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RESUMEN

Introduccion: El asma representa una patologia frecuente en el grupo
poblacional infantil al igual que la anemia en el embarazo, por tanto, se propuso
como objetivo determinar si la anemia gestacional se asocia al desarrollo de
asma en pacientes preescolares

Material y métodos: el estudio se caracterizd por ser observacional, casos y
controles incluyendo la muestra de 220 preescolares de los cuales 55 fueron
asmaticos y 165 no asmaticos, aplicado en la consulta ambulatoria pediatrica
del Hospital distrital “Santa Isabel” de El Porvenir, entre 2018-2020.
Resultados: La anemia gestacional como factor de exposicion para asma
alcanz6 un ORa=1.86 con IC 95% 0.91-3.82 y p=0.091, lo cual descarta que
constituya factor de riesgo para asma. Entre las variables intervinientes la rinitis
alérgica como factor asociado al asma obtuvo un ORa=3.35 con IC al 95% de
1.57-7.17, una p=0.002, mientras que el antecedente familiar de asma
(p=0.088), bajo peso al nacer(p=0.523), ablactancia antes de los 6
meses(p=0.895), prematuridad(p=0.950), sexo masculino (p=0.795) y promedio
de edad (0.941) no se asociaron con el asma tras aplicarse el analisis
multivariado.

Conclusiones: La anemia gestacional no esta asociada al asma en
preescolares. El antecedente de rinitis alérgica de la madre incrementa 3.25

veces el riesgo de asma en sus hijos en edad preescolar.

Palabras Clave: anemia gestacional, asma, preescolar



ABSTRACT

Introduction: The Asthma represents a frequent pathology in the child
population group as well as anemia in pregnancy, therefore the objective was to
determine if gestational anemia is associated with the development of asthma in
preschool patients.

Material and methods: the study was characterized by being observational,
cases and controls including a sample of 220 preschoolers, of which 55 were
asthmatics and 165 werw non-asthmatics, applied in the pediatric outpatient
clinic of the "Santa Isabel" District Hospital of El Porvenir, between 2018-2020.
Results: Gestational anemia as an exposure factor for asthma reached an
ORa=1.86 with Cl 95% 0.91-3.82 and p=0.091, which rules out that it constitutes
a risk factor for asthma. Among the intervening variables, allergic rhinitis as a
factor associated with asthma obtained an ORa=3.35 with a 95% CI of 1.57-
7.17, a p=0.002, while a family history of asthma (p=0.088), low birth weight
(p=0.523), breastfeeding before 6 months (p=0.895), prematurity (p=0.950),
male sex (p=0.795) and average age (0.941) were not associated with asthma
after applying the multivariate analysis.

Conclusions: Gestational anemia is not associated with asthma in
preschoolers. A mother's history of allergic rhinitis increases the risk of asthma
in her preschool-age children by 3.25 times.

Keywords: gestational anemia, asthma, preschool
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INTRODUCCION

La anemia es considerada como el déficit de hematies o hemoglobina y cuando
esta ocurre durante el embarazo se puede reconocer dos fases; la primera es la
anemia fisiologica debido al aumento del plasma sanguineo por hemodilucién
gue se desarrolla entre la sexta semana hasta la decimosegunda semana del
embarazo y la segunda fase que sucede entre la treinta hasta las treinta y cuatro
semanas gestacionales ocurriendo un aumento del 15 al 50% del volumen

plasmatico?.

La prevalencia mundial de la anemia gestacional en promedio es de 36,8 %
fluctuando entre el 17, y 42,4% segun los continentes, siendo mayor en el
continente africano donde supera el 42% y menor en Europa donde el promedio
es de 17%; en el caso de América la prevalencia se sitla en 28%.2 En Peru segln
el reporte del MINSA tras evaluar las gestantes atendidas en establecimientos de
salud en el Peru el promedio nacional en el 2021 se ubic6 en 20.6%, mientras
gue en la Regiodn la Libertad la prevalencia fue de 28% superando el promedio

Nacional.3

La relacion entre la anemia gestacional y los riesgos para el producto de la
gestacién, son el bajo peso al momento del nacimiento, parto prematuro,
hemorragia postparto, pequefio para la edad gestacional y la eclampsia, ha sido
ampliamente documentada en estudios previos. Ademas de riesgo de mortalidad

materna y perinatal®.

Durante el embarazo se suscitan una serie cambios en las concentraciones de
Hb en respuesta a los aumentos en el volumen sanguineo y las necesidades de
hierro del feto. La concentracion de hemoglobina llega a un valor minimo en el
segundo trimestre de embarazo ocasionado por el incremento volumétrico del
plasma que no es igualada por un aumento proporcional en la expansion de

volumen de glébulos rojos. Las normas técnicas recomiendan puntos de corte de



los valores de acuerdo al trimestre especifico de la anemia (primer trimestre:
<110 g / L; segundo trimestre: <105 g / L; y tercer trimestre < 110 g / L)> 6,
considerado como valores minimos requeridos con el propoésito que el embrion
reciba una nutricion adecuada, donde el factor crecimiento endotelial es activado
para la angiogénesis lo cual contribuye al desarrollo adecuado del corazon,

cerebro, pulmones y sistema inmune’: &,

La concentracién de hierro que se necesita para un embarazo normal es de 1000-
1200 mg. Para concretar un embarazo normal debe tenerse depadsitos de hierro
durante la concepcién de 500 mg y la ferritina sérica mantener concentraciones
de 70-80 g/ L° cuyo almacenamiento es regulado por la hepcidina, que es una
hormona hepatica que inhibe a la ferroportina proteina transportadora del hierro
disminuyendo el proceso de absorcion del hierro, o estimulando su liberacion en
los tejidos donde estan almacenados. Durante la gestacion hay una mayor
necesidad de hierro para la placenta y el feto, y ello se evidencia en un aumento
de la eritropoyesis, asi como el incremento de citoquinas pro-inflamatorias (IL-6,
TNF, etc.).10

La medicion de las concentraciones sanguineas tanto de la hemoglobina como
del hematocrito son pruebas iniciales para identificar un déficit de glébulos rojos,
aunque no son especificas para identificar el déficit del hierro. Entre las
caracteristicas de los examenes de laboratorio especificos de cuadros anémicos
por deficiencia de hierro se describe como una anemia hipocrémica y microcitica,
con un deficiente almacenamiento del hierro, con reducidas concentraciones de
hierro plasmatico, capacidad elevada de fijacién de hierro, concentraciones bajas

de la de ferritina e incremento de protoporfirina eritrocitica libre!?.

