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Resumen

El proyecto se localizé en Concepcion del Uruguay, (2005-2010). Objetivos: determinar prevalencia e
incidencia del Asma entre 6 y 11 afios de edad, describir factores de riesgo, estudiar flora, polen, hon-
gos y acaros. Disefo: estudio de corte transversal y seguimiento de cohorte durante 5 afos. Se aplico
la Encuesta ISAAC. La prevalencia y la incidencia halladas son elevadas. Los factores de riesgo son
tabaquismo pasivo, Rinitis y antecedentes de hiperirritabilidad y sibilantes. No hay diferencias signifi-
cativas entre sexos, ni por la presencia de mascotas ni por antecedentes familiares de alergia o asma.
La IgE tiende a disminuir entre 8 y 11 afios de edad, en forma mas pronunciada en el grupo control.
Los principales disparadores son hiperventilacién, cambios climaticos y humo de tabaco. La densidad
de acaros es elevada. Entre los hongos predominan Cladosporium, Alternaria'y Penicillium. El 75% del
arbolado urbano es alergégeno y se suman gramineas y ambrosias. En primavera se detecta alta den-
sidad para Fraxinus, moderada para Poaceae, Myrtaceae, Celtis y Cupresseae. En otofio son modera-
dos los niveles para Artemisia, Asteraceae, Ambrosia 'y Chenopodium. El 38% de los nifios con Rinitis
alérgica y/o Asma manifestaron polinosis en otofio temprano y primavera. Como estrategia preventiva
deberian aumentarse los cuidados ambientales y la prevencion secundaria en los nifios de 6 afios que
presentan estos factores.

Palabras clave: asma infantil, incidencia, prevalencia, factores de riesgo

Contributions to Epidemiology of Childhood Asthma

Abstract: The project is located in Concepcion del Uruguay, (2005-2010). Objectives: To determine
prevalence and incidence of asthma between 6 and 11 years old, describe risk factors, study plants,
pollen, fungi and mites. Design: Cross-sectional and follow-up cohort for 5 years. ISAAC survey was
applied. The prevalence and incidence found is high. The risk factors include passive smoking, and
history of hyperreactivity and wheezing. No significant differences between the sexes, nor by the
presence of pets or family history of allergy or asthma. IgE tends to decrease between 8 and 11 years
of age, more pronounced in the control group. The main triggers are hyperventilation, climate changes
and smoke snuff. The density of mites is high. Among the fungi predominate Cladosporium, Alternaria
and Penicillium. 75% of urban trees is allergenic and add grass and ragweed. In spring, high density
of Fraxinus is detected, moderate for Poaceae, Myrtaceae, Celtis and Cupresseae. In autumn are
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moderate levels to Artemisia, Asteraceae, Ambrosia and Chenopodium. 38% of children with allergic
rhinitis and / or asthma showed pollinosis in early autumn and spring. As a preventive strategy should
be increased environmental care and secondary prevention in children aged 6 years who have these
factors.

Keywords: Childhood asthma, incidence, prevalence, risk factors,

l. Introduccion

El conocimiento del Asma, en su enfoque colectivo como importante problema de Salud publica,
incluye los parametros de morbilidad, (incidencia y prevalencia) y los factores de riesgo y proteccion.
La estrategia global para el manejo y la prevencion del Asma propuesta por la Organizaciéon Mundial
de la Salud! ha recomendado como necesidades de investigacion, entre otras, las de identificar los
factores que contribuyen al desarrollo del Asma y los alérgenos e irritantes para cada area geografica.

Este proyecto se orientd a obtener nuevos datos sobre varios de estos temas en la ciudad de
Concepcién del Uruguay, Entre Rios, Argentina. No hemos hallado publicaciones sobre la incidencia
(casos nuevos) del asma en esta ciudad, en Entre Rios o Argentina. En base a consultas a expertos
llegamos alaconclusion de que, debido alas dificultades técnicas y operativas que implican el seguimiento
de cohortes epidemioldgicas, es posible que no se haya realizado este estudio anteriormente en el
pais. Una recopilacién de estudios de cohorte pueden verse en la siguiente tabla?:

