La decisién de iniciar un tratamiento de mantenimiento en un nifo preescolar debe
estar basada en funcion a la clasificacion segun severidad, teniendo en cuenta la
presencia de los sintomas intercrisis y la gravedad y frecuencia de los episodios
agudos.

El tratamiento debe realizarse en forma escalonada. Si las exacerbaciones son
leves y poco frecuentes o los sintomas son aislados podran recibir solo tratamiento
con salbutamol en forma intermitente, pero si su uso es superior a 2 veces
semanales o presenta mas de tres episodios agudos (crisis) anuales, requerira
iniciar un tratamiento controlador.

El mejor tratamiento controlador inicial es una baja dosis de un Cl pudiendo también
iniciarse con un antileucotrieno. Es dificil predecir qué paciente va a responder mejor
al Cl, al MLK o a ninguno de ellos. Las diferentes guias actuales GINA, GEMA etc,
no recomiendan tratamiento segun fenotipos poniendo en primer escalén a los ClI.
Si el paciente que inicia tratamiento con un Cl en baja dosis o un antileucotrieno se
encuentra totalmente asintomatico luego de 3 meses se le debe suspender el
tratamiento (considerar como tratamiento de prueba). Puede prolongarse esté
periodo teniendo en consideracion las variaciones estacionales y el pico de
incidencia de infecciones virales respiratorias. Se le debe remarcar que debera
volver al control en los meses siguientes. Si los sintomas vuelven a aparecer se
reiniciara el tratamiento y se lo mantendra el tiempo necesario segun la reevaluacién

trimestral. Si los sintomas se resuelven podra estar relacionado a la evolucion
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natural de la enfermedad y es conveniente un seguimiento durante los proximos
episodios de infeccidn viral de vias aéreas superiores para comprobar que esté libre
de sintomas.
Si el paciente no responde adecuadamente al tratamiento luego de 3 meses de
prueba uno debe considerar diferentes situaciones antes de pasar al escalén
siguiente. Reconsiderar el diagndstico de asma y evaluar diagnosticos diferenciales.
Chequear técnica inhalatoria y adherencia al tratamiento y descartar la exposiciéon
a aeroalergenos y humo de tabaco. Considerar rotar al tratamiento alternativo del
primer escalén como nueva prueba durante 3 meses.
Este tratamiento de prueba no es aplicable para pacientes severos debiendo
iniciarse el tratamiento controlador en el escalén correspondiente a la severidad de
sus sintomas.
Una vez iniciado el tratamiento controlador se evaluara cada 3 meses el grado de
control de sintomas para definir conducta a seguir: mantener igual dosis, ascender
o descender de escaldn en el tratamiento. Se recomienda una evaluacion con una
estrategia ciclica, como una rueda segun Figura 1.
En cada consulta:
e Se evaluara el nivel de control de sintomas (Tabla 8) para definir si esta bien
controlado, parcialmente controlado o mal controlado teniendo en cuenta los
sintomas diurnos, nocturnos, la limitacion a la actividad fisica, el uso de

salbutamol de rescate y la presencia de exacerbaciones agudas.
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e Se chequeara la técnica inhalatoria, el correcto funcionamiento y
mantenimiento de la aerocamara y la correcta adherencia al tratamiento; y se
le daran consejos, educacion y entrenamiento.

e Se evaluaran posibles efectos colaterales del tratamiento

e Se evaluaran comorbilidades y se trataran los factores de riesgo modificables
como la exposicion a aeroalergenos y humo de cigarrillo.

e Eventualmente se decidira el cambio de escalén

Figura 1. Estrategia para seguimiento, reevaluacioén y adecuacioén terapéutica

/ ReVIsaI" Sintomas.

Exacerbaciones.

respu esta Efectos secundarios.

Satisfaccion de padres.

Ajustar Evaluar
Tratar comorbilidades y factores de riesgo modificables. Excluir diagnésticos diferenciales.
Estrategias no farmacoldgicas. Control de sintomas y factores de riesgo modificables
Tratamiento farmacoldgico para asma. Comorbilidades.
Educacién y capacitacion en habilidades destrezas. Técnica del inhalador y adherencia.

Preferencias y objetivos de los padres.
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Tabla 8. Niveles de control de sintomas del asma (adaptado de Gina 2013

http://ginasthma.org)

Sintomas de Control Respuesta Nivel de control del asma
Parcialmen No
Ultimas 4 semanas (preguntas) SI NO Controlada te
controlada
controlada

¢ Sintomas de asma diurnos,
durante mas de unos pocos
minutos, mas de 1 vez ala
semana?

¢ Cualquier limitacion de actividad
fisica debido al asma (correr o
jugar menos que otros nificsose  ¢?  ¢?  Ningunodeellos 1-2deellos 3-4 de ellos
cansa facilmente al correr o (ninguin “SI”) (1-2 “sI") (3-4 “SI")
jugar)?

¢ Requerimiento de medicacién

de rescate con B2 de accion corta  ? &7

mas de 1 vez por semana?

¢ Cualquier despertar o tos o? i?

nocturna debido al asma?

Tratamiento farmacolégico escalonado (Figura 2)

e Primer escalon: Broncodilatadores de accion corta a demanda: considerar en
nifos pequenos con episodios infrecuente de sibilancias relacionadas a virus o
en pacientes con diagndstico presuntivo de asma con exacerbaciones
infrecuentes. Si su uso promedio es de 2 inhalaciones por semana o presenta
mas de 3 exacerbaciones anuales se debe considerar iniciar un tratamiento
controlador.

e Segundo escaldn: Iniciar un Cl en baja dosis. También podra iniciarse con un

antileucotrieno, aunque estos son un poco menos efectivos. Considerar en
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pacientes con sibilancias relacionadas a cuadros virales 3 o mas cuadros
anuales y en sibilantes API + y 3 0 mas exacerbaciones anuales o con sintomas
frecuentes.

e Tercer escalon: duplicar la dosis del CI, o agregar un antileucotrieno al Cl en
baja dosis. Los broncodilatadores de accion prolongada no estan aprobados en
menores de 4 anos.

e Cuarto escalon: si esta con un Cl en dosis moderadas se podra agregar el
antileucotrieno y si esta con baja dosis de un CI + el antileucotrieno se podra
duplicar la dosis del Cl. Considere derivar al especialista.

Ante la falta de respuesta al tratamiento se insiste en evaluar técnica inhalatoria,
cumplimiento del tratamiento y descartar diagnosticos diferenciales. Ademas, se
debe identificar todos los rasgos tratables: socioambientales, patologias
concurrentes, inflamacién eosinofilica, respuesta a broncodilatadores y la infeccidn
cronica.

Tabla 9. Dosis Equipotentes de Cl para ninos (adaptado GINA 2012)

Medicamento Dosis baja diaria Dosis media diaria Dosis alta diaria
Fluticasona 100-200 mcg >200-500 mcg >500 mcg
Budesonida 100-200 mcg >200-400 mcg >400 mcg
Beclometasona DP 100-200 mcg >200-400 mcg >400 mcg
Ciclesonide 80-160 mcg >160-320 mcg >320 mcg
Mometasona 100 mcg >200 mcg >400 mcg
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Figura 2. Tratamiento escalonado del Asma (adaptado GINA 2023)

ESCALON 1

ESCALON 2

ESCALON 3

ESCALON 4

OPCION
PREFERIDA DE
TRATAMIENTO

Dosis baja de ClI
(ver tabla con rango
de dosis de Cl para
preescolares)

Duplicar dosis
de CI

DERIVAR A
ESPECIALISTA

Otras opciones
de tratamiento
controlador
(indicacion
limitada menor
evidencia de
eficacia o
seguridad)

Evaluar cursos
cortos de Cl al
inicio de cuadro
viral respiratorio

Antileucotrienos
diarios o cursos cortos
de Cl al inicio de
cuadro viral
respiratorio

Bajas dosis de
Cl+
antileucotrieno

CONSIDERAR
DERIVAR A
ESPECIALISTA

Agregar
antileucotrieno a
dosis intermedia
de CI

Tratamiento de
rescate

SABA a demanda

CONSIDERAR
ESTE ESCALON
PARA NINOS
CON:

Sibilancias virales
poco frecuentes
€on poco o sin
sintomas intercrisis

Patrén de sintomas no
sugestivos de asma
Episodios poco
frecuentes de
sibilancias que
resuelven con SABA
(>3 por afio)
Prueba terapéutica
por 3 meses

Patrén sugestivo de
asma sintomas mal
controlados o
exacerbaciones > 3
afio

Asma mal
controlada con
baja dosis de Cl

Asma mal
controlada con
dosis intermedias
de CI

Antes de subir de escalon descartar
diagnosticos alternativos, controlar
técnica inhalatoria, evaluar
cumplimiento y control ambiental.

En los ultimos afos se ha puesto atencién al rol que cumplen las infecciones
cronicas tanto bacterianas como virales en las sibilancias de preescolares. Un
estudio realizado en pacientes sibilantes severos demostré que un alto porcentaje
de estos pacientes presentaron BAL con cultivos bacterianos +. La relacion entre la

infeccion y las sibilancias no esta clara. Una hipotesis es que la infeccidn es la causa
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de las sibilancias, otra es que la inmunosupresion tépica lleva a la infeccion crénica
y a las sibilancias. Faltan mas trabajos para evaluar el rol de la infeccion y la
respuesta a antibioticos.

Se han publicado varios trabajos evaluando la efectividad de la azitromicina en
preescolares sibilantes recurrentes con resultados contradictorios.3233 Su
administracion indiscriminada en pacientes con sintomas triviales podria llevar a un
aumento de la resistencia bacteriana en la comunidad en forma dramatica. Podria
cumplir un rol en el paciente que esté cursando una crisis grave que requiera
corticoides endovenosos y oxigeno.34 No esta claro si el efecto de la azitromicina es
inmunomoduladora o antibacteriana. Se requiere de mas estudios para definir su
rol.

La inmunoterapia consiste en la administracion, por via subcutanea o sublingual, de
una alta dosis de un alergeno especifico identificado como causante de la
enfermedad alérgica con el fin de desensibilizar al paciente y que en contactos
posteriores con el alergeno no se presenten los sintomas clinicos por mecanismos
de tolerancia. Se debe disponer de extractos estandarizados y de buena calidad.
No es recomendable su uso en menores de 5 afios3®, reservando su indicacién al
servicio de alergia. Podria cumplir un rol en el tratamiento de nifios mayores de 5
afios con asma leve a moderado sensible a unos pocos alérgenos identificables y
mayormente en aquellos con rinitis alérgica asociada. El tiempo de tratamiento por
lo general es de entre 3 y 5 afos. A la fecha no esta incluida en ninguna de las guias

internacionales dentro del tratamiento escalonado para este grupo etario.
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Terapia inhalada (aerosolterapia)

La terapia inhalada sigue siendo la opcién de primera linea en el tratamiento de los
pacientes con asma, tanto para el tratamiento de rescate como de mantenimiento.
Esta terapia permite lograr con bajas dosis de farmaco en las vias aéreas, mayor
concentraciéon de droga disponible, mayor eficacia y/o rapidez de accién y, ademas,
una reduccién de los efectos adversos comparada con la terapia sistémica. A pesar
de esto, se estima que mas de la mitad de los pacientes no tienen una técnica
adecuada o cometen algun tipo de error en la técnica. Situacion que repercute
negativamente en obtener un tratamiento exitoso .
Son diversos y complejos los mecanismos que se ponen en juego en la terapia
inhalada. Tanto las caracteristicas fisicas, aerodinamicas y farmacologicas del
principio activo, como las propias de la llamada “masa respirable “(tamafio, peso,
carga electrostatica e higrofilia) juegan un rol importante.?
En los lactantes y nifios pequefios la administracion de aerosoles es mucho mas
dificultosa y compleja por varios motivos 3
1. Existe una tendencia a la “centralizacion” del depédsito de aerosoles debido a
la estrechez de la via aérea por la edad.
2. El patrén respiratorio a edades mas tempranas que fisiolégicamente se
asocia a una frecuencia respiratoria mas alta (con o sin dificultad
respiratoria), la mayor presencia de secreciones, el aumento de la resistencia

de la via aérea superior que en el lactante es predominantemente nasal,
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contribuyen a generar un flujo turbulento, que favorecen la impactacion de
particulas en la via aérea proximal disminuyendo su depdsito distal y
periférico.