Para medir hemoglobina en gestantes se utiliza diversos métodos de diagndstico
como la azidametahemoglobina (hemoglobindmetro), cianometahemoglobina

(espectrofotébmetro), el semiautomatizado y el analizador automatizado para



analizar el hemograma. Para efectos del diagnéstico de anemia el MINSA ha
considerado un nivel de hemoglobina (Hb) por debajo de 11 g/dl.*?

El asma es una inflamacién bronquial acompafiada con una constriccion, edema
y aumento en su produccion de moco en las vias respiratorias, siendo mas comun
en los diez primeros afios de vida. El asma prevalece en nifios de escasos
ingresos como afroamericanos y los nifios hispanos; ellos tienen la mas alta tasa

de prevalencia, morbilidad y mortalidad por asma®3 4.

El asma estd catalogado dentro de aquellas enfermedades de importancia
mundial no transmisible en nifios y para muchos genera un alto impacto en la
calidad de vida del individuo. El asma esta ubicado en el sitio nimero 16 entre
los primordiales motivos de afos coexistidos con discapacidad.
Aproximadamente el nUmero de personas que llegan a padecer de asma en todo
el mundo es aproximadamente 300 millones, y es posible que para el 2025 otros

100 millones mas la sufran?s.

Estudios sobre el Asma en menores de seis afos publicado en Espafia en el
2020, reportaron una prevalencia nacional del 9.9%, sefialando que 33,5% de
esos nifios tuvieron sibilancias durante los primeros tres meses de vida, la
mayoria causada por infecciones virales respiratorias, de aquellos solo el 40% de
nifios continué presentando episodios hasta los seis afios de vida.'® En el Peru
la prevalencia del asma en menores de cinco afios es 15% variado segun la zona
sea costa selva o sierra, en la costa de Lima el asma tuvo una prevalencia de
18%, describiendo que entre el 50 y 80% de asmaticos iniciaron sintomatologia

respiratoria antes de los 5 afios.’

En el desarrollo de la inflamacién del asma, hay dos tipos de procesos, donde
colaboran los mastocitos, linfocitos, eosinofilos y neutrdfilos. En los nifios mas
pequefios son los neutréfilos los que estan comprometidos de manera
importante®. En los nifios mayores, los procesos inmunolégicos del asma estan

regidos por la IgE, (atopia y asma alérgica). Al inicio las células presentadoras de

10



antigenos muestran el alérgeno a los linfocitos Th2 que al activarse generan
interleucinas (IL 3, IL4 e IL5), y moléculas de adhesion los cuales activan a los
linfocitos B productores de Ig-E especifica, luego las Ig-E se adhieren a los
receptores de los eosindfilos, basofilos y mastocitos ocasionando la
sensibilizacion a la persona. Las exposiciones posteriores a alérgenos producen
la liberaciéon de mediadores inflamatorios que participan en la aparicion de la

sintomatologia 8 19,

El diagndstico del asma en los primeros afios de vida se basa en la presencia de
sibilancias y limitaciones variables del flujo del aire espiratorio. Dichas sibilancias
son frecuentes en preescolares, afectando cerca del 50% de los cuales
aproximadamente un tercio llega a desarrollar asma en la edad escolar. Un gran
porcentaje de los ataques de sibilancias en preescolar es viral, muchos de los
cuales cesan sin requerir tratamiento. Por tanto, el diagndstico del asma se basa
en antecedentes como la tos persistente o crisis de sibilancias recurrentes a
predominio nocturno o fatiga, luego de descartar otras causas etioldgicas.?0-2

El otro criterio de diagndstico es el uso de espirdmetro el cual evalla en los nifios
la obstruccidén de las vias respiratorias siendo dificil su aplicacion en preescolares
por tanto el diagndstico en su mayoria se basa en hallazgos clinicos®:.
Actualmente existe la oscilometria de impulso que facilita un diagnostico de asma
en preescolares y en personas que resulta dificultoso usar la espirometria. La
oscilometria de impulso solo requiere una colaboracion minima y las mediciones
se toman durante la respiracion, usando un volumen espiratorio forzado en 0,5
segundos; ademas sirve para controlar y evitar exacerbaciones del asma en
preescolares?*. Los criterios practicos propuestos por la Sociedad Pediatrica de
Canada y Sociedad Toracica de Canada para el diagndstico de asma en
preescolares consisten en (1) la presencia de dificultad de flujo de aire
(recurrencia de sintomas o exacerbaciones analogas al asma), (2) reversibilidad
de la dificultad de flujo de aire que responde favorablemente a los

broncodilatadores, y (3) no hay criterios para un diagnéstico diferente al asma. 2%

11



Entre las explicaciones de la asociacion de la anemia gestacional y el asma
infantil se describe que bajas concentraciones del nivel de Hb durante el
embarazo podria disminuir la cantidad de hierro accesible para el feto afectando
el crecimiento fetal y funcion de varios sistemas de o6rganos incluyendo el
cerebro, el misculo esquelético y los pulmones?®.

