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DEFINICION

Asma es la enfermedad heterogénea crénica de vias respiratorias inferiores mas
comun en Pediatria. Se trata de una inflamacién crénica de las vias respiratorias,
en cuya patogenia intervienen diversas ceélulas y mediadores de la inflamacion,
condicionada en parte por factores genéticos y que cursa con episodios recurrentes
de hiperrespuesta bronquial y una obstruccion variable al flujo aéreo, total o
parcialmente reversible, ya sea por la accion medicamentosa o espontaneamente”

Fenotipos

A pesar de los importantes estudios puestos en marcha en numerosos campos
(biologia, genética, epidemiologia...) sobre el asma, sus causas siguen siendo
desconocidas. Se sabe que existen diversos condicionantes para su aparicion, tanto
factores hereditarios como factores ambientales. El asma esta considerada como
una enfermedad de transmision poligénica.

Prevalencia y factores de riesgo

Los estudios epidemiolégicos internacionales han mostrado un aumento a nivel
mundial de la prevalencia del asma en las Ultimas décadas, pero con variaciones
geograficas. La causa de estas variaciones se encuentra todavia por establecer,
pero su analisis permite generar hipotesis en relacion con los factores responsables
de la distribucion de la enfermedadEl asma es una enfermedad mutifactorial. Se
diferencian los factores causantes del desarrollo de asma y los desencadenantes
de los sintomas de asma. Los primeros incluyen los factores dependientes del
huésped (que son principalmente genéticos) y mas tarde son habitualmente factores
ambientales No obstante, los mecanismos que influyen en el desarrollo y expresion
del asma son complejos e interactivos. Aspectos del desarrollo, tales como la
maduracion de la respuesta inmune y el tiempo de exposicion a infecciones durante
los primeros afios de vida, se han mostrado com importantes factores que modifican
el riesgo de asma en la persona susceptible genéticamente. Algunas caracteristicas
se han vinculado a un aumento del riesgo de asma, pero no son verdaderos factores
causales por ellos solos.

Factores dependientes del huésped

Genéticos y epigenética El asma tiene un componente hereditario complejo, en el
gue multiples genes estan implicados e interactian entre ellos y con fenémenos
ambientales. La influencia del asma familiar esta reconocida. Si los padres padecen
asma, es un factor de riesgo importantepara su desarrollo, asi como la mayor
concordancia en gemelos idénticos, con una probabilidad hasta del 60%.

La presencia o historia de atopia se considera que incrementa entre 10 y 20 veces
el riesgo de asma. Segun la epidemiologia por el patron hereditario, se considera



una enfermedad poligénica. Los datos actuales muestran que mdultiples genes
pueden encontrarse implicados en la patogénesis del asma, y diferentes genes
pueden estar impli- cados en diferentes grupos étnicos. Existen diferentes sistemas
para iden tificar los genes implicados del asma, como: la seleccion de regiones
candidatas, la busqueda amplia del genoma o el estudio de los polimorfismos de un
determinado gen La epigenética se basa en el estudio de los factores no genéticos,
fundamen- talmente ambientales, que intervienen en la expresion o no de un
determinado gen, considerando mecanismos de metilacion del ADN y acetilacion,
metilacién o fosforilacién de histonas y otros procesos. Por lo que, seconsidera que
estas modificaciones son heredables y pueden aparecer diferentes fenotipos
dependientes del medio al que se ha expuesto el individuo.

Los grandes progresos que se han hecho en el campo de la epigenética nos
muestran como se puede alterar la expresion de genes (mas relevante a nivel fetal)
y contribuir a un aumento de prevalencia del asma. Pues las infecciones, cambios
dietéticos, humo del tabaco, contaminantes... pueden inducir cambios epigenéticos
y aumentar el riesgo de desarrollar asma en lactantes y nifios pequefios, no siendo
Unicamente por la relacion lineal de exposicién a neumoalergenos. La busqueda de
genes implicados en el desarrollo del asma se ha centrado en cuatro areas mayores:
produccion de Ac-IgE especificos (atopia), expresion de la hiperrespuesta bronquial,
generacion de mediadores de la inflamacion (citocinas, quimiocinas y factores de
crecimiento) y determinacion del nivel de respuesta inmune.

Los genes que predisponen al asma son genes que también se han asociado con
la respuesta al tratamiento del asma, por ejemplo, variaciones en el gen codificador
del receptor beta adre nérgico han sido vinculadas a diferencias en la respuesta de
los beta agonistas. Otros genes de interés modifican la respuesta a los
glucocorticoides y leucotrienos. Por tanto, estos marcadores genéticos tienen gran
interés, tanto como factores de riesgo en la patogénesis del asma, como
determinantes de la respuesta al tratamiento. Y abre la posibilidad de disefiar en un
futuro, un tratamiento especifico para cada paciente segun su perfil genético.

