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I. RESUMEN

Objetivo: Evaluar la asociacion entre la obesidad y el control del asma en pacientes
pediatricos asmaticos atendidos por consultorio externo de un hospital general.
Materiales y métodos: Estudio tipo caso — control. El control del asma y la obesidad
se evalué mediante la Prueba de Control del Asma (ACT) y el indice de masa
corporal z-score, respectivamente. Se seleccionaron 172 pacientes asmaticos de 5 a
14 afios atendidos por consultorio de neumologia pediatrica. Ingresaron al estudio
41 pacientes con asma no controlada (casos) y 120 con asma controlada (controles).
Para determinar la asociacion entre asmay obesidad se realizé un analisis sin ajustes
para obtener un odds ratio crudo y luego un analisis multivariado por regresion
logistica, ajustado de acuerdo a confusores potenciales.

Resultados: EIl andlisis crudo encontrd una asociacion entre la obesidad y el control
del asma (OR: 2.61; IC 95%: 1.14-5.97; p=0.023). Al realizar el analisis
multivariado, ajustado a potenciales confusores, permanece la asociacién
previamente encontrada (Modelo 1: OR: 2.68; Modelo 2: OR: 2.56; Modelo 3: OR:
3.09).

Conclusiones: La obesidad estd asociada al asma no controlada. Se requieren mas

estudios para confirmar estos hallazgos.

PALABRAS CLAVE: Obesidad, Sobrepeso, Asma, Control.



ASSOCIATION BETWEEN OBESITY AND ASTHMA CONTROL IN PEDIATRIC
PATIENTS OF 5 TO 14 YEARS OLD ATTENDED BY AMBULATORY SERVICE

OF A GENERAL HOSPITAL

I1. ABSTRACT

Objective: To evaluate the association between obesity and asthma control in pediatric
patients of 5 to 14 years attended by ambulatory service of a general hospital.

Materials and methods: Case - control study. Asthma control and obesity were assessed
using the Asthma Control Test (ACT) and the body mass index z-score, respectively. A
total of 172 asthmatic patients aged 5 to 14 years were selected from the pediatric
pulmonology ambulatory service. 41 patients with uncontrolled asthma (cases) and 120
with controlled asthma (controls) were included. To determine the association between
asthma and obesity, an unadjusted analysis was performed to obtain a crude odds ratio
and then a multivariate logistic regression analysis adjusted per potential confounders.
Results: The crude analysis found an association between obesity and asthma control
(OR: 2.61, 95% CI: 1.14-5.97, p=0.023). In the multivariate analysis, adjusted for
potential confounders, the association previously found remains (Model 1: OR: 2.68,
Model 2: OR: 2.56, Model 3: OR: 3.09).

Conclusions: Obesity is associated with uncontrolled asthma. More studies are needed

to confirm these findings.

KEY WORDS: Obesity, overweight, asthma, control



I11. INTRODUCCION

La Iniciativa Global para el Asma (GINA) define el asma como “una enfermedad
heterogénea caracterizada por la inflamacién cronica de las vias aéreas que produce
limitacion variable del flujo espiratorio asociado a episodios de disnea, sibilancias, tos y
opresion en el pecho” (1). El objetivo del tratamiento es lograr y mantener el control de
estos sintomas, para ello es determinante evaluar no solo el estado clinico del paciente
sino también identificar factores que puedan influir en el control del asma, siendo alguno
de estos el sexo femenino, la mala adherencia al tratamiento, la exposicién a tabaco y la

obesidad (2).

La asociacion entre el asma y la obesidad ha sido estudiada ampliamente durante los
ultimos afios y continlia siendo objeto de estudio en la actualidad. Diferentes autores
demuestran que la obesidad es un factor de riesgo importante para el desarrollo del asma
(3, 4, 5). En la poblacién pediatrica la prevalencia de ambas se ha incrementado
significativamente en las Gltimas décadas. En el Per(, de acuerdo al Estudio Internacional
de Asma y Alergia en la Infancia (ISAAC), mas del 20% de nifios se ven afectados (6).
Asimismo, en nifios peruanos entre los 5 y 9 afios, se observa sobrepeso en un 16.9%,

mientras que la obesidad se encuentra presente en el 10.3% (7).

Dentro de los mecanismos que explican la relacion entre ambas patologias se han descrito
cambios en la mecénica respiratoria normal debido al tejido graso abdominal y numerosos
marcadores inflamatorios que favorecen la probabilidad de generar inflamacion
localizada a distancia (8, 9). Con esta informacion se plantearon las bases para el inicio
del estudio de la asociacion del asma y la obesidad; sin embargo, poco se sabe acerca de
las diferencias entre obesos y no obesos en cuanto a funcién pulmonar, exacerbaciones,

severidad y control.