Se intenta establecer una posible fisiopatologia para este estudio. En la sexta
semana de gestacion ocurre una hemodilucion por aumento plasmatico en un 15
al 50% que nos lleva a una anemia fisiolégica del embarazo?, al no compensar la
concentracion de hierro necesario para un embarazo normal de 1000 a 1200 mg®
persiste la anemia gestacional. Desde el desarrollo de los esbozos pulmonares,
el aumento de su tamafio, la formacion de los bronquios principales, hasta un
mayor crecimiento y maduracion del sistema respiratorio al término de la
gestacion; se necesita mayor concentracion de hierro para la placenta y el feto'©,
activar el factor de crecimiento endotelial y en el segundo trimestre el desarrollo
del sistema inmune, al no haber los valores minimos requeridos de hemoglobina,
se altera la concentracion de oxigeno sanguineo en la madre?’; lo que lleva a una
hipoxia con una redistribucion del gasto cardiaco fetal, disminuyendo el flujo
sanguineo fetal afectando al crecimiento fetal y funcional de los pulmones?é. De
esta manera se propone que la anemia gestacional predisponga con mayor

frecuencia a desarrollar enfermedades pulmonares como el asma infantil.

Al mencionar la justificaciébn, se tuvo en consideracibn que el asma es
considerada dentro de las patologias mas habituales en la poblacién infantil de
condiciones de vida mas humildes, presentandose especialmente en menores de
5 afos, en ocasiones el asma remite con el tiempo, pero en otros permanece
hasta la edad adulta como asma cronica y pudiendo generar complicaciones en
su vida rutinaria tanto en el periodo infantil como en la adultez. Los episodios de
asma se pueden presentar de forma espontanea o ser desencadenados por
agentes externos ocasionando complicaciones respiratorias pudiendo llegar

hasta atentar contra la vida del paciente.
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Entre los antecedentes incluidos se menciona el realizado por Tang J, et al en el
2022, investigaron si la hipertension gestacional materna, diabetes gestacional,
anemia gestacional y hepatitis B se asociaron con al asma infantil en la poblacién
del sur de China, se aplicd una investigacion analitica, se incluyeron 208.190
nifos, se hall6 que la hipertension gestacional, diabetes gestacional y anemia
gestacional se asociaron positivamente con el asma infantil diagnosticada, con
ORade 1,66 (IC 95 % 1,31-2,10), 1,68 (IC 95 % 1,40-2,02) y 1,69 (IC 95 % 1,49—
1,91) respectivamente. No hallandose diferencias estadisticas en las
asociaciones mediadas por parto pretérmino, nacimiento, parto por cesarea, peso
menor de 2500 g al nacimiento y no lactancia materna exclusiva en el primer

semestre de existencia.?®

Ren J, etal en China en el 2022 investigaron la prevalencia y gravedad del cuadro
asmatico en Shanghai, China, y factores de riesgo relacionados identificados
para el asma en poblacion de 3 a 6 afios. Mediante una investigacién analitica
en 6.183 de 3 a 5 afios pertenecientes a 12 comunidades la edad promedio fue
4,2 + 0,7 afos. La prevalencia de asma alguna vez, asma actual y asma
diagnosticada por un médico fue 16.0, 11.2, y 5,3%, respectivamente. Entre
factores personales el antecedente de rinitis alérgica fue considerado factor de
riesgo con el asma actual con un ORa = 1,89, IC del 95 % 1,52-2,34, concluyeron
que la prevalencia de asma esta incrementdndose entre los nifios en edad
preescolar en Shanghai durante las ultimas tres décadas y muchos de los

factores tiene efecto combinado.3°

Nwaru B.I, et al, en el 2014 en EEUU, realizaron un estudio longitudinal sobre si
el embarazo estd asociado con el asma infantil y la enfermedad atépica,
estudiando las asociaciones entre el estado de Fe de la madre durante el
embarazo y los resultados de la infancia en un subgrupo de 157 parejas madre-
hijo. Se encontr6 que los aumentos de unidades en las concentraciones de
transferrina en suero materno en el primer trimestre (OR 1,44, IC del 95 % 1,05,
1,99) y el indice de Transferrina (OR 1,42, IC del 95 % 1,10, 1,82) (es decir,

13



disminucién del estado de Fe) se asociaron con un mayor riesgo de sibilancias,
mientras que los aumentos de unidades en las concentraciones de ferritina sérica
(es decir, el aumento del estado de Fe) se asociaron con aumentos en el flujo
espiratorio maximo (PEF) medio estandarizado (3 0,25, IC del 95%: 0,09, 0,42) y
el volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV1) (B 0,20, IC 95% 0,08,
0,32) hasta los 10 afios. Se encontré que el aumento del indice Transferrina en
suero materno en el momento del parto se asocié con un mayor riesgo de
sensibilizacién atdpica. Rinitis y asma (OR 1,35, IC del 95%: 1,02, 1,79)3.

Bédard A, et al. en el 2018 en EEUU, estudiaron la asociacion del estado de
hierro gestacional y los resultados respiratorios y atopicos en los hijos, para lo
cual aplicaron un estudio de cohorte en 13,613 binomios madre-nifio. Se hallo
que las madres sin suplementos de hierro o bajas concentraciones de
hemoglobina durante el embarazo tardio, hallaron asociaciones negativas entre
el nivel de transferrina materna y el volumen espiratorio forzado infantil y la
capacidad vital forzada (p=0,04). Se concluy6 que hay una débil asociacién que
indica que un limitado nivel de hierro materno en el periodo gestacional puede

originar una funcién pulmonar infantil deteriorada en nifios.3?

Pereira de Jesus S, et al. en Estados Unidos en el 2017 examinaron las
asociaciones de los valores de Hb y hematocrito (Hct) de la gestante con la
funcién pulmonar infantil y el asma, y si los resultados adversos del embarazo y
la predisposicion atopica modifican las asociaciones. Es un estudio de cohorte
prospectivo 3672 participantes, que mide los valores de Hb y Hct maternas
durante el embarazo temprano, y la funcion pulmonar por espirometria y asma
actual mediante un cuestionario a la edad de 10 aflos. Como resultado obtuvieron
niveles mas altos de hematocrito materno, en forma continua y categérica
asociado con un flujo espiratorio forzado por debajo del 75% de la capacidad vital
forzada (FEF75) en nifos (puntaje Z (IC 95%): -0.04 (-0.07, -0.01), aumento de
1 SDS en el nivel de hematocrito; puntuacion Z (IC 95%) diferencia: —0.11 (-0.20,

-0.03) en comparacion con los niveles normales de hematocrito,

14



respectivamente), teniendo en cuenta los factores socioeconémicos y la forma de

vida33.