Obesidad Se ha demostrado la obesidad como un factor de riesgo de asma. Ciertos
mediadores, como la leptina, pueden afectar a la funcion pulmonar e incrementar la
probabilidad del desarrollo del asma

Sexo El sexo masculino es un facto de riesgo para desarrollar asma en el nifio.
Antes de los 14 afos, la prevalencia de asma es aproximadamente dos veces mayor
en nifios que en nifas.

Durante la adolescencia, esta diferencia se iguala y, en el adulto, el asma es mas
frecuente en la mujer



Los nifios que tienen sintoma persistentes o intercurrentes, tienen mas
probabilidades de beneficiarse dintervenciones terapéuticas. La historia clinica debe
ser minuciosa. Valoramos durante la anamnesis los antecedentes personales y
familiares, el entorno en el que se desenvuel habitualmente el nifio, los factores
desencadenantes del episodio y los sintomas que presenta. También nos ayuda
tener presentes ciertos indicadores que apoyan o no, la posibilidad del diagnéstico
de asma

DIAGNOSTICO
Espirometria

La espirometria es una herramienta simple y facilmente disponible para la valoracion
de la funcién pulmonar. Es util para el diagnéstico y seguimiento del asma en nifios
de mas de 6 afios. Las pruebas de funcion pulmonar en e nifio de menos de 6 afios
necesitan por lo menos de la cooperacion pasiva del espirometria.

La prueba de broncodilatacion se considera positiva cuando: FEV1 post BD — FEV1
preBD/FEV1 preBD x 100: 212% respecto al valor basal o 29% respecto al valor
tedrico. Una prueba negativa no excluye el diagnéstico de asma. Prueba de
provocacion Cuando tras la realizacion de una espirometria con prueba broncodila-
tadora el diagnostico de asma no puede confirmar, se pueden utilizar pruebas de
provocacion bronquial para demostrar la existencia de hiperrespuesta bronquial. La
prueba de provocacion con el ejercicio seria de eleccion(19), por ser sencilla de
realizar y presentar una alta especificidad. Se calcularia mediante la férmula: FEV1
basal - FEV1 postejercicio/ FEV1 basal x 100.Una caida igual o mayor del 15% en
el FEV1, se considera como una respuesta positiva. En el laboratorio se pueden
utilizar las pruebas de provocacion mediante metacolina, por tener una sensibili dad
que llega al 95% y porque implica menos efectos secundarios que con otras
sustancias La interpretacion de las respuestas a estas pruebas se debe hacer junto
a la clinica sugestiva de asma, ya que en otras enfermedades se puede presentar
ej., fibrosis quistica). También, tendremos en cuenta que el 10-15% de la poblacion
sana puede presentar respuesta positiva a estos test. secos). La presencia de
sensibilizacion y sintomas concordantes permiten realizar el diagnéstico de asma.
Método de estudio de la alergia

» Prick test: se considera la prueba de eleccion por su elevada sensibilidad,
especificidad, sencillez de realizacion y coste. Los test cutaneos pueden realizarse
desde los primeros meses de vida, el problema radica en la interpretacion, dado que
nos hallamos con el inconveniente de una piel hiporreactiva. Se utiliza histamina al
1% para el control.



Una papula de 2 mm de tamafio puede considerarse positiva a esta edad. Se debe
evitar la adminis- tracion de antihistaminicos, como minimo, 72 horas antes.

* La IgE especifica: es una prueba cuantitativa, muy sensible y espe-cifica, de
elevado coste. Para reducirlo, algunos laboratorios disponen de una prueba de
cribado previa: Phadiatop (mezcla de alérgenos inhalantes) y Phadiatop infant
(mezcla de alérgenos inhalantes y alimentarios).

* Inmuno Cap Rapid: Prueba dise- fiada para la consulta de AP, cualitativa y
semicuantitativa, detecta IgE especifica frente a un panel de 10 alérgenos
alimentarios e inhalantes.

Tratamiento

Los farmacos para tratar el asma se clasifican como de control 0 mantenimiento,
yde alivio, también llamados “de rescate”. Los medicamentos de control o
mantenimiento, que deben administrarse a diario durante periodos prolongados,
incluyen glucocorticoides inhalados (GCIl) o sistémicos, antagonistas de los
receptores d los leucotrienos (ARLT), agonistas b2-adrenérgicos de accion larga
(LABA), tiotropio y anticuerpos monoclonales anti-IgE (omalizumab). Las cromonas
y la teofilina de liberacién retardada han caido en desuso por su menor eficacia.
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