3. Realizar aerosolterapia durante el llanto no es beneficioso. Durante muchos
anos se creyo que la hiperventilacion que genera el llanto favorecia la
inhalacion de aerosol. Se ha comprobado todo lo contrario: hay evidencia
que incluso es perjudicial, ya que aumenta la deglucion de aerosol y por lo
tanto los efectos adversos. Tampoco se aconseja la administracion durante
el sueno.

4. El dispositivo entre el aerosol y el paciente debe tener caracteristicas propias
para un correcto tratamiento. Las mismas se encuentran estandarizadas e
incluyen, entre otras: el tamafio del dispositivo acorde a la edad del paciente
(este determina la masa respirable de aerosol administrada) y el grado de

hermeticidad de la mascara facial.

Dispositivos

La prescripcion de terapia inhalada en nifios menores de seis afos basicamente
consiste en aerosolterapia a través de inhaladores de dosis medida (IDM). Estos
deben ser siempre administrados con un intermediario: dispositivo entre el paciente
y el aerosol que se adapte a las caracteristicas aerodinamicas de las particulas y
aseguren una correcta inhalacion. (Tabla 10) Se han realizado varios estudios de

camara gamma (que midieron el grado de depdsito pulmonar de droga) y de costo
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efectividad que permitieron evaluar cual era el mejor método de inhalacion.# Otros
estudios han evaluado la eficacia del salbutamol realizado con diferentes
dispositivos como terapia de rescate tanto en crisis asmaticas como en bronquiolitis,
con resultados dispares. En todos los casos, han demostrado ser mas eficaces que
la nebulizacién y, aunque pueda existir algun grado de deglucion del salbutamol,
son una alternativa util y economica. Como lo recomiendan todas las guias en
pacientes con diagnostico de asma, para realizar aerosolterapia con esteroides
inhalados, debe utilizarse aerocamara valvulada sin excepcién ya que han
demostrado mayor eficacia, respuesta terapéutica a mediano y largo plazo y menos

efectos adversos. %6

Intermediarios

De acuerdo con lo expresado anteriormente, la aerosolterapia en nifios menores de
6 afos requiere de la utilizacion de intermediarios que no requieran la coordinacion
y aseguren una correcta inhalacién del aerosol, lo que redundara en un franco y
rapido beneficio terapéutico para el paciente, reduciendo notablemente los efectos
adversos. Estos dispositivos se interponen entre el aerosol y la via aérea del
paciente, mejorando la sincronizacion que se requiere desde el momento del
disparo y su llegada a la cavidad orofacial para ser inhalado secuencialmente en
una cada respiracion. Desde los inicios de la aerosolterapia en pediatria, se han
disenado y utilizado un gran numero de dispositivos. Los mas utilizados son los

espaciadores y aerocamaras valvuladas.”-8
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En este apartado no mencionaremos los nebulizadores, ya que, para el tratamiento
del asma en preescolares, no se debe indicar medicacién nebulizada debido a su
escasa llegada a la via aérea inferior, grado mayor de deglucion de particulas y baja
eficacia terapéutica. En el caso de crisis asmaticas graves, el método de
nebulizacion continua con nebulizadores jet de alto flujo se utiliza bajo monitoreo en
las unidades de terapia intensiva.®-!

Espaciador: Tanto para nifos mayores como para adultos se utilizan espaciadores
plasticos de boquilla. Para pacientes menores de 6 anos, existen dispositivos con
una mascara adosada a la boquilla para que el paciente inhale el producto en series
repetidas de respiraciones con la boca abierta. Estos dispositivos no aseguran una
buena adherencia de la mascara al rostro y no poseen un sistema valvulado cerrado
que permita su correcta inhalacién. Son menos efectivos ya que gran parte del
aerosol se deposita en faringe e incluso tiene un alto indice de deglucion. Ademas,
requiere de la coordinacion exacta de inhalar en una sola maniobra ya que la
efectividad en la re-inhalacion es muy baja. En el caso del uso para
administrar salbutamol como terapia de rescate, puede llegar a ser de utilidad, y es
mas efectiva que la nebulizacion, sobre todo cuando no se tiene acceso a
aerocamaras valvuladas. Es importante remarcar que nunca debe realizarse el
aerosol directamente en la cavidad oral.%-14

Aerocamaras: La incorporacion de aerocamaras valvuladas para la administracion
de aerosoles ha sido crucial en los ultimos 30 afios, y han permitido realizar una

terapia efectiva y segura. Cuanto mas pequefio es el nifio, mas importante es que
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se trate con este tipo de aerocamaras por su poca colaboracion. Tanto los
componentes de las aerocamaras valvuladas como la calidad del material del cual
estan confeccionadas, deben cumplir con los estandares establecidos y validados
en varios estudios de costo, calidad y efectividad. Es importante que la mascara de
la aerocamara tenga un tamafio acorde a la edad del paciente y que sea de material
siliconado, lo que asegure una buena adherencia que cubra la boca y la nariz. Esto
ademas de evitar el escape de aerosol por su cierre hermético, genera un efecto de
vacio que facilita el flujo de las particulas inhaladas hacia las vias aéreas inferiores.
La valvula espiratoria permite una respiracion mas fisioldgica por boca y nariz, lo
cual favorece la colaboracion del paciente. La movilidad que genera el ciclo
respiratorio de la valvula adosada al cilindro del dispositivo facilita el adecuado
conteo de las inspiraciones que realiza el paciente. El cuerpo de la aerocamara o
cilindro debe estar compuesto por un material plastico que permita por efecto
antielectrostatico disminuir al maximo el depésito y acumulacion de aerosol en sus
paredes. (Tabla 11).15

Finalmente, el mecanismo de accion de la valvula inspiratoria que transmite el
aerosol desde el cilindro a la mascara siliconada debe ser unidireccional y selectivo,
para que asegure el corte luego del ciclo respiratorio y a su vez la inhalacion del
aerosol en respiraciones repetidas.'® Existen aerocamaras que no cumplen con los
requerimientos de calidad recomendados; que poseen valvulas genéricas, rigidas,
no selectivas que finalmente se comportan como un espaciador. Poder contar con

una aerocamara de efectividad comprobada, valvulada, de material y tamafos
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adecuados, tiene un costo econdmico que puede ser un impedimento a la hora de
realizar el tratamiento en los pacientes. A pesar de ello, la calidad y durabilidad de
estas aerocamaras terminan justificando su prescripcion por parte del profesional.
Esto conlleva a una mayor eficacia del tratamiento con menores efectos

adversos: 17:18

Topicos en técnica inhalatoria 19-20

1) En menores de 6 afos se recomienda que el paciente erguido (en posicion
sentada o de pie) realice un promedio de 4 a 5 respiraciones o diez segundos por
dosis de aerosol. El paciente no debe contar ni soplar. Se puede indicar que repita
la mimica de los padres respirando con la boca abierta.

2) El aerosol debe ponerse con el tanque de posicidn vertical, con el canister hacia
arriba y su valvula hacia abajo, coaptando adecuadamente al extremo de la
aerocamara. Siempre se debe agitar el aerosol inmediatamente antes de realizarlo
al menos 20 veces para su correcta activacion. Maniobra que debe repetirse antes
de hacer cada dosis.

3) En el caso de utilizacién del salbutamol como terapia de rescate se recomienda
un intervalo de 15 a 20 segundos en cada serie. Y estas a su vez, podran ser
repetidas cada 20 minutos en la primera hora.

4) En el caso de inhalacion de esteroides tomar el tiempo de un minuto entre cada

dosis (para asegurar un mayor depésito final de la droga)
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Conclusiones

La aerosolterapia es un pilar fundamental en el tratamiento del asma. Deben
utilizarlo adecuadamente los padres y cuidadores de los pacientes y los
profesionales de la salud involucrados en el tratamiento. La revision de la técnica
inhalatoria es necesaria para que los padres y pacientes mantengan la idoneidad
en el tratamiento y debe realizarse con responsabilidad. Es notable la mejoria que
se observa en los ninos que muestran adherencia al tratamiento y una adecuada
técnica inhalatoria tanto en los cuadros agudos de asma como en el tratamiento de
mantenimiento. Optimiza los recursos de salud, reduce el numero de consultas en
la urgencia, y los dias en internacion en crisis moderadas a graves. Deben
aprovecharse como ventana de oportunidad las crisis e internaciones para evaluar
la técnica inhalatoria como asi e tipo y estado de la aerocamara. 42122

Tabla 10. Uso de dispositivos para administrar aerosolterapia segun edad

Edad Dispositivo recomendado
Menor de 4 afios pMDI+ Aerocamara con valvula y mascara
4 a 6 afnos pMDI+ Aerocamara con valvula y pico

Tabla 11. Instrucciones para la limpieza de dispositivos de Inhalacion 2324

1- Retirar la pieza posterior y separar la pieza anterior en las aerocamaras

2- Sumergir las piezas durante 15 minutos en una solucién suave de detergente
liquido para vajilla y agua tibia. Agitar con suavidad

3- Sacudir las piezas para eliminar el exceso de agua y dejar secar al aire en
posicion vertical. Rearmar sélo cuando estén las partes secas.

4- Se recomienda repetir el proceso cada 7 a 10 dias o limpiarse con un pafio
suave en el caso que se vuelva a acumular medicacion antes de los 7 dias.
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LIMPIEZA DE AEROCAMARAS
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Educacion

Al igual que en tantas otras enfermedades cronicas, la educacién es una
herramienta fundamental que debe ser prioridad en el seguimiento y tratamiento de
los pacientes preescolares con asma. Hay estudios que muestran que mas de la
mitad de los pacientes no han sido educados o recomendados por los agentes de
salud que los atienden.’ La informacién que se brinde a los padres e incluso a los
nifos, debe ser adecuada y personalizada a cada familia, nivel educativo y situacién
sociocultural. Se recomienda dar esta informacion en las primeras consultas
explicando qué es el asma y la importancia de un diagnéstico precoz y tratamiento
oportuno. Esto incluye el uso de material grafico incluso audiovisual y pautas de
accion por escrito.2 Son muchos los trabajos que muestran que bajo estas
condiciones la adherencia al tratamiento es mayor. Deben jerarquizarse los
sintomas, relacionarlos a los antecedentes del paciente y antecedentes familiares,
marcar la importancia de descartar otras patologias y arribar a una confirmacién
diagnostica.34

Se recomienda ofrecer en cada consulta la posibilidad de evacuar todas sus dudas
y revisar cada indicacion o informacion propiciada para lograr en el tiempo una

adecuada adherencia.
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Recomendaciones para padres y cuidadores

Recomendamos fuertemente la utilizacion de aerocamaras valvuladas en pacientes
menores de 6 afos con diagndstico de asma, tanto para el tratamiento de rescate
como el de mantenimiento. Esto permitira evaluar la respuesta broncodilatadora y/o
iniciar un tratamiento con esteroides inhalados con el objetivo de obtener la mayor

eficacia del farmaco y disminuir efectos secundarios o indeseables.®

Educacién durante el tratamiento y seguimiento
Las guias sugieren un compromiso activo por parte de padres y cuidadores en todo
el proceso desde el diagndstico, tratamiento y seguimiento de los nifios con asma.
Con el término cuidadores incluimos a todo adulto que asista al nifio en el hogar,
ambito escolar o fuera de él (clubes, colonias o lugares de recreacién o
esparcimiento). Los mismos deben estar entrenados en reconocer los
signos/sintomas de desmejoria, empeoramiento o pérdida de control de la
enfermedad.’
Se describen a continuacion recomendaciones utiles para brindar a los padres por
escrito.®
Signos y sintomas de pérdida/falta de control

e Ataque de tos seca, irritativa

e Tos o sibilancias asociadas a la risa, llanto, ejercicio.

e Tos nocturna o con ahogos.
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e Aparicion de episodios de sibilancias o tos asociados a sintomas de rinitis
alérgica, resfrios o infecciones virales.

e Utilizacion de rescate con broncodilatadores mas de dos veces por mes.