Meireles-Neto |, et al, en el 2019, estimaron la razén de posibilidades (OR) de
rinitis atépica y asma materna para el asma en nifios en edad escolar, fue un
estudio de casos y controles se realizé en Salvador, Brasil. Se revisaron los
historiales clinicos de 125 nifios diagnosticados con asma (casos) y de 375 nifios
tamizados para enfermedades pulmonares y sin asma (controles). Se hallé que
los antecedentes personales de rinitis atopica obtuvieron un OR 21,3 (IC 95%,
5,3 -85,0), que también incluyé edad, sexo y antecedentes maternos de rinitis
alérgica Concluyeron que nifios con antecedentes de rinitis alérgica tiene

probabilidades de desarrollar asma que los nifios sin estos antecedentes.*

Yang L, et al en el 2019, evaluaron el nivel de hierro materno en las
enfermedades alérgicas de la descendencia para lo cual realizaron un estudio de
caracter analitico de nacimientos en Japén para explorar la asociacion de los
marcadores del estado de hierro materno (hemoglobina materna, hematocrito e
ingesta dietética de hierro durante el embarazo) con el desarrollo de alergias en
la descendencia durante la primera infancia, se acopiaron los datos de 91.247
binomios madre-hijo. La prevalencia de anemia fue 14 % (13,7-14,2 %). Después
de realizar el ajuste de factores de confusién, la anemia gestacional obtuvo un
ORa de 1.02 con IC95% de 0,96 a 1.08 y no se asociaron con resultados
alérgicos ni con el asma en la infancia. En conclusion, no se hall6 evidencia que

respalde una asociaciéon de hemoglobina materna baja, con la alergia y asma.®®

En este estudio se intenta establecer si hay un grado de asociacion entre la
anemia gestacional y el asma que padecen los pacientes pre escolares, si tiene
relacion sera un aporte para los conocimientos sobre un factor considerado como
riesgo para el desarrollo del asma y poder establecer que el adecuado control de
la anemia durante la gestacion disminuira el desarrollo del asma en preescolares;

ya que el asma en nifios es cada vez mas frecuente.
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Il. PLAN DE INVESTIGACION

2.1 Problema de investigacion
¢La anemia gestacional es un factor de riesgo para el desarrollo de asma en

pacientes preescolares?

2.2. Objetivos:

2.3.1. Objetivo General

Determinar si la anemia gestacional se asocia al desarrollo de asma en
pacientes preescolares.

2.3.2. Objetivos especificos

e Calcular la frecuencia de anemia durante la gestacion en preescolares
asmaticos y preescolares no asmaticos.

e Comparar la frecuencia del antecedente de madres con anemia durante
la gestacion, con la frecuencia de preescolares asmaticos y preescolares
no asmaticos.

e Asociar la edad, rinitis alérgica, antecedente familiar de asma, bajo peso
al nacer, ablactancia antes de 6 meses, prematuridad y sexo con el

riesgo de asma en pacientes preescolares.

2.3. Hipdtesis
HO: La anemia en madres gestantes no es factor de riesgo para que los

pacientes preescolares desarrollen asma.

H1: La anemia en madres gestantes es factor de riesgo para que los pacientes

preescolares desarrollen asma.

16



1.

MATERIAL Y METODOS:

Disefio de estudio:

El tipo de estudio corresponde a un disefio observacional, analitico,

retrospectivo con recoleccién de datos.

<

Madre gestante con anemia

Casos; nifios con

Madre gestante sin anemia asma

Pacientes pedidtricos preescolares

atendidos en el Hospital Distrital de
Santa Isabel de enero del 2018 a

Madre gestante con anemia diciembre del 2020

Contfrol: nifios sin

i i EEE]
Madre gestante sin anemia

oo

Considerando el Considerando como Considerando como

momento en que es evoluciona el interfiere el investigador

captada la informacion | fenbmeno que se en el desarrollo del
estudia estudio

Retrospectivo Longitudinal Observacional

Tipo de estudio: casos y controles

2.

Poblacién, muestray muestreo

[11.2.1. Poblacién de estudio

e Se ha considerado a 1171 infantes preescolares que se atendieron en el

servicio de pediatria del Hospital Distrital Santa Isabel de enero del 2018
a diciembre del 2020.
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[11.2.2. Criterios de seleccion
Criterios de inclusion para casos:

1. Pacientes de 2 afios a 5 afios 11 meses 29 dias.

2. Pacientes preescolares con diagnostico de asma realizado por médico
pediatra o0 neumoélogo registrado en su historia clinica en el Hospital
Distrital Santa Isabel.

3. Paciente cuyo parto se haya realizado en el mencionado Hospital y

gue contenga su historia clinica perinatal base.

Criterios de inclusion para controles:

1. Pacientes de 2 afios a 5 afios 11 meses 29 dias.

2. Preescolares quienes no tienen diagndstico de asma en el historial
clinico de pediatria 0 neumadlogo, a quienes se les descartd el asma o
no se halloé dicha enfermedad tras revisar su historial en el Hospital
Distrital Santa Isabel.

3. Preescolares que no tienen presentacion de sibilancias a predominio
nocturno, durante el ejercicio, riendo o llorando.

4. Paciente cuyo parto se haya realizado en el mencionado Hospital y

gue contenga su historia clinica perinatal base.

Criterios de exclusion
1. Preescolares con algun diagndstico de una enfermedad respiratoria

no asociada a asma.
[11.2.3. Muestra:

Tamafio de muestra que se aplica en casos y controles?.