Con respecto a la asociacion de la obesidad y el control, ain existen diferencias en la
literatura, ya sea debido a las limitaciones del disefio de estudio, caracteristicas de la
poblacion seleccionada o los pardmetros empleados para poder definir el nivel de control
del asma (10-13). En nuestro pais no existen estudios que evalten dicha asociacion, la
cual deberia ser estudiada debido a la alta prevalencia de ambas patologias en la edad
pediatrica. El objetivo del presente estudio fue evaluar la asociacion entre la obesidad y
el control del asma en pacientes pediatricos asmaticos atendidos por el consultorio

externo de neumologia pediatrica del Hospital Cayetano Heredia (HCH).



IV. MATERIALES Y METODOS

Disefio y tamafio muestral

Se realiz6 un estudio tipo caso-control. Se dispuso tres controles por cada caso debido a
la menor proporcidn de casos durante el periodo de enrolamiento. Se calcul6 el tamafio
muestral (n) con el programa Epidat® 4.0, obteniéndose un n=172 (43 casos y 129

controles) con un intervalo de confianza del 95% y potencia de 80%.

Seleccion de pacientes

Se realiz6 un muestreo por conveniencia, el cual fue llevado a cabo durante enero y
febrero del 2017. La poblacion incluy6 pacientes de 5 a 14 afios con diagnostico de asma
-realizado por un pediatra 0 neumdélogo pediatra- que acuden a consultorio externo de
neumologia pediatrica del HCH. Los participantes y sus padres y/o tutores fueron
debidamente informados sobre el estudio y firmaron el asentimiento y consentimiento

informado, respectivamente.

Se eligieron como casos a los pacientes asmaticos no controlados y como controles a los
asmaticos controlados. Para determinar el nivel de control se utilizo la Prueba de Control
del Asma (ACT), la cual ha demostrado tener mayor utilidad en la préactica clinica. Se
considerd que un puntaje menor o igual a 19 correspondia a un paciente asmatico no
controlado (14, 15). Esta informacion fue corroborada por el neumoélogo pediatra en

consulta.

Se excluyeron pacientes con antecedente de prematuridad, patologias que produzcan
alteraciones del desarrollo (sindromes genéticos, endocrinoldgicos, cardiovasculares,

renales y neurologicos) y patologias pulmonares cronicas.



Recoleccidn de datos

La medicion del peso y talla fue realizada por los investigadores con los pacientes en ropa
ligera y sin zapatos. Se utiliz6 una balanza y tallimetro marca DETECTO® con precision
al 0.1 kg y 0.1 cm mas cercano, respectivamente. Para determinar el estado nutricional,
se calculd el indice de masa corporal/z-score de acuerdo a las tablas de crecimiento de los

Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC), segun sexo y edad (16).

Otras variables recolectadas fueron sexo, edad, medicacion para el asma y adherencia al
tratamiento a través del test de Morisky-Green (17). Ademas, se utilizo el cuestionario
elaborado por ISAAC para obtener informacion sobre historia familiar de atopia, peso al
nacer, nivel educativo de los padres, exposicion a tabaco, actividad fisica y lactancia

materna (6).

Andlisis estadistico

Se utilizo el programa estadistico Stata® 13 (College Station, TX: StataCorp LP). Las
variables categdricas se presentan como frecuencias absolutas y relativas. Para la
determinacion de diferencias entre grupos de variables se realizd regresién logistica
condicional simple. La asociacion entre variables se presenta como odds ratio (OR) e
intervalos de confianza (IC) del 95%. Se realiz6 un analisis sin ajustes para obtener un
OR crudo y luego un analisis multivariado por regresion logistica condicional. Se
elaboraron tres modelos ajustados de acuerdo a potenciales confusores como sexo, edad,
tratamiento (B2 adrenérgicos y corticoides inhalados), historia familiar de atopia, peso al
nacer, nivel educativo de los padres, exposicion a tabaco, actividad fisica y lactancia

materna. Se considero un valor de p<0.05 como estadisticamente significativo.



V. RESULTADOS
Se reclutaron 172 participantes entre 5 y 14 afios de edad con diagndstico de asma de los
cuales se excluyeron 11 pacientes debido a que no se obtuvo la informacion requerida

para el estudio. La muestra final constd de 161 pacientes (41 casos y 120 controles).