Puntos clave en la educacion del nifio con asma?®
e Asma.
- Concepto de asma como enfermedad crénica y variable en el tiempo
como en la intensidad de los sintomas
- Reconocimiento de sintomas en crisis e intercrisis
- Conceptos de broncoespasmo e inflamacion.
e Medidas ambientales.
- Erradicar el tabaquismo familiar.
- ldentificar factores desencadenantes: medioambientales, alérgenos,
virus, ejercicio etc.
- Aplicar medidas de evitacion.

e Tratamientos.

Broncodilatadores (tratamiento de rescate)

Antiinflamatorios (tratamiento de mantenimiento/controlador)

Efectos secundarios

Crisis (reconocimiento y plan de accion)
e Terapia inhalada.

- Fundamento e importancia de esta
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- Control y repaso de la técnica inhalatoria
- Mantenimiento, higiene y conservacion de los dispositivos
- Errores de técnica

- Olvidos / abandonos frecuentes

e Estilo de vida.
- Escolaridad, controles de salud, vacunacion
- Practica deportiva

- Factores sociales, econdmicos y emocionales

Conclusion

En el enfoque global del nifo preescolar con asma es muy importante la
participacién familiar y del pediatra de cabecera. Este es quien conoce los
antecedentes personales y familiares del paciente, ha evaluado tanto los intervalos
libres de sintomas, como las recurrencias e intervenciones terapéuticas. Deberia
evitarse la poli consulta tanto en los casos de crisis como intercurrencias y ser
evaluado por el pediatra. En cada consulta se deben repasar sintomas, medicacion,
forma de administracion y evacuar las dudas al respecto. Renovar o actualizar el
plan de accién en caso de ser necesario y recordar las medidas de evitacién medio
ambiental y de disparadores de crisis en las reagudizaciones. Insistimos en el rol
predominante que tiene el tabaquismo en todas sus formas como causa de

exacerbacion y mal control del asma en los pacientes. También es importante la
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alerta que debe generar el pediatra en pacientes que han concurrido por crisis
asmaticas en varias oportunidades o se han ido de alta de una internacion reciente
y del afio previo por asma agudo, como asi también de indicar su derivacion al
especialista oportunamente para la confirmacion de la enfermedad y el tratamiento
adecuado segun el caso. Como en toda enfermedad crénica infantil incluyendo el
asma, debemos jerarquizar el impacto que tiene la situacién socio cultural, el nivel

de educacion del paciente y su familia y la accesibilidad a los sistemas de salud.®
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Control ambiental

Factores medioambientales y asma

Los factores medioambientales son muy variables y pueden impactar
negativamente en la evolucion del asma en los nifios a cualquier edad, ya sea como
factor asociado a su génesis como asi también como desencadenante de sintomas
o reagudizaciones de la enfermedad. El aumento progresivo de los niveles de
contaminantes ambientales por el desarrollo industrial y el trafico de vehiculos de
motor urbano ha afectado la calidad del aire y, en consecuencia, aumentado la
gravedad y morbilidad de las enfermedades respiratorias en todo el mundo, entre
ellas el asma. Los contaminantes ambientales actuan sobre el sistema inmunolégico
y respiratorio en desarrollo, lo que aumenta la posibilidad de efectos negativos sobre
la maduracion estructural y funcional del mismo. Pueden influir en el epigenoma,
ocasionando cambios en los cromosomas que afectan la actividad y expresiéon de
los genes, modificando el riesgo de enfermedades alérgicas. El estrés oxidativo en
pacientes con enfermedades respiratorias puede inducir inflamacién eosinofilica en
las vias aéreas, aumentar la sensibilizaciéon alérgica atopica y aumentar la
susceptibilidad a infecciones.! En pacientes con diagnoéstico de asma, se ha
estudiado y comprobado la importancia de estos fendbmenos como causa de
persistencia de la inflamacién, de exacerbaciones o recaidas, y de falta de

respuesta o respuesta parcial al tratamiento.
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El cambio climatico y los eventos atmosféricos potencian los efectos contaminantes
de ciertas particulas y aeroalergenos en suspension. Otros mecanismos
involucrados estarian relacionados con la carga electrostatica de las particulas en
suspension y cambios bruscos de temperatura. En estas situaciones climaticas
abruptas pueden presentarse episodios agudos de asma, a pesar de un tratamiento
adecuado y del grado de control de la enfermedad. Muchos de estos fendbmenos no
son evitables y pueden ser disparadores de crisis de asma en nifios.2

Los mecanismos fisiopatoldgicos involucrados son variados y complejos. Dentro de
ellos los factores medioambientales, los aeroalergenos y contaminantes producen
dano e injuria por distintos mecanismos: alteracién de la funcion ciliar de las células
epiteliales, aumento de la permeabilidad del epitelio de las vias respiratorias,
cambios inflamatorios de distinto grado, modulacion de la muerte y del ciclo de las
células del epitelio respiratorio.® Estas exposiciones adquieren relevancia cuando se
producen en las etapas de mayor vulnerabilidad del nifio como lo son la prenatal,
postnatal y en la primera infancia. En general los pediatras carecen de capacitaciéon
en el reconocimiento clinico, manejo y prevencion de las enfermedades
relacionadas con el medioambiente. Esto incluiria realizar dentro del interrogatorio
lo que se da en llamar una anamnesis ambiental, tomando conocimiento de aquellos
factores que puedan generar enfermedad respiratoria en los lugares donde vive y
concurre diariamente el nifio ya sea en el hogar, como en la escuela o lugares donde
realiza deportes u otras actividades recreativas.* Algunos pueden ser causa de la

persistencia de los mecanismos inflamatorios que retroalimentan la enfermedad y
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otros actuar de forma puntual como causa de exacerbacion en el paciente asmatico.
Incluso una guia anticipatoria de prevencion seria recomendable realizar desde la
primera consulta en el control neonatal. Recomendaciones de un ambiente
saludable deberian reforzarse en familias de nifios que han tenido infecciones
respiratorias bajas.®

Algunos estudios epidemiolégicos muestran cierta relacion entre el aumento de la
prevalencia de asma y la situacion socioecondmica de la familia del nifio, las
caracteristicas de la vivienda, condiciones de higiene y grado de hacinamiento.

Todo esto desfavorece notablemente la presencia de un ambiente saludable.®”

Control ambiental en el hogar

Es indispensable un adecuado control medio ambiental en el hogar, lo que
constituye un factor importante para el control del asma, ya que es el sitio donde el
paciente pasa la mayor parte del tiempo. Donde influyen notablemente como
describimos antes, factores socio econdémicos, el grado de hacinamiento y el
compartir espacios comunes. Es en la habitacion donde el nifio duerme el lugar de
mayor exposicion en el tiempo a la mayoria de los factores desencadenantes.
Ademas de los aeroalergenos (basicamente caspa animal y acaros), los irritantes
quimicos aerosolizados, el efecto de la combustion de biomasa y sobre todo el
tabaquismo, son la principal causa en la génesis del asma a edades tempranas

como asi también de exacerbaciones frecuentes a todas las edades.89
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Factores desencadenantes dentro del hogar

Tabaquismo: todos los profesionales de la salud debemos considerarlo como el
primer paso en la evaluacién de factores desencadenantes y como la Unica medida
ambiental realmente prevenible. Se debe erradicar el tabaquismo en todas sus
formas y todo contacto con fumadores. Nifilos y embarazadas deben estar en un
ambiente libre de humo. No son eficaces medidas tales como fumar afuera, cambiar
de ropa o lavarse la cara y las manos. Son conocidos los distintos mecanismos a
través de los cuales el tabaquismo produce dafo directa o indirectamente a través
de cientos de sustancias quimicas. Por lo cual sélo la erradicacion por completo del
tabaquismo evita el dafio del Ilamado humo de tercera mano.19-12

Combustion de biomasa: 12 Calefaccién a lefia, kerosene, salamandra
Insecticidas de combustion (espirales) o en aerosol

Desodorantes y perfumes ambientales: sahumerios y otros humos perfumados
Estufas a gas sin salida al exterior

Quimicos téxicos: desinfectantes de limpieza (cloro, amoniaco), natatorios
cubiertos

Epitelios de animales: caspa de gato y otros

Hongos: en zonas humedas (en las paredes de las habitaciones)

Acaros: peluches, colchas, frazadas, alfombras, cortinas, repisas
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Prevencion Primaria

La prevencion primaria’-3 tiene como objetivo reducir la incidencia de la enfermedad
a nivel de la poblacién general o en individuos con riesgo de desarrollar la
enfermedad.

Su objetivo es detener la progresion en su etapa mas temprana y se centra en los
factores de riesgo antes de que aparezca la enfermedad. Estos ya se enumeraron
en el capitulo 2. Una vez desarrollada la enfermedad se recurre a la prevencion
secundaria como fue expuesta en el capitulo previo.

En este apartado evaluaremos los niveles de evidencia de la bibliografia actual que
podrian justificar estrategias para prevenir el desarrollo del asma aplicando
intervenciones clinicas, modificaciones del medio ambiente y cambios en el estilo

de vida entre otras.

Tabaquismo

Promover la cesacion tabaquica, erradicar el tabaquismo pre y post natal y
exposicion al humo de segunda y tercera mano es probablemente una de las
herramientas mas efectivas en prevencion primaria. A lo largo de todo este
documento hemos desarrollado distintos aspectos en relacion con este tema.
Dentro de las estrategias prenatales, la mujer embarazada tabaquista debe lograr
la cesacion del consumo de tabaco y en toda mujer embarazada evitar el

tabaquismo pasivo y contacto con humo de tercera mano. En modelos de primates
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no humanos se demostré que la nicotina atraviesa la placenta, aumenta los
receptores nicotinicos de acetilcolina y altera el desarrollo pulmonar al aumentar la
expresion de colageno alrededor de las vias respiratorias. Se planted la hipotesis
de que esta alteracion de la geometria de las vias respiratorias podria prevenirse
con suplementos de vitamina C mediante el bloqueo de la formacién de especies
reactivas de oxigeno. Si bien hay algunos trabajos publicados al respecto, no existe
consenso de aplicarlo a la poblacién.

Por lo tanto, el objetivo de prevencion primaria del asma mas importante es dejar
de fumar, y evitar otros efectos adversos del tabaquismo durante el embarazo, como
la prematuridad y el bajo peso al nacer.

Hoy en dia sabemos que no solo es importante evitar el tabaquismo intrauterino
sino en cualquier etapa de la vida, principalmente en los primeros afios. Debemos
hacer énfasis en cada consulta sobre los beneficios de evitar todo tipo de

tabaquismo (activo, pasivo y el contacto con humo de tercera mano).

Suplementos durante el embarazo

Multiples publicaciones intentaron demostrar que se podria reducir la prevalencia
de asma modificando la dieta materna durante el embarazo. Hace algunas décadas
atras se intentdé evaluar una dieta hipoalergénica o sin lacteos en la mujer
embarazada, pero se demostré que no tenia ningun impacto en la prevencion
primaria del asma. Las nuevas lineas de investigacion evaluaron los suplementos

de vitamina D, y de aceite de pescado.
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La vitamina D tiene efectos beneficiosos sobre la inmunidad innata y adaptativa, y
la vitamina D materna esta involucrada en el desarrollo del sistema inmunolégico
fetal y la maduracion pulmonar. Se han publicado varios estudios para confirmar si
las altas dosis de ingesta de vitamina D durante el embarazo podrian disminuir la
incidencia de sibilancias.

En el estudio COPSAC 2010 de Chawes y col.#, la ingesta de altas dosis de vitamina
D no demostré una reduccion estadisticamente significativa del riesgo de sibilancias
persistentes en los hijos hasta los 3 afios. En el estudio VDAART del 2016%° se
observo una incidencia menor de sibilancias recurrentes a los 3 afos en hijos de
madres con antecedentes de asma, eccema o rinitis alérgica que recibieron
suplementacion con vitamina D durante el embarazo. En un analisis posterior de la
cohorte a los 6 afios” no notaron diferencias entre los dos grupos.