Donde:
* Pesla proporcion esperada en la poblacion 1, i=1, 2,
* {eslarazon enfre los dos tamafios muestrales,

F=Pl+q'P: .
1+4
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2

[ 2, o JA+§)P(1-P) +z,_ [oP,(1-P,)+P,(1-F,) ]

n, = 5 — N, = oy
O(P, -F,)"

= ( eseln®de controles por caso,
= D’; esla proporcion de casos expuestos,
= DP:esla proporcion de controles expuestos,
= I; v P> se relacionan con OR del modo siguiente:
_ OR P, P P,
' (1-P,)+ORP,” ? OR(1-P,)+P, "

Z 112 = 1,96 = Célculo del Coeficiente de confiabilidad al 95% de
confianza

Z 13 = 0,842 = Calculo del Coeficiente asociado a la potencia de prueba al
80%

Célculado en EPIDAT 4.2

Datos:
Proporcidn de casos expuestos: 23,000%
Proporcidn de controles expuestos:  8,000%
Ddds ratio a detectar: 3,435
Mamero de controles por caso: 3
Mivel de confianza: 05, 0%
Resultados:
Potencia (%) Tamano de la muestra™®
Casos| Controles Total
80,0 bk 165 220

Unidad de andlisis; aquel preescolar que se atendié en el servicio de
pediatria del referido hospital y que da cumplimiento a los criterios de

seleccion planteados.

Muestreo

Muestreo probabilistico simple.
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3. Operacionalizacion de las variables:

Variables

Dependiente
Asma

Independiente

Anemia
Gestacional

Interviniente
Edad

Rinitis
alérgica

Antecedente
familiar de
asma

Bajo peso al
nacer

Ablactancia
antes de 6
meses

Prematuridad

Sexo

definicién

operacional

Cualitativa

Cualitativa

Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

tipos de

escala

Nominal

Nominal

Discreta

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Indicador

Sibilancias recurrentes
a predominio nocturno,
tos persistente,
dificultad respiratoria,
opresion toracica 2036,

Hb menor 11 g/dL en el

primer y tercer
trimestre. 10.5 g/dL
durante el segundo

trimestre 37.

Meses de vida.38

Inflamacion de la
mucosa nasal
producida por IgE®®.
Mama, papa o]
hermanos que refieren
haber tenido asma“°.
Recién nacido que
peso por debajo de
2500 gramos*L.
Alimento liquido o
sélido diferente a la
leche materna que se
inicia en la dieta del
lactante.*?

Nacimiento antes de la
semana 372 del
embarazo.*?
masculinos y
femeninos?®’
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Asma: El asma es una patologia de tipo heterogéneo, que se caracteriza por
proceso inflamatorio crénica del aparato respiratorio y se acompafia de un
historial de signos y sintomas respiratorios como sibilancias, dificultad para
respirar, opresion toracica y tos que se modifica en su intensidad en el tiempo,

acompafiada de una limitacion variable del transporte del aire espirado 4°.

Anemia en Gestante: Disminucion de los valores de hemoglobina en

gestantes que con un valor inferior de 10.9 g/dI %’.

Edad: Tiempo que un ser vivo tiene en afios cumplidos hasta la fecha actual®®.

Sexo: Conjunto de caracteristicas que diferencian a una especie y los divide

en masculinos y femeninos.

Rinitis alérgica: es una patologia cronica de tipo inflamatorio que afecta la
mucosa nasal, caracterizada por sintomas obstructivos nasales, prurito nasal,
rinorrea hialina, estornudos en salva; producida por una respuesta IgE influida

por la inhalacién de alérgenos presentes en el medio ambiente.

Antecedente familiar de asma: mama4, papa o hermanos que refieren haber

tenido asma en algiin momento de la vida*°.

Bajo peso al nacer: es el neonato que al momento del nacimiento su peso se

sitla por debajo de los 2500 gramos*'.

Ablactancia antes de 6 meses: todo alimento liquido o sélido diferente a la
leche materna que se inicia en la dieta del lactante, incluye también las

formulas infantiles??.

Prematuridad: nacimiento que sucede antes de cumplir 259 dias o las 37

semanas de gestacion, a partir del primer dia de la Gltima menstruacion2.
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[ll.4. Procedimientos y técnicas

Para desarrollar el trabajo de investigacion se realiz6 una recopilacion del
historial clinico de los pacientes preescolares que se brindd atencién en el
Hospital Distrital Santa Isabel de Trujillo por tanto la técnica aplicada fue el
analisis documental. Dichos preescolares cumplieron con criterios de inclusion
ya mencionados, luego se busco la informacion sobre los niveles de
hemoglobina de la madre cuando estaba embarazada y se compard la
informacion de la madre con la del nifio para poder establecer la relacion entre

la anemia en la gestacion con el asma. Los pasos fueron los siguientes:

1. Se hizo un listado de los nifios preescolares con diagnoéstico de asma y
registrados en el sistema His-Mis del Hospital Distrital Santa Isabel con el
codigo Cie 10: J45.0, en el periodo comprendido de enero del 2018 a
diciembre del 2020, procediéndose a seleccionar la muestra de 55
preescolares al azar mediante nimeros aleatorios computarizados aplicando
el Epidat 3.1, se agreg6 un adicional de 10 preescolares para reemplazo ante
la posibilidad de que alguno no cumpliera con los criterios de seleccion.

2. Se identificaron las historias clinicas de los pacientes preescolares con asma
y se verificé en su hoja de historia clinica perinatal base, si tuvo o no el
antecedente materno de anemia, asi como sus antecedentes neonatales.

3. Parala seleccion de los controles se procedié a hacer un listado de los nifios
atendidos entre enero del 2018 a diciembre del 2020, y cuya edad se situaba
entre 2 afios y 5 afios 11 meses, separandolos por meses es decir los nifios
atendidos en enero, febrero, marzo...por cada afio (2018, 2019 y 2020).

4. Para minimizar el sesgo de seleccion se procedié a seleccionar 3 controles
por cada caso considerando el mes del diagndstico. Ejemplo si el caso fue
diagnosticado en el mes de marzo del 2018, los controles procederan del
mismo mes y afio, para lo cual se considerara un diferencial de edad entre el
caso y sus controles de + 2 meses, y en los casos que hubo mas de tres
candidatos a controles se procedid a su obtencibn de manera aleatoria

simple, verificando previamente que cumpla con los criterios de seleccion,
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proceso que se continud hasta obtenerse los 55 casos y sus respectivos
controles.
. Se procedio a la recopilacion de la informacion de las historias clinicas tanto
de casos como los controles en la ficha de recoleccion de datos (ANEXO 1).
. Se proceso la informacion recopilada para elaborar las tablas, llevar a cabo

la discusion y posteriormente las conclusiones.