En la poblacién estudiada se encontr6 que la proporcién de pacientes, segin edad y sexo,
fue similar tanto en el grupo de asma no controlada (casos) como en el de asma controlada
(controles), sin encontrarse diferencias significativas entre ambos. Segun adherencia al
tratamiento, en el grupo de pacientes con asma no controlada (casos) se observo que una
mayor proporcion de pacientes tuvo mala adherencia a la medicacion para el asma (92.7%
vs. 78.3%; p=0.02). El corticoide inhalado mé&s utilizado en ambos grupos fue
beclometasona (51.9%). Al evaluar el estado nutricional, se identificd 14 nifios con
obesidad dentro del grupo de casos y 22 en el grupo control (34.1% vs. 18.3%) (Tabla

Ne1).

La proporcién de pacientes que no realizaba ninguna actividad fisica fue mayor en el
grupo de casos en comparacion a los controles (58.5% vs. 36.7%; p=0.035). Otros
antecedentes como historia familiar de atopia, nivel educativo de los padres, exposicion
a tabaco, lactancia materna y peso al nacer no fueron significativos entre ambos grupos

(Tabla N°2).

El analisis crudo encontr6 asociacion entre la obesidad y el asma no controlada (OR: 2.61;
IC 95%: 1.14-5.97; p=0.023) (Tabla N°3). El analisis ajustado mostré la misma
asociacion que el analisis crudo, con un OR mayor de 2 en todos los modelos y p<0.05.
En el modelo 3 se obtiene una asociacion ligeramente mas fuerte (OR: 3.09; IC 95%:
1.13-8.47; p=0.028) debido a que el nivel educativo del padre fortalece la asociacion (OR:

7.65; 1C 95%: 1.33-44.01; p=0.023) (Tabla N°4).



V1. DISCUSION

El presente estudio demostro asociacion entre la obesidad y el asma no controlada en los
pacientes estudiados. Esta asociacion se mantiene en el analisis multivariado y se
correlaciona con lo encontrado por otros autores. Loman et al. destaca que las nifias con
un estado nutricional adecuado tienen un mejor control del asma que aquellas que sufren
de obesidad (18). De igual manera, Kattan et al. asocia un peor control del asma al sexo
femenino (19). Desde el punto de vista fisiopatoldgico este hallazgo esté justificado
debido a que se han descrito hormonas relacionadas a la obesidad -como la adiponectina
y la leptina- que modifican la respuesta inmunolégica del organismo y contribuyen a un
peor control del asma en mujeres (20). En el metaanalisis de Ahmadizar et al no se
encuentran diferencias al ajustar la variable sexo (13). Borrell et al. incluye en su estudio
la categorizacion de la edad tomando como punto de corte los 12 afios, siendo este valor
punto de referencia para la pubertad, sin obtener resultados significativos (12). En nuestro
estudio, ambas variables (edad y sexo) no contribuyen significativamente a la
modificacion del OR del modelo no ajustado.

Al evaluar la adherencia al tratamiento se encontré diferencia significativa en ambos
grupos, obteniéndose resultados similares respecto a la actividad fisica. Sin embargo, no
se encontr6 mayor alteracion en el modelo ajustado. Klok et al. encuentra que,
independientemente a otras variables, aquellos nifios con una adherencia mayor al 80%
de la dosis de corticoides inhalados presentan un mayor nivel de control del asma (21).
Kattan et al. recalca que la buena adherencia no interfiere en la relacion de la obesidad y
el control de asma al ajustar esta variable (19). Con respecto a la actividad fisica, existen
pocos estudios que evallen la influencia de la pérdida de peso en el control del asma. En
adultos se encontrd que para producir una mejoria clinica estadisticamente significativa

se requiere una pérdida de peso mayor o igual al 10% (22).



Stanford et al. analiza los probables predictores del asma no controlada tanto en nifios
como en adultos, identificando al nivel de educacion como potencial factor de riesgo en
este Ultimo grupo mas no en pacientes pediatricos (23). A excepcion del nivel educativo
del padre, otras variables no contribuyeron significativamente a la asociacion planteada
inicialmente. En el estudio de Papoutsakis et al. se evidencia que la ausencia de lactancia
materna y los antecedentes maternos de atopia se relacionan a casos de asma (p<0.05);
sin embargo, en su modelo ajustado se evidencia que ambas variables no modifican el

resultado final de la asociacion (OR: 1.52; 1C95%: 1.03-2.07; p<0.05) (24).