En Suecia, Bisgaard y col.8 evaluaron la suplementacién prenatal con aceite de
pescado a partir de la semana 24 de gestacién, observando un 30,7 % de reduccion
del riesgo de sibilancias persistentes a los 5 afos. Otro estudio® demostré una
menor incidencia de asma a los 18 afios, en hijos de madres suplementadas durante
el 3° trimestre de embarazo. Sin embargo, otras revisiones no encontraron
resultados consistentes.

Es importante aclarar que ninguna guia actual esta recomendando la modificacion
de la dieta materna durante el embarazo, ni la suplementacion con vitamina D ni
con aceite de pescado en forma masiva. En el futuro estas recomendaciones

pueden modificarse segun las lineas de investigacion, ya que una nueva publicacion
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del estudio VDAART a los 15 afnos de seguimiento vuelve a plantear los beneficios

de la suplementacion con dosis altas de vitamina D.

La microbiota intestinal y el eje intestino-pulmén

Otras lineas de investigacion se focalizaron en el impacto de la modificacion de la
microbiota en el periodo perinatal y durante la primera infancia. Su composicion esta
fuertemente influenciada por el modo de nacimiento (parto vs cesarea), la genética
e inmunidad del huésped, la dieta, las infecciones, los agentes antimicrobianos, la
composicion familiar y la exposicion ambiental. Las condiciones de vida asociadas
con una menor prevalencia de asma infantil se asocian con una mayor diversidad
de la microbiota intestinal y se explica por un contacto mas cercano con los
animales, el suelo, la fibra dietética e ingesta de alimentos fermentados.

La hipdtesis de la "higiene" postula que la disminucion del contacto con los
patdgenos microbianos en una etapa temprana de la vida conduce a defectos de
tolerancia inmunoldgica, lo que resulta en una mayor susceptibilidad a los trastornos
atopicos. Las exposiciones en la vida temprana, la alimentacién con férmula vs
lactancia materna, los medicamentos supresores del acido gastrico o los antibidticos
pueden modificar la microflora intestinal comensal, causando disbiosis y posterior

redireccionamiento hacia un fenotipo T helper 2 proalérgico y proasmatico.
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Tipo de parto

Existen diferencias en la microbiota intestinal del recién nacido segun el modo de
parto. La prevalencia de asma es mayor en los nifios nacidos por cesarea dado que
no entran en contacto con la microflora vaginal. En la prevencién primaria de asma,
se debe fomentar el parto vaginal siempre que sea posible, y desaconsejar las

cesareas innecesarias.

Lactancia Materna

Los beneficios de la lactancia materna en la salud infantil son indiscutibles. Se ha
demostrado que reducen los episodios de sibilancias en edades tempranas, sin
embargo, no se evidencié que logre prevenir el desarrollo del asma.°
Independientemente de estos resultados, siempre se recomienda fomentarla, ya

qgue son claros los multiples beneficios que conlleva.

Intervenciones microbianas con prebioticos y probiéticos

Se han estudiado los prebidticos y los probidticos en la prevencion de enfermedades
alérgicas, pero con resultados variables. La suplementacion oral perinatal con varias
cepas comensales podria tener resultados favorables para la dermatitis atdpica,
pero no encontraron que pueda prevenir el asma.!

Aun se encuentran en curso varios estudios para dar respuesta a los interrogantes

sobre su uso.
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Antiacidos, antibiéticos y paracetamol

Los medicamentos supresores de acido disminuyen la digestion de las proteinas y
pueden afectar el procesamiento de antigenos. Un estudio de cohorte'2 de casi 800
000 ninos encontrd asociaciones positivas entre el asma y el uso de bloqueadores
de los receptores H2 y con los inhibidores de la bomba de protones en los primeros
6 meses de vida. En el mismo estudio, el uso de antibidticos en este periodo se
asocio con un riesgo dos veces mayor de asma infantil. Se recomienda que los
antibioticos y supresores de acido se usen durante la infancia solo en situaciones
de claro beneficio clinico.

También se evalué el uso del paracetamol tanto en el embarazo como en la primera
infancia y su asociacion con el mayor desarrollo de asma. El uso del paracetamol
en las infecciones respiratorias podria considerarse como un confundidor, ya que
las infecciones respiratorias también tienen un impacto en la génesis del asma. Por
lo tanto, tampoco hay una recomendacion con un nivel de evidencia adecuado para
desaconsejar su uso.

Se sugiere que estas medicaciones no tengan un uso indiscriminado.

Prevencion de enfermedades respiratorias virales en la vida temprana

Las infecciones del tracto respiratorio (ITR) virales son la causa mas comun de
sibilancias recurrentes en lactantes, y las sibilancias en el contexto de infecciones
por rinovirus humano (RVH) y virus sincicial respiratorio (VSR) son fuertes

predictores del desarrollo de asma en nifos.
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Hay dos estudios con anticuerpos monoclonales que buscaron identificar la relacion
entre la infeccion inicial por VSR y las sibilancias recurrentes. El estudio MAKI'3
administré Palivizumab durante la temporada de VSR en prematuros de 33 a 35
semanas de edad gestacional, sin otras patologias asociadas. Si bien en los
pacientes tratados se redujo el numero de dias con sibilancias en un 61 % durante
el primer afo de vida (incluso fuera de la temporada del VSR) a los 6 afios no
disminuy6 el diagndstico de asma confirmado por un médico. Similares resultados
se encontraron con el motavizumab en lactantes nacidos a término, si bien
disminuyeron las internaciones por VSR, no se redujo el diagnostico médico de
sibilancias en nifios de 1 a 3 afos.

Aun se estudia la mitigacién del VSR para prevenir las sibilancias o el asma con
multiples estudios en curso. En el pais ya se aprobd recientemente la vacuna para
personas gestantes para su uso entre la semana 32 y 36. A futuro tendremos
nuevos estudios y resultados.

Hay evidencias de que la infeccién por RVH'# en la vida temprana incrementaria la
prevalencia del asma, pero por ahora no hay estrategias dirigidas exclusivamente
para este virus.

Como alternativas para prevenir infecciones respiratorias, se estudiaron los agentes
inmunoestimuladores, ya que podrian mejorar la respuesta inmunitaria innata y
adaptativa a la infeccion al dirigirse al eje inmunitario intestino-pulmon. Entre ellos,
el OM-85 BV (inmunomodulador de lisado bacteriano compuesto por 21 cepas

liofiizadas de patdgenos respiratorios comunes) es el mas estudiado en la
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prevencion de ITR. Se cree que ejerce eficacia al inhibir la inflamacién mediada por
T helper 2 a través de la activacién de las células dendriticas intestinales y la
movilizacion de células T reguladoras hacia el pulmoén. Un analisis Cochrane del
2006'® demostré una disminucion de las ITR agudas en un 40 %. Posteriormente

un metaanalisis'® confirma resultados similares.

Los datos que respaldan el uso de lisados bacterianos para la prevencién del asma
son variables y su indicacibn no es aun mandatoria. Algunos ensayos han
demostrado que el OM 85 BV reduce la frecuencia y la duracion de las sibilancias
en nifios con ITR recurrentes. En otro estudio’” los lactantes con alto riesgo de asma
presentaron mayor tiempo hasta la primera infeccién grave de la via aérea inferior
y menor numero de dias con sintomas graves, pero no encontré diferencias en la
frecuencia entre los dos grupos. El ensayo en curso ORBEX en fase |l esta
evaluando la disminucion de la probabilidad de sibilancias recurrentes administrado
a nifos de 6 a 18 meses de edad con riesgo de tener asma, que reciben OM 85

durante 2 anos.

Terapias antinflamatorias e inmunobioldgicas

Actualmente se esta estudiando la anulacion de la respuesta inflamatoria a los virus
respiratorios. Las propiedades antiinflamatorias de la azitromicina, se encuentra en
evaluacién para la prevencidén de las sibilancias recurrentes y el asma por sus

efectos anti-neutrdéfilos y antibacterianos.
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El estudio de Beigelman'® encontré que en los lactantes hospitalizados con
bronquiolitis y tratados con 14 dias de azitromicina disminuian los niveles de IL-8 en
las vias respiratorias superiores y esto generaba una disminucion de las sibilancias
recurrentes. La azitromicina modificé el microbioma de las vias respiratorias
superiores, con disminucion de Moraxella en el grupo de tratamiento.
Posteriormente este autor publica los resultados preliminares del estudio’
utilizando azitromicina para prevenir las sibilancias recurrentes después de una
bronquiolitis grave por VRS afirmando que si bien se reduce los niveles de IL-8 en
las vias respiratorias superiores, no reduce el riesgo de sibilancias recurrentes
durante 2-4 afios posteriores de seguimiento. Es por esto que esta indicacion no es

universal y su prescripcién no debe ser irrestricta.

Alérgenos

Las primeras estrategias dirigidas a la prevencion del asma partieron de la limitacion
de la “marcha atopica”. Estrategias de prevencion del asma, incluyendo la evitacion
de alérgenos y la inmunoterapia con alérgenos, se han estudiado con éxito variable.
La cohorte Childhood Origins of ASThma (COAST) informd la relaciéon entre la
exposicion a alérgenos y el desarrollo de asma. Dada la asociacion entre la
sensibilizacion alérgica y el desarrollo de atopia y asma, se estudio la evitacion de
alérgenos como medio de prevencion del asma, con resultados contradictorios. En
el estudio de prevencion de la Isla de Wright?0, los lactantes con alto riesgo de atopia

se asignaron al azar a un grupo de intervencion que incluia una exposicion reducida
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a alérgenos ingeridos e inhalados durante el desarrollo temprano. En comparacién
con los sujetos de control, en el grupo de prevencion se redujeron significativamente
la dermatitis atdpica, el asma vy la rinitis alérgica. Por el contrario, otros estudios de
cohortes?! demostraron que la alta exposicién a alérgenos (perros, gatos,
cucarachas y ratones) en los primeros afos de vida tenian tasas mas bajas de asma
mas adelante en la vida, lo que sugiere que es poco probable que la evitacidén
temprana de alérgenos en interiores sea una estrategia eficaz para reducir la
prevalencia del asma, al menos entre los nifios que viven en la ciudad.??

Los datos actuales sugieren que la exposicion a altos niveles de alérgenos y
diversas bacterias ambientales en el primer afio de vida entre los nifos de alto
riesgo que crecen en un entorno urbano se asocia con una menor probabilidad de
sibilancias recurrentes y asma a las edades de 3 y 7 afios. Los entornos agricolas
rurales ricos en microbios y aeroalérgenos también parecen proteger contra el
asma, la rinitis alérgica (RA) y la sensibilizacion atdpica.

Estudios recientes confirman que la relacidén entre la exposicion a alérgenos vy el
desarrollo de asma es compleja. Se han estudiado las interacciones entre los genes
y el ambiente. Como ejemplo, aquellos con una variante de alto riesgo en el locus
del cromosoma 17921 pueden beneficiarse de una exposicion temprana al alérgeno
de gato, mas que con otros genotipos.23 En el futuro, la posibilidad de conocer mas
las caracteristicas genéticas de cada individuo nos permitira hacer
recomendaciones particulares a cada caso en relacion con la exposicion

medioambiental.
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Corticosteroides inhalados (Cl) como prevencion primaria

En una extension del estudio Prevencion del asma temprana en nifios?4, los nifios
de 2 a 3 anos con un API positivo fueron tratados con fluticasona inhalada durante
2 afos y se evaluaron durante 1 afio después. Durante el periodo de tratamiento, la
intervencion aumento los dias libres de episodios y redujo las exacerbaciones. Sin
embargo, después de la interrupcion de la terapia, no se encontré evidencia que
indicara que el tratamiento mejorara la funcidon pulmonar o modificara el desarrollo
del asma. Este estudio, y otros que evaluaron el uso de Cl en nifios en riesgo, no

respaldaron el uso de Cl para modificar el curso de la enfermedad.