[11.5. Plan de andlisis de datos
Para llevar a cabo el proceso de analisis de datos se consideré usar el paguete
estadistico IBM/SPSS en su version 26,0.

Estadistica Descriptiva: Se obtuvo la informaciéon de las variables
cualitativas. Para las variables cualitativas se usé porcentajes y frecuencias
(Tablas cruzadas), mientras que para la variable cuantitativa edad se aplico el
promedio y su desviacion estandar.

Andlisis estadistico analitico: Para analizar resultados se aplicé un analisis
de tipo bivariado con la medicién estadistica de riesgo del Odds ratio con su
consiguiente intervalo de confianza del 95% y la prueba Chi Cuadrado de
Pearson (valor de significancia: 5% [p < 0,05]). Ademas, para la variable
interviniente edad se desarrolld la T de Student. Finalmente, para ajustar el

riesgo de dichas asociaciones se llevo a cabo la Regresion logistica multiple.

El Odds ratio y el intervalo de confianza. La consideracion de la Odds ratio
para la poblacion fue:

_ae

OR = b/d
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Intervalo de confianza aproximado para OR, Método de Woolf:
Sobreponiendo un cambio logaritmico*? se obtuvo:
Inln (OR) + zae.e.(OR))

2

donde e.e.(In(OR)) = |-+ +=+=. Ver Tabla N°01.

TABLA N°01. Disposicion de los sujetos incluidos en un estudio de casos y

controles. Tabla de 2 x 2.

Casos Controles
Expuestos A B a+b
No expuestos C D c+d
atc b+d at+b+c+d

lll. 6. Aspectos éticos

La recoleccion de la data se realiz6 mediante la identificacion de la historia
clinica del paciente preescolar con asma; luego se buscé la informacion
sobre los niveles de hemoglobina de la madre cuando estaba embarazada,
se recopilé los datos y la informacién sera reservada sélo para fines de
investigacion tal y cual se llegd a estipular en los documentos de la
declaracién de Helsinki**, se incluyé también las consideraciones éticas
para llevar a cabo investigaciones en seres humano elaborada por Instituto
Nacional de Salud #° y cédigo de ética y deontologia del Colegio Médico del

Peris.
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V. RESULTADOS

La ejecucion de la presente investigacion se llevo a cabo en un hospital II-1, de
referencia ubicada en el distrito El Porvenir, con una poblacion que supera los
200,000 habitantes, ademas cuenta con los consultorios de pediatria vy
neumologia dirigidos a la poblacion objetivo del estudio. A continuacion, se da a

conocer los resultados estadisticos.

Al describir los resultados plasmados en la Tabla 1, se aprecia que la frecuencia
de anemia durante la gestacion en la poblacion pediatrica con asma alcanz6 el
34.5%, cifra mayor a lo descrito en la poblacion sin asma que fue de 21.2%, tras
realizar la comparacion se hallo diferencias estadisticas significativas con una p
de 0.047 y un Odds ratio crudo de 1.96 con su intervalo con confianza al 95%
cuyos valores fluctian entre 1.004 y 3.829, considerandose que la anemia

durante la gestacién representa ser un factor de riesgo segun el Odds ratio crudo.

La asociacion entre las variables intervinientes con el asma se describe en la
Tabla 2, en la cual la frecuencia de rinitis alérgica en los nifios con asma fue
32,7%y 12.1% sin asma, obteniéndose diferencias significativas con una p=0.00
el cual al obtener el odds ratio crudo se encontr6 el valor de 3.53. En cuanto al
antecedente familiar de asma fue mayor en nifios con asma (14.5%) que los no

asmaticos (4.8%), hallandose una p=0.016 y un odds ratio crudo de 3.34.

La tercera variable interviniente fue el bajo peso al nacer cuya frecuencia en nifios
con asma alcanzo el 14.5% y sin asma 8.5%, no encontrandose significancia en
las diferencias al obtenerse una p=0.194, por tanto, no hay asociacion. La
ablactancia antes de los 6 meses en preescolares asmaticos fue 16.4% y en no
asmaticos 12.7%, sin establecerse diferencias estadisticas, por consiguiente, hay
ausencia de asociacion al tener una p=0.49. La prematuridad caracterizo al 7.3%
de nifios asmaticos y al 4.8% de los nifios sin asma, sin hallarse diferencias
estadisticas y tampoco hay asociacién con una p=0.49. EI 50.9% de preescolares

asmaticos y 46.1% de no asmaticos pertenecieron al sexo masculino no
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encontrandose diferencias ni asociacion al obtenerse una p=0.53. Finalmente, la
edad promedio en los preescolares con asma fue de 4.81+ 0.73 afios y en los
preescolares sin asma 4.83 + 0.69 afios sin hallarse diferencias estadisticas en
los promedios con una p=0.86.

Debido a la existencia de que algunas variables se asociaron con el asma; en la
Tabla 3 se procedid a realizar el analisis multivariado correspondiente,
encontrandose que soélo la rinitis alérgica se asocié con el asma en los
preescolares, con un Odds ratio ajustado de 3.35 con un intervalo de confianza
del 95% que va de 1.57 hasta 7.17 y al tener una p=0.002.

TABLA N°1.- Asociaciéon del antecedente de anemia gestacional en preescolares
con y sin asma atendidos en el Hospital Santa Isabel del 2018-2020.

ANEMIA GESTACIONAL

CON ANEMIA
19 (34.5%) 35 (21.2%)
GESTACIONAL
SIN ANEMIA
36(65.5%) 130 (78.8%)
GESTACIONAL
Chi Cuadrado= X?=3.96
Nivel de significancia p =0.047
Odds Ratio 1.96
Intervalo de confianza 95% 1.004 — 3.829

Fuente: Historias clinicas del Hospital Distrital Santa Isabel de EI Porvenir
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TABLA N°2.- Asociacion de variables intervinientes con el asma en preescolares
atendidos en el Hospital Santa Isabel del 2018-2020.