Si bien los resultados presentados muestran asociacién entre la obesidad y el asma no
controlada, una de las principales limitaciones, propia de estudios tipo caso-control, es
que debido a la falta de secuencia temporal de los eventos los resultados no pueden ser
utilizados para demostrar causalidad. En nuestro estudio, la seleccion de casos y controles
fue confirmada por la evaluacién clinica del neumdélogo pediatra; no obstante, no
podemos descartar los sesgos de memoria al momento de la recoleccién de informacién,
en especial en aquellos participantes de menor edad y la presencia de confusores no

analizados como exposicion a mascotas, uso de paracetamol o antibioticos, entre otros.

El presente estudio encuentra que la obesidad esta asociada al asma no controlada.
Nuestra investigacion no identificd confusores significativos en el ajuste; sin embargo, el
nivel educativo del padre incrementd la asociacion (OR: 7.65), lo cual requiere ser
verificado en estudios futuros, debido a que el 1C95% era muy amplio (1.33-44.01). Se
requieren otros estudios que corroboren estos hallazgos, evaluando la utilizacion de
nuevas herramientas para medir el control del asma, asi como la inclusion de modelos

ajustados para delimitar la influencia de las variables potencialmente confusoras.
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VIIl. TABLAS

Tabla N° 1. Caracteristicas de casos y controles

Asma no Asma
Variables controlada* controlada** p
(n=41) (n=120)
n % n %

Edad 0.081
Menos de 12 afios 35 85.37 100 83.33
Mayor o igual a 12 afios 6 14.63 20 16.67

Sexo
Masculino 24 58.54 70 58.33 1.000
Femenino 17 41.46 50 41.67

Estado nutricional 0.063
Normal 17 41.46 74 61.67
Sobrepeso 10 24.39 24 20.00
Obesidad 14 34.15 22 18.33

Corticoterapia inhalatoria 0.938
No 8 19.51 22 18.33
Si 33 80.49 98 81.67
Beclometasona 18 5455 50 51.02
Budesonida 3 9.09 22 22.44
Fluticasona 12 36.36 26 26.53

Adherencia al tratamiento 0.027
Cumplimiento 3 7.32 26 21.67
No Cumplimiento 38 92.68 94 78.33

*Caso
** Control

14



Tabla N°2. Antecedentes de los casos y controles

Asma no Asma
Variables controlada* controlada** p
(n=41) (n=120)
n % n %
Exposicion a humo de cigarro 0.871
Si 7 17.07 22 18.33
No 34  82.93 98 81.67
Lactancia Materna 0.818
Si 33 8049 99 82.50
No 8 1951 21 17.50
Actividad fisica 0.035
Nunca 24  58.54 44 36.67
Una o dos veces por semana 13 3171 53 44,17
Tres 0 m&s veces por semana 4 9.76 23 19.17
Peso al nacer 0.342
Bajo Peso 4 9.76 8 6.67
Peso Normal 34 8293 109 90.83
Macrosomia 3 7.32 3 2.50
Historia familiar de Atopia 0.974
Si 18  43.90 52 43.33
No 23  56.10 68 56.67
Nivel Educativo de la madre 0.507
Nivel Inferior al secundario 5 12.20 8 6.67
Nivel Secundario 22  53.66 72 60.00
Nivel Superior al secundario 14  34.15 40 33.33
Nivel Educativo del padre 0.140
Nivel Inferior al secundario 8 1951 11 9.17
Nivel Secundario 17 41.46 65 54.17
Nivel Superior al secundario 16 39.02 44 36.67

*Caso
** Control
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Tabla N° 3. Analisis no ajustado de la asociacion entre la obesidad y el control del

asma

OR IC p
Modelo no ajustado
Eutréfico Ref Ref Ref
Sobrepeso 1.99 0.75-5.24 0.163
Obesidad 2.61 1.14 -5.97 0.023

Tabla N° 4. Andlisis multivariado de la asociacion entre la obesidad y el control del

asma
OR IC p

Modelo 1 Eutrofico Ref Ref Ref
Sobrepeso 2.10 0.78 -5.66 0.143
Obesidad 2.68 1.16 -7.21 0.021

Modelo 2 Eutrofico Ref Ref Ref
Sobrepeso 1.77 0.60 -5.24 0.30
Obesidad 2.56 1.02 -6.40 0.045

Modelo 3 Eutrofico Ref Ref Ref
Sobrepeso 2.37 0.73 -7.65 0.15
Obesidad 3.09 1.13 -8.47 0.028

Modelo 1: Ajustado por edad y sexo.
Modelo 2: Modelo 1 + peso al nacer, lactancia materna, exposicion al cigarro, tratamiento

y actividad fisica.