Omalizumab

También se esta estudiando el omalizumab como inmunomodulador en la
prevencion del asma. Actua uniéndose se une a la IgE, inhibe la interaccién con el
receptor de IgE de alta afinidad y disminuye su expresion en mastocitos, basofilos,
y células dendriticas. Puede inhibir el desarrollo de atopia, atacar multiples
alérgenos simultaneamente y mitigar el impacto de las infecciones virales en la
patogénesis del asma. El estudio PARK2?® estd en marcha para determinar si la
administracion de 2 afios de omalizumab en nifios predispuestos en edad preescolar
pueda prevenir el desarrollo de asma. Actualmente no hay indicacién de su uso
para este grupo etario, pero sabemos que es posible que en los proximos afios haya

cambios en cuanto las indicaciones en pacientes menores.
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Obesidad

La obesidad materna durante el embarazo puede estar asociada al incremento del
riesgo de asma en la infancia segun el metaanalisis?6 del Dr. Forno del 2014. Sin
embargo, no se recomienda un descenso de peso no controlado durante esta etapa.
Con respecto a la obesidad en la infancia, en un metaandlisis 18 estudios?’
evaluando a un total 73252 nifios se encontré que el sobrepeso o la obesidad eran
un factor de riesgo para el asma infantil y sibilancias, particularmente en las nifas.
Dado que existe una relacién entre la obesidad y el asma es recomendable que en
los preescolares se fomente y se recomiende una dieta saludable, evitando el

sobrepeso y obesidad en este grupo etario.

Conclusion

Dado el aumento de la prevalencia del asma debemos identificar los factores de
riesgo modificables para promover la prevencién primaria de la enfermedad. Como
medida principal, evitar todo tipo de tabaquismo, ya que es la medida que tiene mas
evidencia cientifica de beneficios y es factible de aplicar. Por otro lado, la
modificacion de la dieta materna con cantidades apropiadas de vitamina D o aceite
de pescado podrian prevenir sibilancias recurrentes, pero no el asma, por lo que
ninguna guia recomienda usarlo ampliamente. La exposicion temprana a un entorno
microbiano (parto vaginal, lactancia materna, contacto con animales)
probablemente sea protectora, con una ventana de oportunidad critica en la primera

infancia. La prevencioén de las infecciones virales del tracto respiratorio con vacunas,
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anticuerpos monoclonales o agentes inmunoestimuladores podrian desempenar un

papel en la mejora de la respuesta inmunitaria innata y adaptativa a la infeccién al

dirigirse al eje inmunitario intestino-pulmon. Los ensayos en curso y los estudios

longitudinales de cohortes de nacimiento podrian identificar estrategias de

proteccién adicionales, dado que el asma es claramente multifactorial.
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CRISIS ASMATICA

Introduccién: A pesar de los avances en el manejo del Asma en pediatria, las crisis
asmaticas o exacerbaciones en los nifios en edad preescolar siguen siendo un
problema importante causando morbilidad y mortalidad significativas. La
concurrencia a guardias, salas de emergencias y las hospitalizaciones representan
la mayor proporcién de los gastos econdmicos relacionados con el Asma, por lo
tanto, la prevencion de las exacerbaciones se convierte en uno de los objetivos
principales en el tratamiento de estos pacientes. Un estudio realizado en los Paises
Bajos de Engelkes M, et al. sobre la incidencia de exacerbaciones graves de asma
en pediatria en atencién primaria informé que 4 de cada 1000 nifios con asma
experimentan una exacerbacion grave por cada afo de seguimiento.’ En el trabajo
reciente de Bloom et al. y que cuenta con la mayor cohorte de preescolares con
sibilancias, se observd que un 15,8 % de los pacientes consulté a un servicio de
urgencia por crisis de asma y que de ellos un 13,8 % se hospitaliz6.2

Lowen y Turner et al, han permitido identificar los factores de riesgo mas
importantes que podrian desencadenar una crisis asmatica: tener una exacerbacion
grave el afio previo, la falta de adherencia a los tratamientos y controles deficientes
son los mas importantes y que deberian alertar a los profesionales de la salud. En
una revision sistematica reciente de los mismos autores que incluyé 19 estudios
aporta conocimientos adicionales sobre la comprension de los factores de riesgos

clinicos de una segunda exacerbacién y ademas informa que nifios con Asma leve
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pueden presentar exacerbaciones graves; con lo cual no siempre hay una
asociacion directa entre el grado de severidad del asma y el riesgo de una futura
exacerbacion.? Por lo tanto, es indispensable identificar a aquellos pacientes en
riesgo y aplicar un tratamiento controlador o de mantenimiento para evitar futuras
exacerbaciones.

En una revision de Di PALMO, et al. describen que las exacerbaciones del asma en
pediatria podrian conducir a cambios estructurales de la via aérea y disminucion
progresiva de la funcién pulmonar.4

El objetivo de esta guia es brindar suficiente informacién para el manejo diagndstico
y terapéutico de la crisis asmatica y unificar criterios que faciliten una mejor atencion

en diferentes ambitos: hogar, atencion en guardia y estancia hospitalaria.

Definicion: La Crisis Asmatica en nifios menores de 6 afios se define como un
deterioro agudo o insidioso en el control de los sintomas que causa dificultad
respiratoria o riesgo de salud y requiere de una atencién médica. Se caracteriza por
aumento brusco o progresivo de los sintomas como tos, sibilancias y opresion
toracica que justifica una modificacion del tratamiento o cuando el autocontrol
domiciliario o esquema de crisis en el domicilio es insuficiente.>8

El desencadenante mas frecuente de las exacerbaciones del asma en preescolares
es la infeccidn del tracto respiratorio de origen viral: Rinovirus (RVH), siendo el RV-
C la variedad que mas se asocia a crisis severas, seguido en frecuencia por el

VRS.58
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La falta de adherencia, mala respuesta a los tratamientos controladores, asi como
la exposicion al humo del tabaco, a aeroalergenos, la contaminacién del aire y los
cambios estacionales predisponen al desarrollo de la crisis asmatica. 568
Los sintomas de inicio mas frecuentes en una crisis asmatica (CA) son los
siguientes:

e Aumento de la tos, predominantemente durante el suefio.

e Incremento agudo o subagudo de sibilancias y taquipnea.

e Reduccion de la tolerancia al ejercicio, o el juego.

e Deterioro de las actividades diarias, incluida la alimentacion.

e Precedida por rinorrea, obstruccion nasal por aumento de secreciones.

Todo preescolar que se presente al servicio de urgencia con una CA debe ser
sometido a tres acciones:

1- Evaluacion rapida y objetiva de la gravedad de la crisis (incluida la consideracion
de diagndsticos alternativos de la dificultad respiratoria aguda).

2- Intervencion terapéutica inmediata y eficaz (manejo de la crisis).

3- Finalmente definir el destino del paciente (hospitalizacion o alta a su domicilio).
La evaluacion inicial debe incluir una breve anamnesis en la cual se indague acerca
del inicio de la exacerbacion o tiempo de evolucién de la dificultad respiratoria, uso
de medicamentos controladores o mantenimiento, uso reciente de b2 adrenérgicos

y/o corticoides sistémicos y determinacion de factores de riesgo de evolucidon grave
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como antecedentes de consultas previas a servicio de urgencia, hospitalizaciones,
etc.>7 como se resume en la Tabla 12.

El interrogatorio dirigido, junto con un examen fisico adecuado, permiten estimar
con rapidez el grado de compromiso del paciente y el riesgo de exacerbacion grave.
Se debe prestar atencion o jerarquizar al paciente que presenta exacerbacion de
asma a pesar de recibir medicacion de control adecuada, falta de respuesta inicial
a la medicacion de rescate, rapida progresion de la exacerbacion y antecedentes

de crisis recientes.57

Tabla 12. Factores de riesgo para Crisis asmatica grave

e Historia clinica: Frecuencia de las exacerbaciones.

* Nimero de consultas de emergencia en el ultimo afio.

e NUumero de internaciones previas por crisis de asma.

¢ Antecedentes de internacién en UCl y requerimientos de ARM.

¢ Uso diario de broncodilatadores.

¢ Uso regular de corticoides orales.

* M3as de 12-24 horas de evoluciéon de una crisis.

e Inadecuada adherencia al tratamiento de mantenimiento o controlador.

En el examen fisico es importante consignar signos vitales FC, FR, grado de
dificultad respiratoria, presencia de sibilancias o silencio auscultatorio, uso de
musculatura accesoria y retracciones, cianosis y nivel de conciencia. La oximetria
de pulso debe utilizarse en todos los pacientes. Estas variables permiten estimar
con precision el grado de severidad y poder clasificar la crisis en leve, moderada o

grave. Se han desarrollado varios sistemas de puntuacion o scores clinicos, que
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combinan las variables mencionadas y que se describen a continuacién.® 10 (Tablas
13y 14).

Los mas conocidos son el score de PRAM (medida de evaluacion respiratoria en
preescolares) y el Pulmonary score (puntaje de evaluacion pulmonar) ambos

validados en este grupo etario.

Tabla 13. Pulmonary score

Puntuacién FRen<de5 Sibilancias* Uso de musculos accesorios
afos Esternocleidomastoideo (ECM)

0 <30 No No

1 31-45 .Flna.l de. !a Incremento leve
inspiracion

2 46-60 qua Ia Aumentado
espiracion
Inspiracion y

3 60> espiracion (sin Actividad maxima

estetoscopio)

Se puntua de 0 a 3 en cada uno de los apartados (minimo 0 maximo 9)

*Si no hay sibilancias y la actividad del ECM esta aumentada puntuar el apartado
de sibilancias con un 3.

Crisis Leve: 0-3 puntos; Moderada: 4-6; Grave 7-9 puntos
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Integracion del Pulmonary score y Sat con oximetro de pulso

Pulmonary Score

Saturacién 02

Leve 0-3 >94%
Moderada 4-6 91-94%
Grave 7-9 <91%

En caso de discordancia entre la puntuacion clinica y la saturacion, se utilizara el de mayor

gravedad.

Tabla 14. Score PRAM

SIGNOS 0 1 2 3
Retraccion Ausente Presente Presente Presente
supraeternal
Uso de musculos Ausente Presente Presente Presente
accesorios
Ventilacién Normal Disminucion en Disminucion Ausente/Minima

bases generalizada
Sibilancias Ausente Solamente Inspiratoria y Audibles a distancia
espiratoria Espiratoria /Térax silente
Saturacion >95 % 92 %-94 % <92 % <92 %

Leve: 1 a3; moderada: 4 a 7; grave: Mayor a 7

El mas utilizado es el Pulmonary score, el criterio de gravedad se determina por el

puntaje clinico asociandolo con el porcentaje de la saturometria con oximetro de

pulso. En caso de discordancia entre el examen fisico y la saturometria se tomara

en cuenta el puntaje de mayor gravedad.
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Cuando las puntuaciones del score de PRAM son mas altas al inicio de la crisisy a
las tres horas se asocian con un mayor riesgo hospitalizacion.57:12
Se recomienda utilizar el mismo score de gravedad tanto al inicio de la valoracién
como al finalizar cada tratamiento.
Tener en cuenta que algunos nifos pueden mostrar discordancia entre el examen
fisico y la medicion de la saturacion; pueden presentar silencio auscultatorio por una
obstruccion bronquial con flujo aéreo bajo insuficiente para producir sibilancias.
Otros indicadores adicionales de gravedad incluyen: aleteo nasal, nivel de actividad
reducido, incapacidad para alimentarse (en lactantes) o incapacidad para hablar en
oraciones completas, disminucion del nivel de alerta, somnolencia o confusién. La
presencia de estos dos ultimos sintomas es de hipoxia con o sin hipercapnia
cerebral, y deben alertar sobre la existencia de insuficiencia respiratoria que
requiere abordaje urgente. Los signos y sintomas de claudicacion respiratoria
inminente aguda son los siguientes:

e Depresion del sensorio.

o Cianosis.

e Bradicardia.

e Ausencia de sibilancias.

e Movimiento respiratorio toracoabdominal paradojal.