TABLA 1. Principales caracteristicas de los estudios de cohortes de interés en la Historia Natural del Asma
Estudio Pais Afio de Tamafio  Edades revision (*) Tipo de
inicio inicial poblacion
cohorte cohorte
Cohorte Britanica Reino Unido 1958 5.801 7-11-16-23-32 afos General
Nifios con
historia de
Melbourne Australia 1964 378 7-14-21-28-35-42 afos sibilancias
Tasmania Australia 1968 1.494 7 — 32 afios General
Estados
Settipane Unidos 1969 1.601 21-29-40 afos General
Estados 0-4-9 meses y 2-3-6-8-11-13-16-18
Tucson Unidos 1980 1.246 afos General
Newcastle Australia 1982 718 (8-10)-12-14-16-(18-20) afios General
Southampton Reino Unido 1987 2.289 6 — 16 afos General
MAS Alemania 1990 1.314 1-3-6-12-18 meses y 2-3-4-5-6-7 afios  General

En cuanto a prevalencia (casos totales de asma), nuestro grupo habia publicado el valor hallado en
1995 para Concepcion del Uruguay (23,7%), en el marco de un estudio colaborativo nacional®.

Tres de los principales grupos de alérgenos inhalados vinculados al asma son los acaros del polvo
domeéstico, el polen anemdfilo y los hongos aerdégenos. No tenemos conocimiento de que se haya
realizado alguna vez un estudio ambiental de alérgenos en esta ciudad y no se cuenta para la actividad
médica con informacién local, debiendo extrapolarse la de otras como Buenos Aires, Rosario, Cérdoba
y Montevideo.

En el estudio de los acaros del polvillo doméstico, se debe tener en cuenta que la cantidad de
acaros adultos en cada ambiente dependera de los que se estan reproduciendo y desarrollando en
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el mismo y de los que ingresan fundamentalmente con la ropa de personas y otros vehiculos. Se
ha propuesto que las cantidades de hasta 100 &caros por gramo de polvillo doméstico representan
poblaciones no desarrolladas enddégenamente. Por debajo de 100 son acaros introducidos por la ropa
segun estudios realizados en Dinamarca*. Debe tenerse en cuenta la gran variabilidad del resultado
segun las caracteristicas del lugar de toma de la muestra de polvillo. Maunsell en 1968 demostré el
amplio rango que va de los 2.500 acaros por gramo en colchones a 22 en pisos. Los pisos alfombrados
retienen mas acaros dificultando la limpieza, aun con aspiradoras (Mulla 1975). Otro lugar de mayor
cantidad es la ropa de cama (Seasy y Dobson, 1972). La concentracion es mayor en dormitorios que
en las salas de estar. Se requiere mas de una estacion climatica para que el niumero de acaros se
corresponda con las condiciones ambientales. Hemos revisado tres alternativas para cuantificar la
presencia de acaros en polvillo:

Tabla 2. Métodos para estudio de acaros de polvo doméstico o depdsito

« Cuantificaciéon de acaros por gramo de polvillo (es la mas directa y especifica para la subclase®).

* Mediciéon de guanina en polvillo (método semicuantitativo que indica presencia de excrementos de acaros
(también de aves)

» Determinacion de antigenos de acaros en las muestras (p.ej. Der p 1....) que se correlacionan con la densidad
de las respectivas especies®.

Para el polen anemofilo hemos hallado publicaciones sobre zonas y ciudades ya mencionadas:

TABLA 3. Estudios sobre polen en areas relacionadas con Entre Rios

1. Vaz Ferreira R, Los agentes de la polinosis en Alergia en la practica clinica. Varela Fuentes B. y otros.
Ed. Espasa-Calpe. 1946. Buenos Aires. P.313-398. (menciona especies para el bajo rio Uruguay en
general, antes de 1946)

2. Lorenzetti José. Flora alergégena, en Curso practico de Alergia e Inmunologia. Tomo 1, Mathov Enrique.
Ed. Publicaciones médicas argentinas. 1972. Buenos Aires. P. 265-279. (menciona el calendario floral
de especies alergégenas en Entre Rios en conjunto con pampa humeda, antes de 1970)

3. Molfino J, Ruiz Moreno G. Flora alergébgena en Argentina, Flora alergégena en Uruguay. En Compendio
de Alergia clinica. Shahon H. 1943. Ed. Hachette, Buenos Aires. 317-328. (menciona especies para
Buenos Aires, Santa Fe y la Republica oriental del Uruguay en general, antes de 1940).

4. Romero E. yotros. Polen aéreo en la ciudad de Buenos Aires. Archivos Argentinos de Alergia e Inmunologia,
1992; 23 (4) 152-162.