Variable Con Asma  Sin Asma  Chi? Nivel de Odds Intervalo de
interviniente (n=55) (n=165) Significancia ratio confianza

alérgica

Sin rinitis 37 (67.3%) @ 145(87.9%)

alérgica

Antecedente 8(14.5%) 8 (4.8%) 5.75 p=0.016 3.34 1.19-9.38

familiar de asma
Sin antecedente = 47(85.5%) @ 157(95.2%)

familiar de asma

Con bajo peso 8(14.5%) 14(8.5%) 1.67 p=0.194 1.84 0.73-4.65
al nacer

Sin bajo pesoal @ 47(85.5%) @ 151(91.5%)

nacer

Ablactancia 9(16.4%) 21 (12.7%) @ 0.46 p=0.49 1.34 0.57-3.13

antes de los 6

meses

Ablactancia de 46 (83.6%) | 144(83.7%)
los 6 meses a

mas

Prematuro 7 (7.3%) 8 (4.8%) 0.47 p=0.49 1.54 0.45-5.33
No prematuro 51(92.7%) @ 157(95.2%)

Sexo masculino | 28 (50.9%) @ 76 (46.1%) @ 0.39 p=0.53 1.21 0.66-2.24

Sexo femenino 27 (49.1%) | 165 (53.9%)

Edad promedio 481+0.73  483+0.69 0.17 p=0.86 N.A N.A

Fuente: Historias clinicas Hospital Distrital Santa Isabel de El Porvenir.
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TABLA N° 3.- Regresion logistica del asma y variable y covariables independientes
atendidos en el Hospital Santa Isabel del 2018-2020.

Asma

Variable/interviniente OR ajustado IC95% Nivel de
Significancia

Anemia gestacional 2.86 1.86 0.91- 3.82 0.091
Edad promedio 0,005 1.01 0.63-1.64 0.941
Rinitis alérgica 9.710 3.35 1.57-7.17 0.002
Antecedente familiar 2.911 2.59 0.87-7.71 0.088
de asma
Bajo peso al nacer 0.408 1.49 0.44 -5.02 0.523
Ablactancia antes de 0.017 1,07 0.41-2.75 0.895
los 6 meses
Prematuridad 0.004 0.95 0.18-4.94 0.950
Sexo masculino 0.068 1.09 0.56 -2.12 0.795

Fuente: Historias clinicas Hospital Distrital Santa Isabel de El Porvenir
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V.- DISCUSION

El Hospital Santa Isabel 1I-1, es un centro referencial para atencion de la
poblacidon preescolar que radica en el distrito de El Porvenir y que segun el
padrén nominal se tiene el registro de 14,137 preescolares en el afio 2021.
Segun el reporte His Mis del MINSA entre enero del 2018 a diciembre del 2020
se atendieron 1171 preescolares de los cuales se seleccionaron 220 de los
cuales 55 fueron diagnosticados como asmaticos. En los siguientes parrafos se

describen los resultados.

En el analisis de la Tabla 1 se expresa la presencia de diferencias estadisticas
entre el antecedente de anemia gestacional en preescolares con y sin asma,
obteniéndose un odds ratio crudo que sefala que dicha anemia es factor de
riesgo para el desarrollo del asma en preescolares, sin embargo, al realizar el

analisis multivariado dicho riesgo desaparece.

Entre los articulos que se tomaron como antecedentes, se hall6 similitud con el
publicado por Yang L, et al. quienes obtuvieron un ORa de 1.02 con 1C95% de
0,96 a 1.08 %5, en cambio Bédard A, et al. encontré una débil asociacion entre
las variables estudiadas indicando que la asociacion dependia de los niveles de

hierro materno.3” Nwaru B.I, et al, también hallé una débil asociacion32

Para Nwaru B.I, et al®! el estado del hierro en una embarazada influye en el
desarrollo pulmonar del feto, de manera que los infantes nacidos de madres con
un estado de hierro bajo conllevan a un desarrollo pulmonar fetal suboptimo
caracterizada por una funcion pulmonar reducida que se evidencia en la primera
década de vida. Vida. También afirma que la ingesta de suplementos de Fe en
el transcurso del primer trimestre de gestacion se asocia positivamente con el

resultado del nacimiento, reduciendo las posibilidades de asma en nifios. En el
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Perd segun los reportes del INEI la suplementacion de hierro materno en el
embarazo en el afio 2009 alcanzé el 80%, mientras que en 2017 lleg6 al 93.9%
y para el 2022 se incremento al 96%, esta seria la explicacion por la cual la
disminucién de la prevalencia de la anemia gestacional disminuye los resultados
adversos, ademas de la reduccion de la incidencia de los casos de anemia

moderada y anemia severa.

Segun el reporte de Microrred El Porvenir la prevalencia de Anemia en
gestantes en el 2018 fue 22.4% y en el 2020 disminuy6 al 17%, de los cuales el
87.5% fueron leves, 12.1% moderados y 0.4% severos.*’. Por consiguiente, la
reduccion de la anemia gestacional, asi como la poca frecuencia de casos

moderados a severos, estaria asociado a reducir dicho riesgo.

En la Tabla 2 se observa como las variables intervinientes son considerados
como factores que incrementan las probabilidades de asma en nifios, uno de
ellos es la rinitis alérgica la cual tuvo mayor frecuencia en preescolares con
asma comparado con los preescolares sin asma, interpretandose que la rinitis

alérgica incrementa en tres veces mas la posibilidad de asma en preescolares.

El estudio de Ren J, et al en China® sefial6 similitud con los resultados
obtenidos, aungue un mayor riesgo lo describié Meireles-Neto |, et al®*. Asi
mismo el estudio publicado por Nwaru B.I, et al®%, también confirmé dicha

asociacion.