e Paro cardiorrespiratorio.
Los mencionados indican una situacion de emergencia y la necesidad de una

derivacion inmediata a cuidados intensivos.
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La oximetria de pulso es un método no invasivo util para monitorear la oxigenacion
sistémica y determinar el requerimiento de oxigeno suplementario.’® Debe ser
utilizado por personal de salud idéneo; ya que una oximetria normal no descarta
que el paciente deba concurrir a la guardia. Se realizara en un lugar tranquilo, con
técnica adecuada y con saturometros validados. Asegurarse que el paciente se
encuentre sin fiebre.'4
La determinacion de los gases en sangre arterial y medio interno no suele ser
necesaria para iniciar el tratamiento de los pacientes ambulatorios y queda relegada
para los pacientes con exacerbaciones graves, signos de deshidratacién o
sospecha de efectos secundarios a farmacos como el salbutamol.15-17
La realizacion de una radiografia de toérax solo se justifica si hay sospecha de alguna
complicacion como atelectasia, neumonia, neumotérax, fiebre prolongada,
asimetria en el examen fisico o cuando un paciente no ha logrado mejorar con el
tratamiento.8
Independientemente del método de evaluacion, se deben utilizar los mismos
parametros para estimar la gravedad de la crisis al inicio, después de cada
tratamiento y asi como al alta del paciente.
A tener en cuenta:

e Las mejores medidas de gravedad son la apariencia del estado general, nivel

de conciencia y el trabajo respiratorio (uso de musculos accesorios).
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e Las sibilancias no son un buen marcador de gravedad. Una auscultacion con
disminucion global o silencio auscultatorio sin sibilancias puede anunciar una
claudicacion respiratoria inminente.

e La saturacidn inicial a aire ambiente, la frecuencia cardiaca y la capacidad
de hablar son caracteristicas adicionales utiles, pero menos confiables.

e Tener en cuenta que la taquicardia puede ser un signo de gravedad, pero
también es un efecto secundario de los agonistas beta2 (SABA) como el
salbutamol.

e |a asimetria en la auscultacion a menudo es debido a la obstruccion por
aumento de secreciones en la via aérea, pero la asimetria persistente y
localizada también puede indicar otras causas, atelectasia, neumotorax, o la
aspiracion de un cuerpo extrafio etc.

Los niflos que por interrogatorio y examen fisico con caracteristicas de una
exacerbacion moderada o grave que no se resuelven en las dos primeras horas a
pesar de la administracion repetida de SABA inhalados, deben ser derivados a un
centro con infraestructura suficiente para resolver una eventual internacion.
Ademas, se debe buscar atencidn médica temprana para los nifios con
antecedentes de exacerbaciones graves y en los menores de 2 aios ya que tienen
mas riesgos de deshidratacion, agotamiento e insuficiencia respiratoria. En la Tabla
15 se enumeran las situaciones donde el paciente debe ser trasladado y evaluado

en el ambito hospitalario.
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Tabla 15. Criterios de traslado al hospital (adaptado GINA 2023)

* El nifio no puede hablar ni comer

« Cianosis

* Frecuencia respiratoria mayor de 40.

« Saturacion de 02 < de 92 % a 94 % aire ambiental.

* Disminucién global de la entrada de aire o silencio auscultatorio.

* Falta de respuesta a la serie con SABA.

» Taquipnea persistente a pesar del SABA IDM.

* Entorno social que limita la entrega del tratamiento agudo.
 Cuidador incapaz de manejar la crisis en el domicilio.

* Durante el traslado continuar con administracion de SABA IDM y Oxigeno para
mantener Sat = 94 % y corticoides sistémicos.

MANEJO DE LA CRISIS: Una vez realizada la evaluacion clinica rapida y objetiva

de la gravedad de los sintomas y signos utilizando los scores clinicos (incluida la

consideracion de diagnosticos alternativos para la dificultad respiratoria aguda) es

necesario realizar una intervenciéon médica precoz y efectiva para:

Disminuir la dificultad respiratoria.

Mejorar la oxigenacion corrigiendo la hipoxemia.
Reducir el riesgo de recurrencia.

Determinar el destino del paciente.

Posteriormente asegurar un seguimiento adecuado.

Tratamiento farmacoldégico en las crisis o exacerbacion

Broncodilatadores: Incluye farmacos agonistas B-2 adrenérgicos de accion corta

(SABA) como el salbutamol y anticolinérgicos como el Bromuro de Ipratropio (BI).
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Agonistas B-2 adrenérgicos: El agonista B-2 adrenérgico de accion corta (SABA) de
eleccion es el Salbutamol, representa el tratamiento de primera linea en crisis
asmatica en nifos en edad preescolar administrado a través de un inhalador de
dosis medida presurizado (IDM) con aerocamara Tiene la ventaja de mayor
efectividad y menos efectos secundarios. Las dosis recomendadas y los tiempos de
administracion dependen de la gravedad de la crisis y de la respuesta a las dosis
iniciales: Dosis: 100 ug por puff o disparo. Con respecto a la via de administracion
se ha demostrado la superioridad del IDM con aerocamara por sobre la
nebulizacion, logrando reducir las hospitalizaciones en nifios en crisis moderadas a
graves, ademas del menor riesgo de diseminacion de particulas virales.'9-2! Dosis
Nebulizada: 0,2 ml/kg de la solucién al 0,5 % (1 gota/kg) en 3 cm3 de solucion
fisiolégica (equivale a 0,15-0,25 mg/kg/dosis cada 20 minutos). En pacientes hasta
20 kg: 5 mg/dosis. Dosis maxima nebulizada: 20 gotas. Los efectos adversos que
deben considerarse ante dosis repetidas de SABA son: temblor muscular, efectos
cardiovasculares (taquicardia, arritmias), hipoxemia, excitacion psicomotriz y
alteraciones metabdlicas (hipocalemia e hipomagnesemia) que son observados con
mayor frecuencia en la forma nebulizada.®>%:1° Una revisiéon sistematica reciente
realizada en 5526 pacientes tuvo como objetivo presentar una sintesis integral de
evidencia sobre la eficacia y seguridad de SABA en las exacerbaciones en nifios de
0 a 18 afios; demostraron la eficacia de SABA administrado por IDM como terapia

de primera linea en las CA.19-22
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Anticolinérgicos de accion corta: Bromuro de Ipratropio (Bl), tiene efecto
broncodilatador, sin embargo, es un medicamento de menor potencia en
comparacion con salbutamol, con un inicio de accién mas lento y su efecto
broncodilatador es inferior. Pero existe evidencia de los beneficios en asociacion
con salbutamol en las crisis asmaticas moderada y grave; favorece una rapida
recuperacion del paciente y disminuye la posibilidad de internacion.>7-23 No hay
beneficios significativos en exacerbaciones leves y se aconseja su utilizacion junto
con el SABA.24 En los casos que no respondan al tratamiento inicial con SABA, se
puede realizar una serie cada 20 minutos de Bl junto con SABA durante las dos
primeras horas, luego continuar cada 4 o 6 hs inhalado (de preferencia) o
nebulizado. El efecto maximo se produce en las primeras dosis, no habiendo
mejoria clinica mas alla del tratamiento inicial (primeras 24-48 horas).2* No se
recomienda mantener el tratamiento mas alld de ese tiempo. Dosis con IDM y
aerocamara: 40-80 pg (20ug/puff) de 2 puff hasta 4 puff /dosis. Dosis
nebulizada:125 a 250 ug hasta 30 kg presentacion para nebulizar:0,25 mg/ml.1°

Efectos adversos: cefalea, tos, faringitis, sequedad bucal, constipacién, diarrea,
vomitos, nausea, mareos, empeoramiento de glaucoma agudo con angulo estrecho.

Corticoides sistémicos (OCS): su uso deberia restringirse a las crisis moderadas o

graves Yy considerarse en las leves con respuesta insuficiente a los
broncodilatadores o si el nifio tiene antecedentes de crisis graves (en este caso mas
precozmente) en asociacion con broncodilatadores y por indicacién escrita de su

médico tratante. La eficacia de los glucocorticoides sistémicos en preescolares con
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episodios agudos de sibilancias causadas por infecciones virales esta
cuestionada.2527 Los corticoides por via oral requieren, al menos 4 horas para
producir mejoria clinica. La duracion del tratamiento recomendada es de 3 a 5
dias.?82? Los OCS de uso endovenoso como la hidrocortisona o la dexametasona
se utilizan solo en nifios que no toleran la via oral y en crisis graves.®°No hay
evidencia suficiente para recomendar por via intramuscular sobre la oral.3' No es
necesaria la reduccion gradual si prescriben por tiempos cortos de 7 a 10 dias. Se
reitera que el tratamiento con OCS no debera prolongarse mas alla de los 3 a 5
dias, debidos a los efectos secundarios de dicha medicacion.5628.29
e Dosis presentaciones orales: Metilprednisona: de 1 a 2 mg/kg/dia (cada 8 o
12 hs). Dosis maxima: 40 mg/dia (4 mg = 1 ml = 20 gotas). Betametasona:
de 0,1 a 0,25 mg/kg/dia cada 6 a 8 horas. Dosis maxima: 4,5 mg/dia (0,6 mg
=1 ml = 20 gotas).
e Dosis de corticoides parenterales: Hidrocortisona: de 5 a 10 mg/kg/dosis, 20-
30 mg/kg/dia (cada 6 hs). Dosis maxima: 300 mg por dosis. Dexametasona:
0,3 mg/kg/ a 0,6 mg/ kg/ dia/ (1 sola vez al dia). Dosis maxima de 16 mg.6

Sulfato de magnesio: es un medicamento que actua inhibiendo la entrada de calcio

a la célula, lo que lleva a relajacion del musculo liso bronquial, ademas de inhibir la
liberacion de histamina por parte de los mastocitos y de acetilcolina en terminales
nerviosos, generando de esta manera broncodilatacién. Su eficacia por via
endovenosa ha sido demostrada en escolares con crisis asmaticas que no

responden a las primeras horas de tratamiento en servicio de urgencia, reduciendo
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el riesgo de hospitalizacion.3%-32 Sin embargo, en menores de 2 afios no hay
evidencia suficiente que apoye su uso en servicios de urgencia.® Con relacién al
empleo del sulfato de magnesio por via inhalatoria, la evidencia actual es escasa e
insuficiente para apoyar su uso.33 Dosis: 25-50 mg/kg (maximo: 2 gramos) en
infusion lenta durante 15-30 minutos, el inicio de la accién es inmediato. No se debe
administrar en infusion rapida, ya que puede producir hipotension grave y
bradicardia; otros efectos adversos son: nauseas, vomitos, confusion, sedacion,
debilidad, paralisis flaccida y arritmias. Se recomienda monitorizacién
electrocardiografica y presion arterial. Existen publicaciones que sugieren que la
utilizacion de altas dosis de sulfato de magnesio sostenidas en el tiempo es mas
efectiva que las dosis habituales en bolo, en pacientes mayores de 2 afios.34 El nivel
sérico maximo durante la administracion depende fundamentalmente de la
velocidad de infusion y no de la dosis total o la duraciéon de la infusion.3435 Mas

detalles en apartado de crisis grave.

Tratamientos no recomendados

*Aminofilina o teofilina: su uso endovenoso no ha demostrado mayor efectividad con
respecto al salbutamol y el rango terapéutico y el toéxico son muy estrechos. No
estan recomendados en el tratamiento de las crisis asmaticas en pediatria.

 Adrenalina: no esta indicada su utilizacion de rutina en forma inhalatoria y no ha

demostrado ser mas efectiva que el salbutamol. Solo esta indicada (por via
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intramuscular) en las exacerbaciones asmaticas asociadas a anafilaxis o
angioedema.
» Agonistas 2 adrenérgicos intravenosos: no existe suficiente evidencia que

respalde su utilizacion sistematica en crisis asmaticas graves.