5. Gattuso S y otros. Polen aereo, monitoreo diario volumétrico en la ciudad de Rosario. Parte I: arboles y
arbustos. Archivos Argentinos de Alergia e Inmunologia. 2003; 34(1): 22-27

Para los hongos aneméfilos tampoco hemos hallado publicaciones sobre su estudio en esta ciu-
dad o en Entre Rios. En Cordoba el Dr. Baena-Cagnani (p) realizé un estudio pionero en Argentina,
determinando las especies fungicas mas frecuentes captadas por deposicion en capsulas de Petri
(Cladosporium en invierno y Alternaria en verano). En estos estudios se aislan géneros que son reco-
nocidos como alérgenos inhalantes y agentes oportunistas con comportamiento patégeno en diversos
problemas clinicos en humanos: Alternaria sp., Aspergillus sp., Cladosporium sp., Curvularia sp., Dre-
chslera sp.,Fusarium sp., Penicillium sp., Stemphylium sp. y levaduras (Anaissie y col., 1989; Horner y
col., 1995; Cross, 1997; Vartivarian y col., 1993; Yamamoto y col., 1979). Asi también, Strachan y col.
(1990) encontraron hongos que no esporulan (mycelia sterilia) en una concentracion relativamente alta
en casas de chicos con ronquera.

Con la utilizacion de métodos de muestreo no volumétricos, no se conoce un valor critico para las
casas. Por ello, se sugiere que los valores criticos para el nivel de esporas fungicas en ambientes inter-
nos deben ser interpretados con referencia a los niveles en el ambiente externo y el porcentaje del total
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del nivel de hongos del ambiente interno que correspondan a hongos problematicos como Aspergillus
o Penicillium (Portnoy y col., 2005).

OBJETIVO GENERAL: Aportar al conocimiento de la Epidemiologia del Asma.
OBJETIVOS ESPECIFICOS:

Determinar la Prevalencia del Asma a los 6 afios de edad en la Ciudad de Concepcion del Uruguay,
Argentina.

Describir caracteristicas de interés en sus manifestaciones clinicas y ambientales en los grupos
estudiados.

Determinar la incidencia del Asma entre los 6 y los 11 afios de edad en la Ciudad de Concepcion del
Uruguay, Argentina.

Determinar la asociacion de Factores de Riesgo o proteccion de Asma Bronquial

Realizar un relevamiento de la flora alergdgena y la tipificacion y cuantificacion de los polenes atmos-
féricos segun los meses del afo,

Cuantificar los acaros del polvo doméstico

Relevar los hongos anemdfilos de mayor importancia en la zona.

Il. Material y métodos

1.1. Métodos epidemiolégicos

Estudio de corte transversal retrospectivo con el propdsito de determinar la prevalencia del asma y
describir las caracteristicas asociadas. Del mismo conjunto muestral seleccionado al azar por conglo-
merados territoriales, se extrajeron los nifios para la cohorte de controles. Criterios de Inclusion: Edad:
6 anos, concurrentes a Centros educativos de nivel primario seleccionados por su representatividad
territorial y socioeconémica segun estudios previos efectuados por nuestro grupo’. Se elige esta edad
porque es el comienzo de la edad escolar y la posibilidad de realizar Pruebas Funcionales Respirato-
rias, permitiendo ademas comparar con otros estudios vinculados al Internacional Study of Asthma and
Allergy in Chilhood (ISAAC) y brindar informacién de utilidad para contribuir al desarrollo de investiga-
ciones internacionales.

Desarrollo y herramientas: Se aplicé la Encuesta ISAAC, llamada en este proyecto Encuesta |, que
permitié determinar la prevalencia y algunas caracteristicas personales y ambientales asociadas. El
procesamiento y analisis de los datos se realizé en Epi-Info 2000 y SPSS. Se realizé una Prueba Piloto
de la Encuesta para actualizar la experiencia y probar los procesos implicados, si bien ya fue aplicada
con anterioridad y fue validada en varios estudios ad-hoc®. Para el grupo de 6-7 afios la encuesta se
realizé a los padres, remitiéndoles el cuestionario con sus hijos y la recomendacién de la maestra de
devolverlo completo en un plazo determinado de 2 a 5 dias.