La manera en que la rinitis alérgica establece una relacion con el asma se debe
a varios mecanismos o factores. Por un lado, la rinitis alérgica llega a agravar el
asma ya que los asmaticos con rinitis tienen una fraccién exhalada de 6xido
nitroso (FeNO) mas alto y un volumen espiratorio forzado al segundo FEV1 mas
bajo y una mayor hiperreactividad bronquial. Por otro lado, coexisten factores,
genéticos como ambientales, que contribuyen a agravar tanto el asma como la

rinitis. Se sabe que la sensibilizacién alérgica, la filagrina y mutaciones con la
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pérdida de funcidbn y otras alteraciones genéticas, asi mismo ciertos

tratamientos, nutricion materna durante el embarazo, y exposicién ambiental.*

Otro aspecto a tomar en cuenta es el concepto de enfermedades de las vias
respiratorias unidas (UAD), donde la via aérea superior y la inferior conforman
un solo 6rgano, y la sintomatologia es el reflejo de un solo proceso subyacente
con ciertas diferencias epidemiologicas clinicas y fisiopatoldgicas, donde hay
procesos inflamatorios y reflejos comunes. La exposicion a alérgenos ocasiona
reacciones IgE mediada por basdfilos y mastocitos produciendo estornudo y
rinorrea en la via aérea superior, asi como tos, edema, secrecion mucosa en la
via aérea inferior acompafiado de inflamacién eosinofilica en todo el tracto
respiratorio. Ademas, hay un incremento de la resistencia en la via aérea inferior

después del estimulo nasal con aire frio o alérgenos.%% 5!

Otra variable considerada como interviniente fue el antecedente familiar de
asma, la cual al aplicar el andlisis multivariado no constituye riesgo,
investigaciones anteriores establecen asociacion como lo describio, por tanto,

no influye en los resultados alcanzados.

Tanto la prematuridad como también el bajo peso al nacimiento son dos
caracteristicas que en la mayoria de casos se acompafian como factores de
riesgo, sin embargo, en esta investigacion, no cumplen con dicho propésito,
como tampoco interfieren en el resultado. Uno de los estudios que coincide con
lo hallado es el realizado por Tang J. et al, quienes no hallaron diferencias
estadisticas en las asociaciones mediadas por parto pretérmino y bajo peso al
momento del nacimiento 2°. Por su parte Ogbu CE et al encontrd que si existe

dicha asociacion.>?

Una explicacion de la variabilidad de resultados lo menciona Wang J, et al® en
la cual la asociacion va a depender del disefio de investigacion donde los

articulos transversales no proporcionan un vinculo causal directo entre bajo
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peso y prematuridad con el asma. Mientras que los hallazgos en los estudios
longitudinales como cohortes o caso control al no proporcionar una edad
gestacional especifica, pueden ser fuente potencial de sesgo al analizar
resultados. Ademas, el diagndstico de asma en nifios pequefios se considera
menos preciso debido a su inestabilidad clinica en los primeros afios de vida.
Por tanto, los resultados deben considerarse con cautela.>> En el caso de este
estudio como factores intervinientes para el asma en preescolares de madres

que tuvieron anemia gestacional no representaron influencia alguna.

La ablactancia antes de los seis meses en este estudio no tuvo asociacion como
variable interviniente con el asma, sin embargo hay que considerar que las
exposiciones o trastornos nutricionales postnatales influyen en el desarrollo de
alteraciéon del curso de muchas funciones fisiolégicas, por tanto las
enfermedades alérgicas y el asma son influenciadas por el tipo y duracion de la
lactancia materna y la introduccion de alimentacion complementaria, donde esta
dltima va a depender del momento de inicio de la ingesta de alimentos
considerados alergénicos, como huevo, pescado, gluten, citricos entre otros,

mas aun si ocurre antes de los 12 meses de edad.>®

El sexo masculino y el promedio de edad son marcadores de riesgo, los mismos
que en este estudio no se comportaron como factores intervinientes, que

puedan influir en los resultados.

En la Tabla 3 se expresan los resultados de la regresion logistica, donde solo la
rinitis se comport6 como variable interviniente de los resultados, por
consiguiente, el antecedente de rinitis alérgica de la madre incrementa 3.35
veces el riesgo de asma en sus hijos en edad preescolar, las covariables:
antecedente familiar de asma, bajo peso al nacer, ablactancia antes de los seis
meses, la prematuridad, el sexo masculino y la edad promedio no son factores

de riesgo independientes para asma en los preescolares de la poblacion
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estudiada. Hay que tener en cuenta que dicha regresion esta adaptada para

modelos en los que la variable dependiente es dicotomica.

VI. LIMITACIONES

1. Eldisefo realizado con historias clinicas no permite controlar el sesgo
de informacion relacionado con el tipo de alimentos que recibio
durante la ablactancia.

2. Se realiz6 un modelo estadistico de regresidon multivariado para
controlar confusores, que no pudieron ser controlados en el disefio
con pareamiento en los casos y controles.

VIL. CONCLUSIONES

La anemia gestacional no esta asociada al asma en preescolares. El
antecedente de rinitis alérgica de la madre incrementa 3.35 veces el

riesgo de asma en sus hijos en edad preescolar.

Vill.  RECOMENDACIONES

a. Los futuros estudios para determinar la asociacién entre anemia
gestacional y asma en preescolares, debe ser estudios prospectivos
gue permita controlar el tipo de alimentos introducidos en el periodo de
ablactancia.

b. Control riguroso de los factores de riesgo de asma entre el nacimiento

y los 2 afos de edad.
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X. ANEXOS

ANEXO 1: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
DATOS

HISTORIA CLINICA FAMILIAR N°

EDAD MATERNA (EN LA GESTACION) | ANOS:

VARIABLE DEPENDIENTE

ASMA SI NO

VARIABLE INDEPENDIENTE

ANEMIA GESTACIONAL SI NO
GRADO DE ANEMIA LEVE MODERADO SEVERO
COVARIABLES

RINITIS ALERGICA Sl NO
ANTECEDENTE FAMILIAR DE ASMA SI NO

BAJO PESO AL NACER SI NO
ABLACTANCIA ANTES DE 6 MESES SI NO
PREMATURIDAD SI NO

EDAD DEL NINO ANOS MESES

SEXO: MASCULINO FEMENINO
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