Tratamiento o manejo segun la gravedad de la crisis:

1. Exacerbacion leve: Manejo domiciliario en un plan de accion escrito y esquema
de crisis.

2. Exacerbacion moderada: Manejo en la sala de emergencias o guardia.

3. Exacerbacion grave: Manejo hospitalario.

4. Seguimiento posterior a la exacerbacion.

1-Exacerbacioén leve y manejo domiciliario: Plan de Accion o esquema de crisis
(Figura 3). El manejo inicial incluye un plan de accién escrito y claro que permita a
los familiares y cuidadores del nifio reconocer el empeoramiento de signos y
sintomas del asma, poder iniciar el tratamiento adecuado a fin de evitar la
progresiéon del cuadro y que permita reconocer cuando es grave, cuando es
necesario una consulta a un servicio de guardia de manera urgente y ademas brinde
recomendaciones para el seguimiento y tratamiento posterior.36 Las ultimas Guias
GINA 2023 y GEMA 5.3 jerarquizan la importancia del plan de accion para evitar los
riesgos de exacerbacion grave y hospitalizaciones. Un correcto Plan de crisis debe

incluir informacion especifica sobre medicamentos, dosis y cuando y como acceder
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a atencién médica a la brevedad. Los sintomas mas caracteristicos sobre los que

se deben alertar a los padres son los siguientes:

e Aumento de la tos especialmente nocturna.

Presencia de taquipnea o sibilancias.

Reduccién de la tolerancia al ejercicio, tendencia repentina al sedentarismo.
Falta de apetito, palidez o cianosis.

Sintomas que no se alivian rapidamente con el broncodilatador inhalado
(SABA).

El periodo de alivio después de las dosis de SABA se vuelve
progresivamente mas corto.

Requerimiento de mas de 6 puff de SABA en una hora necesita una

evaluacion clinica a la brevedad.

Tratamiento inicial en domicilio esquema de crisis o plan de accién en domicilio

consiste en seguir estrictamente las pautas indicadas por el médico. Administrar:

SABA inhalado por IDM preferentemente con su aerocamara con valvula, con

técnica adecuada vy revisar la respuesta. Los disparos se deben realizar de a uno

por vez, seguidos de 8 a 10 inhalaciones, respirando normalmente por la boca y

agitando el envase antes de cada aplicacion. El salbutamol se debe administrar 2 a

4 aplicaciones o puff (2 puff = 200 ug) cada 4 horas o 6 hs, inicialmente en el

domicilio. También se puede reemplazar por SABA en nebulizacién, aunque ya se

ha demostrado que tiene menor eficacia que la administracién con IDM vy

aerocamara. La familia/cuidador deben observar al nifio durante 1 hora posterior a
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la administracion y mantenerlo en un ambiente tranquilo, si mejora se mantiene en
4 hs o 6 hs podra continuar recibiendo salbutamol hasta la resolucion de los
sintomas. Si el paciente no responde adecuadamente y requiere realizar nuevas
dosis de SABA con intervalos menores a 2 a 3 horas debera consultar a la brevedad.
Solo por recomendacion escrita del médico tratante podra utilizar 1 serie de 2 puff
cada 20 minutos en 1 hora (total de 6 puff en 1 hora) en domicilio y el control se
realizara el mismo dia, en menos de 24 hs. No se debe suspender tratamiento de
mantenimiento o controlador o el que estaba recibiendo. No esta recomendado el
inicio de corticoides orales en el hogar (a excepcion en aquellos pacientes que
presentan historia de exacerbaciones graves previas por indicacién del médico)
deberan contactar rapidamente al médico de cabecera o concurrir al servicio de
emergencias.3’

Despejar las narinas para favorecer la respiracion nasal. No se aconseja vapor o
nebulizaciones con solucion fisiolégica ya que pueden obstruir las narinas y
aumentar los accesos de tos.

No hay evidencia suficiente en este grupo etario que duplicar la dosis de los CI al
inicio de sintomas de una crisis, durante 1 semana o el inicio de Antileucotrieno
durante 3 semanas, disminuye el riesgo de hospitalizacién.57.19.38.39

Si los sintomas se resuelven rapidamente después del broncodilatador inicial y no

se repiten durante 1 a 2 horas, es posible que no se requiera tratamiento adicional.
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Tener en cuenta que para aquellos pacientes que bajo tratamiento controlador
necesitaron el uso de 1 o mas esquemas de crisis domiciliarios es necesario una

consulta para el ajuste de tratamiento de mantenimiento.

2-Exacerbaciéon Moderada Manejo en la Sala de Emergencia (Figura 3). El
tratamiento de la crisis asmatica de grado moderado se lleva a cabo en dos pasos:
1. El manejo inicial durante los primeros 30 a 60 minutos.

2. El manejo secundario, después de la evaluacién de la respuesta al manejo inicial
para definir estancia hospitalaria o egreso al domicilio.

Evaluar score de gravedad y factores de riesgo para identificar precozmente el
paciente que requiere una derivacién o atencién de mayor complejidad en ambiente
hospitalario.

El tratamiento de la crisis asmatica moderada durante la primera hora se inicia con
una serie de SABA (2 a 4 puff maximo 6 a 8 cada 20 minutos en 1 hora) en lo posible
con aerocamara (realizar con técnica adecuada). Los nifilos menores de 5 afios con
crisis asmatica facilmente tienden a hacer hipoxemia. Por ello es imprescindible que
los espacios para la atencion cuenten con una fuente de oxigeno. Para pacientes
con saturacion <94 % respirando aire ambiental se recomienda la administracién de
oxigeno suplementario. Si el paciente lo requiere se puede realizar SABA en forma
nebulizada junto con la administracién de oxigeno humidificado. Se prefiere el

aerosol IDM y aerocamara ya que es mas efectivo que la nebulizacién con oxigeno
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en el ambito asistencial y aun en pacientes hipoxémicos; ademas se evita la
propagacion de particulas infecciosas, como se mencioné anteriormente.

Ante la falta de respuesta a la primera serie con SABA; se deberan adicionar
corticoides via oral (con buena tolerancia). De eleccién: Metilprednisona; alternativa:
Betametasona. Ver dosis en tratamiento farmacoldgico.

Evaluar al paciente 1 0 2 horas después de la ultima aplicacion de la serie con SABA
y corticoides.

Si respuesta es inadecuada considerar farmacos de segunda linea e iniciar serie
con SABA y asociacion de anticolinérgicos; Bl, realizando una segunda serie cada
20 minutos, en 1 hora. Dosis de Bl con IDM y aerocamara: 2 a 4 puff (40-80 ug),
hasta 4 puff /dosis. El efecto maximo se produce en las primeras dosis, no habiendo
mejoria clinica mas alla del tratamiento inicial (primeras 24-48 horas).2440

Evaluar respuesta durante 2 a 4 hs hasta la mejoria de parametros clinicos sobre
todo la saturacion. Si el paciente no tuvo buena respuesta, se debe internar y seguir
el esquema indicado para exacerbacion grave o cuando se sospechan
complicaciones y antecedentes de crisis de alto riesgo (Tabla 16).

Tabla 16. Criterios de Internacion (elaboracién Comité de Neumonologia SAP)

Pacientes que mantienen requerimientos de 02 (Sat 02 < 94 % con aire ambiental).
No mejora Score clinico o dificultad respiratoria luego de 2 hs de tratamiento.
Necesidad de administrar broncodilatadores con frecuencia menor a cada 4 hs.
Deterioro clinico.

Paciente con factores de riesgo (consultas a servicio de urgencia u hospitalizacién por
crisis asmatica en los ultimos 6 meses).

Entorno social incapaz de cumplir el tratamiento
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Si el paciente no tiene evolucién favorable y se encuentra en sala de primer nivel de
atencion, se debera derivar a un centro de mayor complejidad en ambulancia como
se menciono anteriormente. Ver criterios de derivacion y traslado. Tabla 17
Siempre tener en cuenta la técnica de administracién de aerosolterapia, para
asegurar la eficacia del tratamiento cooptar la mascarilla perfectamente a la nariz y
la boca del paciente para permitir una apertura de las valvulas y evitar pérdidas del
farmaco.

Un reciente ensayo clinico aleatorizado demuestra que incluso en las crisis graves,
la administracion de salbutamol y bromuro de Ipratropio con aerocamara y mascara
o canula nasal con oxigeno fue mas efectiva que mediante nebulizacion.*!- Si se
elige la utilizacién de los nebulizadores, se recomienda de tipo jet o con compresor
ya que ofrecen una descarga aceptable con adecuado depdsito del farmaco en la
via aérea inferior. No se debe utilizar el nebulizador ultrasénico para administrar
medicacioén inhalada.

Luego de haber completado el esquema de tratamiento se debe observar al
paciente durante 2 a 4 horas hasta la mejoria de parametros clinicos sobre todo de
la saturacion antes de otorgar el alta.

El tratamiento de egreso de la crisis moderada para continuar en el domicilio son 2
puff cada 4 hs de SABA y metilprednisona 1 0 2 mg kg/ dia durante 3 a 5 dias y
control a las 12 o0 24 hs. No se debe suspender la medicacion hasta la siguiente

evaluacién. Se reitera que en exacerbaciones moderadas el tratamiento con
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corticoides via oral podra prolongarse hasta la resolucion clinica tratando que sea
el menor tiempo posible (3 a 5 dias), debido a los efectos secundarios de dicha
medicacion.

Asegurarse que el cuidador haya comprendido correctamente las pautas de alarma
y pueda completar el tratamiento. Si se encuentra en tratamiento con Cl no lo debe
suspender. Para aquellos pacientes que reciben tratamiento controlador CI/LABA,;
indicados por el especialista (en mayores de 4 afos) se suspendera este
tratamiento, si se utiliza salbutamol con un intervalo menor de cada 4 hs.

Luego se realizara ajuste de medicacion de mantenimiento segun el criterio del

meédico o especialista.

3-Exacerbacion Grave: manejo en la internacion: (Figura 3) En todo paciente
internado con exacerbacién grave se recomienda: monitoreo clinico de signos
vitales, posicion semisentada, normotermia, hidrataciéon adecuada; corregir
eventuales alteraciones del medio interno, oxigeno calentado y humidificado para
lograr saturaciéon > 94 %. Es primordial en el manejo de la crisis corregir la
hipoxemia, para lo cual se puede utilizar canula nasal o mascara simple. Preferir
esta ultima frente a mayores requerimientos de O2. El objetivo es mantener la
oximetria entre 94 y 98 %

Se deben jerarquizar los signos y sintomas clinicos de mayor puntaje del score de
gravedad. Iniciar serie con SABA 4 a 10 puff de acuerdo con la gravedad, asociando

con Bl en IDM (2 a 4 puff) con aerocamara cada 20 minutos durante una hora, o en
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nebulizacion con oxigeno humidificado, cada 20 minutos durante una hora. Ademas,
se recomienda iniciar un glucocorticoide sistémico (OCS) de forma precoz
preferentemente por via endovenosa, sobre todo cuando existe intolerancia a la via
oral o trastornos del sensorio. Las dosis de los OCS fueron mencionadas en el
apartado de farmacologia en CA.

Si la respuesta no es favorable luego de las dos primeras horas de tratamiento
considerar la adicion de Sulfato de magnesio. Dosis: 25-50 mg/kg (maximo: 2
gramos) en infusién lenta durante 15-30 minutos; el inicio de la accion es inmediato.
Hasta la actualidad no hay suficiente evidencia de su utilizacién en menores de 2
anos.57.1942 Algunos estudios demuestran que cuando se administra por via
endovenosa en forma lenta durante las primeras horas de ingreso del paciente,
disminuye el porcentaje de nifios que requieren asistencia mecanica (ARM) en crisis
graves.*3 Existe poca evidencia con respecto a la administracién por via
inhalatoria.** No se debe administrar en infusion rapida, por los efectos adversos
que se pueden producir, mencionados anteriormente(pag). En la UCIP se ha
propuesto la utilizacion de dosis altas de sulfato de magnesio administrada via
endovenosa (50 mg/kg/ hora). Se administra durante 4 horas (maximo de 8 gramos)
a infundir en dilucibn con soluciéon fisioldgica (10 g/ml). Se recomienda
monitorizacién electrocardiografica y presion arterial.