Estudio de cohorte durante 5 afios para determinar la incidencia y algunos de sus factores de riesgo.
Criterios de inclusién: Al conjunto de controles hallados en la encuesta | (nifios que no presentaron si-
bilantes en los ultimos doce meses ni tienen diagndstico de Asma), se les envio una nota solicitando el
consentimiento informado de la participacion en el seguimiento y la encuesta Il constituyendo el grupo
de la cohorte de seguimiento durante 5 afios los que respondieron satisfactoriamente. Se procesaron
los datos en Epi-Info y SPSS, evaluando también el posible sesgo de seleccidn entre los que respondie-
ron y los que no lo hicieron. Los casos nuevos son posteriormente excluidos de la cohorte. Los factores
de riesgo o proteccion se calcularon mediante las Odds Ratio (OR).

IgE sérica total. El dosaje cuantitativo de IgE total sérica se realizé6 mediante la técnica ELISA (IMx de
ABBOT). Este estudio se repitié 3 afios mas tarde. Los datos de la encuesta se procesaron en Epi-Info
2000 y SPSS.

Universidad Nacional de Entre Rios | ISSN 2250-4559 | Eva Perdn 24; 3260 FIB Concepcién del Uruguay, Entre Rios, Argentina | (182-205) | 185



MARCO L. etal. | Aportes a la Epidemiologia del asma infantil

Estudio de factores ambientales

HONGOS ANEMOFILOS.

Las muestras fueron tomadas en las horas de menos movimiento de la casa para eliminar el movi-
miento excesivo del aire y asi obtener muestras mas comparables. El muestreo se realizé siguiendo
una técnica no volumétrica (método gravimétrico), exponiendo por 10 minutos a las placas de petri
abiertas, conteniendo agar papa glucosada con el agregado de cloranfenicol como antibiético. Los
lugares de exposicion fueron la cocina (1 placa), la habitacién del nifio asmatico o control (3 placas;
1 placa arriba de la almohada, 1 placa en la mesa de luz, 1 placa arriba de la cama), el comedor (1
placa), y en el ambiente exterior (1 placa en la ventana de la habitacion del paciente). También, se
midié la temperatura y humedad en cada caso. Las placas de petri expuestas se incubaron a 25-28°C
durante 5 a 7 dias y cada colonia se numeré e identificd hasta género, segun morfologia macroscépica
y microscoépica. Aquellas colonias que no esporularon luego de 30 dias de incubacion se consideraron
como Mycelia sterilia. En el caso que aparezcan muchos hongos de la clase Zigomycetes cubriendo
toda la placa de petri, se recurrira a utilizar medios que contengan componentes (dicloran, y/o rosa de
bengala) para frenar el rapido desarrollo de los mismos. EI nUmero de esporas (UFC) por placa de petri
se analizd con el test de analisis de varianza. Las medias que muestren diferencias significativas se
compararon utilizando el test de Tukey. Todos los valores de significancia estadistica estaran basados
en un nivel de probabilidad de 0,05. Estos datos se cruzaron con las demas variables relevadas para
observar posibles relaciones.

AMBIENTE DOMESTICO.
Presencia de animales domésticos e insectos, polvo, manchas de humedad, tabaquismo, contami-
nantes del aire domiciliario.

ACAROS DEL POLVO DOMESTICO.

Los domicilios seleccionados pertenecen al grupo de nifios que conforma la cohorte de seguimiento
quinquenal de controles, basada en los estudios de prevalencia del asma realizados previamente en la
poblacién del primer grado de escuela primaria de Concepcién del Uruguay (6-7 afios de edad) en el
afio 2005. Se utilizé el método de cuantificacion de acaros por gramo de polvillo doméstico, segun el
siguiente protocolo: La recoleccion de muestra se realiza con la colaboracion del nifio. De esta manera
no se es tan intrusivo en el hogar del mismo y a su vez la familia pasa a ser parte activa del proceso de
investigacion. Por esto se le otorga al nifio una bolsa muestreadora estéril, explicandoles las precaucio-
nes que deben tener al momento de abrir la misma, posteriormente se les pide que barran el dormitorio
de ellos y coloquen el polvo recolectado dentro de la bolsa, luego la deben rotular con su nombre y
apellido y escuela y grado al que pertenecen. Una vez retirada las bolsas de la escuela se procede a
pesar la muestra y se guarda en heladera hasta su posterior procesamiento. De la bolsa muestreadora
se toman aproximadamente 0.2 gramos de polvo en un tubo de ensayo para centrifuga, se agregan
5 ml de agua destilada y se centrifuga por 20 minutos a 250 revoluciones por minuto. Luego se toma
el sobrenadante en una placa de petri con 1,5 mililitros de acido lactico y se incuba en estufa a 50° C
durante 5 dias. Al quinto dia se observa bajo una lupa y se cuantifica la cantidad de acaros, el resultado
se expresa en numero de acaros por gramo de polvo.