Modelo 3: Modelo 2 + historia familiar de atopia y nivel educativo de los padres.
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IX. ANEXOS

Anexo N° 1. Prueba de Control del Asma (ACT) para pacientes de 4 all afios

1, {Chmo esti b asma hoy?

0

Muy mala
2. ¢ Qué tan prodlemdica e b asma cuandd cormes, haoss &

{ oD

Muy buena

@gn@
&
g

0

E un problema grande, no puedo hacer | Es un proble

2 3]

ynome siento| ES un problema pequefio pero NO € un prodlema

@

o que quiero hacer bien 0344 bien
3 ¢ Tienes tos debido a u asma?
Si, siempre $i, fa mayoria del tempo Si, akoo del tiempo No, hunca

4. T despiertas durante K noche debido a b asma?

0 0 2 @

$i, slempre $i, la mayoria del tiempo $, koo del bempo No, hunca

Por favor conteste usted las siguientes preguntas,
5. Durante las Uimas 4 semands, | cudnlos dias fuvo su nifoa sintomas de asma durante ¢l dia?

0 0 ) 0 0 0
Nurca Defaddias  Dedat0dias  DetfatSdias  Det0adddias  Todos losdias
6. Durante fas Uibmas 4 semanas, ¢ cudntos dias fuvo su nifo/a respiracion siblante (un sibido en el pecho) durante f dia debido al asma?
) 0 ) 0 0 0
Nunca Defaddias  DedatOdias  Dettatédias  Deft9adidias  Todos los das

7. Durane las Uimas 4 semanas, | cudnlos dias se despertd su nifila durante la noche debido al asma?

) 0 ) 0 0 0

Nnca Defalddis  Dedatddis  Dettat8oils Det9a2ddias  Todos losdias

Por favor dé vuelta a la pagina para saber lo que quiere decir ¢l puntaje total de su ninola,

O
O
O

O
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Anexo N° 2. Prueba de Control del Asma (ACT) para pacientes

1. En las (ltimas 4 semanas, ;cuantotiempo e ha mpedido su asm hacer fodo o que queria eneltrabalp, enla escuela oenlacasa! — PUNTAJE
. La mayoria Unpoco
2. Durante las dltimas 4 semanas, ;con qué frecuencia le ha faltado l aire?

Mas de una 0 i {na o dos veces
vezal di W 0OF SEmara hin

3. Durante las dltimas 4 semanas, ;con qué frecuencia sus sintomas del asma (respiracidn sibilante o un silbido en el pecho,
tos, falta de ire, opresion en el pecho o dolor) offa despertaron durante a noche o més temprano de o usualen |a maiiana?

4 0 mas noches De 22 3 noches
O semana DOF Semara Una o dos veces

4 Durante [as dftimas 4 semanas, jcon qué frecuencia ha usado su inhalador de rescate o medicamento en nebulizador
(como albuterol)?

3omds 192 veces 10 Una vez por o
veces al dia al fia por $EMana o menos

5. ;00mo evaluaria el control de su asma durante las dltmas 4 semanas’

No controlada I:umpletamente
on ahsolio @ Hal controlada @ m Hlenconlrolada

Si abtuvo 19 puntos o menos, es profiable que st asma no este hajo control, Hable con su 0T
medico sobre sus resttados. Las siquientes respuestas no deben sumarse al puntaje tofal
Converse con sl medico acerca de estas respuestas.
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Anexo N° 3. Ficha de recolecciéon de datos

DATOS GENERALES:
CODIGO EDAD SEXO Masculino | Femenino
TALLA PESO IMC
PESO AL
NACER
Nivel educativo de la lletrado Primaria Secundaria Superior
madre:
Nivel educativo del padre: | lletrado Primaria Secundaria Superior
Responder en relacion al paciente:
¢Olvido alguna vez tomar los .
. Sl NO
medicamentos para tratar su enfermedad?
¢ Toma los mfedlgamentos a las horas si NO
indicadas?
Cuando se encuentra bien, ¢;deja de tomar .
L SI NO
la medicacion?
Si se siente ma!, ¢d_elja de tomar la si NO
medicacion?
Medicacion para el asma

En la familia existen antecedentes de:

0 Rinitis alérgica
0 Asma

[0 Dermatitis atopica
O Ninguno

Indique el nimero de personas que fuman
dentro del hogar

personas fuman en el hogar.

Indique el tiempo N Una o dos veces Tres 0 mas veces
de actividad fisica por semana por semana
Indique si el
paciente recibid Si
lactancia materna
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