Los sistemas de administracién de oxigeno que se utilizan son de bajo flujo por

canula nasal o mascara simple o de alto flujo (mascara de reservorio de reinhalacién
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parcial con Venturi o de no reinhalacion y Canula Nasal de Alto Flujo CNAF) que se
implementaran de manera escalonada de acuerdo a la respuesta clinica.4®

En los nifios con exacerbacion grave refractaria a los tratamientos de primera linea
y que no logran corregir la hipoxemia con los sistemas de oxigenoterapia
convencionales, la canula de nasal de alto flujo podria ser una alternativa
que permite la administracion de oxigeno a concentraciones mas altas y estables.
Es bien tolerada y entrega flujos inspiratorios suficientes a las demandas del
paciente.2> Mejora la conductancia de la via aérea y la distensibilidad pulmonar.
Permite un nivel de presion positiva continua en via aérea (CPAP), aumenta el
tiempo inspiratorio, disminuye el trabajo respiratorio y reduce el espacio muerto. La
evidencia mas actualizada demuestra beneficios de CNAF en exacerbaciones
graves en nifos; con disminucion de la FC, FR y el score pulmonar (PS)
reduciéndose significativamente a las 3-6 hs de iniciar CNAF.57:46:47 No obstante, se
necesitan mas estudios para demostrar su eficacia en el tratamiento del asma y de
la insuficiencia respiratoria en la sala de emergencias.*®

En los pacientes que muestran empeoramiento clinico progresivo, saturacion que
persiste < 92 % a pesar de la administracion de oxigeno suplementario, se debe
considerar realizar una gasometria arterial. Si hay antecedentes de ingresos previos
en UCI por asma, Hipoxemia (pO2 < 60 mmHg), hipercapnia (pCO2 > 45 mmHg) y
acidosis (pH < 7,25) en la gasometria arterial y FiO2> 50 % necesitan una

evaluacion por un médico de cuidados intensivos.2549
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Se debera considerar el ingreso a UCIP y la necesidad de asistencia ventilatoria no
invasiva o invasiva cuando se observe’:
e Rapido empeoramiento clinico y signos de claudicacién respiratoria
inminente aguda.
e Cianosis refractaria.
e PaCO2 en aumento > 45.
e Escapes de aire (neumotdrax, neumomediastino, enfisema subcutaneo).
e Alteracion de la conciencia.
e Evidencia de insuficiencia respiratoria aguda grave (agotamiento muscular,
taquicardia persistente, taquipnea persistente que evoluciona a bradipnea,

jadeos, ausencia de entrada de aire a la auscultacion).

Paro respiratorio

Ventilacién no invasiva / invasiva: La ventilacion mecanica no invasiva (VMNI) es
un método de apoyo ventilatorio con presién positiva y esta indicada en aquellos
pacientes que no responden a la terapia farmacoldgica de primera linea; al fracaso
de la oxigenoterapia convencional o al uso de CNAF.4° Una vez que el paciente
ingresa a terapia intensiva, la VMNI con presidn positiva puede emplearse como
alternativa a la intubacion endotraqueal, mientras se espera que actue el
tratamiento farmacoldgico. Se coloca presién positiva al final de la espiracion
(PEEP, por su sigla en inglés) para contrabalancear la presion positiva al final de

la espiracion intrinseca y facilitar la inspiracion. Se entrega a través de una interfaz
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(mascarilla buco-nasal o facial). La principal ventaja de esta forma de ventilacién
es que evita las complicaciones que presentan

los pacientes asmaticos sometidos a intubacion y ventilacion mecanica invasiva (V
MI) o convencional. Los estudios acerca del uso de VMNI en la crisis asmatica en
el nifio, son escasos y la mayoria retrospectivos’

En un estudio controlado y randomizado se evalud la eficacia del uso de VMNI vs
terapia estandar en 20 nifios de 1 a 18 afos hospitalizados por crisis de asma. La
VMNI mejoro la oxigenacion y disminuyo el score clinico en las primeras 24 hs en
comparacion con el grupo control.50

La decision de realizar intubacién endotraqueal ventilacion mecanica invasiva (VMI)
depende de distintos criterios que evaluara el médico terapista. El mas importante
es el criterio clinico. Una vez implementada se utiliza la estrategia de disminucién
de la frecuencia respiratoria (Que aumenta de este modo el tiempo espiratorio) y el
volumen corriente (disminuye el tiempo inspiratorio), modalidad conocida como
hipoventilacion controlada con hipercapnia permisiva. Este modo ventilatorio
prioriza el menor volumen administrado, con mayor permisividad de valores de
PaCO_, pero con menor riesgo de barotrauma, volutrauma y mortalidad-’

Cuando la respuesta comienza a ser favorable, se deben espaciar los
broncodilatadores cada 2 a 4 hs y cambiar la administracién de corticoides a via oral
en cuanto sea posible.

Se dara el egreso de la internacidén con las siguientes condiciones:

e Buena respuesta al tratamiento instituido.
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e Suficiencia respiratoria (Saturaciéon = 94 % aire ambiente).
e Ausencia de complicaciones.
e Paciente estable con sintomas en remision en tratamiento con salbutamol

cada 4-6 horas y corticoides via oral.

4-Egreso hospitalario y seguimiento posterior: Los nifios que recientemente han
tenido una crisis de asma corren el riesgo de sufrir exacerbaciones dentro de la
primera semana posterior a la misma y requieren un seguimiento estricto. El objetivo
es asegurar la recuperacion completa, detectar la causa de la exacerbacion,
establecer un adecuado tratamiento de mantenimiento y fortalecer la adherencia.
En pacientes con episodios mas severos o crisis mas graves las sibilancias pueden
persistir por varios dias, porque el grado de inflamacion bronquial en estos pacientes
es mayor y la recuperacion completa es generalmente gradual.
Para el egreso hospitalario son necesarios la estabilidad clinica y el control de
factores que motivaron la crisis, independientemente de la gravedad del cuadro el
paciente debe ser controlado a las 24 hs o antes segun las pautas de alarma
indicadas.
Antes del alta del servicio de urgencias o del hospital, los familiares/cuidadores
deben recibir los siguientes consejos e informacion:

e Instruccion sobre el reconocimiento de signos y sintomas de recurrencia y/o

de empeoramiento.
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e Deben identificarse, de ser posible, los factores que precipitaron la
exacerbacion e implementar estrategias para evitarlos en el futuro.

e Un plan de accion individualizado por escrito que incluya detalles de los
servicios de emergencia accesibles.

e Revisién cuidadosa de la técnica inhalatoria.

e Medidas de control ambiental (Libre de tabaco).

e Una cita de control a las 24 hs.

e Planificar otra consulta de seguimiento con su médico pediatra y con el
especialista.

e Se recomienda aumentar el nivel del tratamiento controlador o indicar

tratamiento de mantenimiento y enfatizar la adherencia.

Conclusion

Las crisis asmaticas en nifios preescolares se presentan con aparicion aguda o
insidiosa de sibilancias y dificultad respiratoria, cuyos sintomas y signos varian
segun la edad del desarrollo y maduracién del nifio.

Los desencadenantes principales son las infecciones virales, otros
desencadenantes son alérgenos inhalados, irritantes ambientales, humo del tabaco,
entre los mas importantes. Una mala adherencia a la terapia de control podria ser
un condicionante de estos eventos. Un concepto que debemos jerarquizar es que

los pacientes con Asma leve pueden presentar crisis asmaticas graves y es por ello

137



ConsenSOS SAP Asma en prescolares

que las ultimas guias internacionales recomiendan un buen control y educacion del
asma.

La mayoria de los nifios responderan al tratamiento broncodilatador. Se prescribiran
solamente corticoides orales a aquellos pacientes que por deterioro clinico o por la
gravedad de la crisis al momento de la evaluacion lo requieran.

Los pacientes con exacerbaciones moderadas y graves requieren corregir la
hipoxemia y se evaluara el sistema de oxigeno administrado segun la respuesta
clinica; desde sistemas de oxigenoterapia de bajo flujo, alto flujo y en su evolucién
también podran requerir ventilacion no invasiva o intubacion por lo que el equipo de
cuidados intensivos debera participar lo antes posible.

Un plan claro de manejo de crisis y educacién sobre el asma son esenciales para
optimizar el control del asma y prevenir futuras exacerbaciones.

Es por ello importante realizar mas trabajos de investigacion para mejorar y validar
la aplicacion de biomarcadores a fin de determinar con mayor exactitud qué

pacientes tienen mas riesgo de recurrencia de exacerbaciones.
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Figura 3. Manejo de crisis asmaticas en menores de 6 anos (elaboracién

Comité de Neumonologia)

[ Sintomas y signos compatibles con una crisis asmatica, interrogatorio breve, pesquisa de factores de riego y realizar examen ]

fisico y aplicar escala objetiva PRAM o Pulmonary Score

l l !

Crisis Leve Crisis Moderada Crisis Grave
Domicilio Sala de guardia Internacion
I I !

Iniciar Salbutamol 2 a 4 puff cada 4 02 para Sat 2 94%
06 hs (domicilio) Serie Salbutamol 4 - 6 a 8 puff ¢/20" minen1h

+
Serie con salbutamol: 2-4 puff cada Prednisona 1-2 mg/kg dosis v.o
20" en 1 h. En Sala de guardia (dosis méxima 40 mg)

——
—

02 para Sat 2 94%

Serie Salbutamol 4 a 10 puff ¢/20’ con Ipratropio

2 -4 puff ¢/20'min en 1 hora. +

Prednisona 1-2 mg/kg v.o (dosis maxima 40 mg)
Intolerancia v.0, segin sensorio o gravedad:
Hidrocortisona: 5 a 10 mg/kg/dosis e.v

Sin mejoria luego de 2 horas considerar pasaje de:
Sulfato de magnesio: 25 a 50 mg/kg/dosis infusion
lenta, durante 15 a 30’ ( mayores de 2 afios)

|Nomejora I
| utiP I

(or o)

Considerar Segunda Serie de salbutamol
con Ipratropio 2 -4 puff ¢/20’ minen 1 h

l No mejora

Mejora con

Signos leves o
Alta: Indicaciones escritas Tratar como Alta: Salbutamol 2 puff cada 4 hs moderados | Hospitalizar I
Salbutamol: 2puff cada 4 o moderada Prednisona 1-2 mg /kg 3 a 5 dias
6hs Control en 24 hs [ ]
Contrel enTia A e Tratar como Grave

Internacién en sala
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Conclusion

Este documento es el primero que se publica en relaciéon a un diagndéstico complejo
como resulta el asma en nifilos pequenos. Las sibilancias recurrentes y los eventos
respiratorios obstructivos son motivo de consulta frecuente en consultorios y areas
de emergencia y a pesar del tiempo aun existen controversias en como abordar el
tratamiento de episodios agudos y mas aun cuando se repiten, generando consultas
reiteradas y/o internaciones

Nuestra labor ha sido recopilar y reordenar la evidencia publicada hasta el momento,
la misma proviene de publicaciones generadas desde las principales sociedades
cientificas (Europa, EEUU, Oceania, etc.) y de grandes centros pediatricos con
expertos en el problema y cohortes de seguimiento, donde surgen los resultados
que orientan hacia un determinado horizonte diagndstico y terapéutico.
Seguramente la informacién aqui propuesta tenga cambios en un futuro no muy
lejano como ha sido la realidad del asma a lo largo de éstos ultimos veinte afios. Es
nuestro compromiso refrescar y reordenar periédicamente este documento acorde
la evidencia de las publicaciones subsiguientes indiquen cual es el mejor resultado
propuesto (o cual es el camino a seguir)

La mayoria de estos nifios continuara su seguimiento con sus médicos de cabecera
quienes conocen en profundidad la historia personal y social de estas familias. Solo
una pequefa parte debe ser valorada por especialistas sobre todo cuando son de
corta edad, con episodios severos y con regular o mala respuesta a las primeras

lineas de tratamiento durante los primeros meses de iniciado el mismo. Debemos
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alertar sobre el uso indiscriminado de drogas no licenciadas aun para su uso en
nifios de corta edad (LABA, terapias con lineas de biolégicos, antimuscarinicos)
como asi también la dudosa utilidad de los medicamentos de venta libre que se
ofrecen para paliar sintomas respiratorios

Esperamos resulte de utilidad como a nosotros nos resulté tantas horas de arduo

trabajo y recopilacion
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