Los resultados de las determinaciones se procesan en una planilla Excel y se integraran a la base
general del proyecto en Epi-Info, para efectuar cruces de variables.
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Tabla 4. Clasificacion alergolégica de niveles de densidad de dcaros

* Bajo (< 100 acaros por gramo de polvillo doméstico)
®* Medio (100 a 499 acaros por gramo de polvillo doméstico)
* Alto (500 o mas acaros por gramo de polvillo doméstico)

POLEN ANEMOFILO

Relevamiento de flora en Concepcion del Uruguay.

La superficie de la planta urbana de Concepciéon del Uruguay es de aproximadamente 36 km?, en
la que se realizé el conteo completo de arboles y registro de hierbas frecuentes, en tanto se tuvo
en cuenta ademas el periurbano con una superficie total de 100 km?, para semicuantificar hierbas y
arboles. Se incluyeron los ejemplares pertenecientes al arbolado publico de calles, plazas y parques,
que son ampliamente predominantes en el conjunto total de arboles. Para las hierbas (en las que
englobamos a las gramineas y malezas como principales productoras de polinosis), se estudiaron las
areas periurbanas, grandes espacios baldios y los parques publicos, semicuantificando en frecuentes
y menos frecuentes en funcién de la observacién de areas cubiertas por cada género en las diferentes
estaciones climaticas. El calculo se realiza contando ejemplares en pequefios sectores demostrativos
de lotes relativamente homogéneos. No se tuvieron en cuenta las especies del interior de los domicilios
por los inconvenientes operativos y por considerar que dadas las caracteristicas constructivas de
la ciudad son de menor peso cuantitativo. Se registraron las presencias de especies arboreas del
periurbano, tanto costero como del interior del area en la misma superficie de las hierbas.

En un plano de la ciudad aumentado a escala, se fueron anotando cada uno de los arboles observados
a efectos de poder utilizar la distribucion en otros analisis del programa de investigacion, dividiéndose
en cuatro cuadrantes la superficie total. Con el apoyo de claves de identificacion botanica® se observé
la morfologia externa de hojas, flores, tallos, frutos y otros caracteres mas especificos, para identificar
los géneros. A cada género se le atribuy6 un niumero para la anotacion en el plano de cada ejemplar. Se
tabul6 el total de registros y se agruparon los mismos en funcién de su cantidad y de su potencialidad
alergdgena por su anemofilia. Consideramos especies sospechadas a las que, expresando las leyes de
Thommen, no han sido aun comprobadas o descartadas fehacientemente por las pruebas de alergia en
humanos. Entre ellas pueden estar algunas de las especies nativas poco estudiadas.

Captacion, identificacion y cuantificacion de polen.

El monitoreo aerobioldgico, dirigido principalmente en este caso a la captacién de pdlenes
atmosféricos, se efectué con un anemopalindmetro (muestreador volumétrico de impacto Rotorod), que
refleja la direccién y velocidad del viento, ubicado a 8 m de altura en el area urbanizada de la ciudad.
Las particulas se atrapan sobre varillas que tienen una capa fina de glicerol con antifingicos. Se retira
para proceder a la cuantificacion vy tipificacion. Los valores se expresaron en granos/m?® de aire.

lll. Resultados
El objetivo general: “aportar al conocimiento de la Epidemiologia del Asma”, fue logrado ampliamente

considerando los principales resultados:
Prevalencia del asma: 23,26 % a los 6 afios de edad.
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Tabla 5. Comparacion Prevalencias 1995 — 2005. Nifios de 6 anos (EGB 1 Nivel 1).
Concepcion del Uruguay. Entre Rios. Argentina.

1995 2005
Casos / n |prevalencia [Casos / n |prevalencia
Sibilantes ultimos 12 meses (*) 18 /76 23,70% |113/533| 21,08%
Sibilantes ultimos 12 meses + Dx asma 119/533| 23,26%

(*) En el procesamiento local de los datos de 1995 se utilizo la respuesta positiva a esta pregunta 2 'y el nimero
de respuestas obtenidas en la pregunta 1 como denominador, por lo que a efectos de una mejor comparacion
exponemos con el mismo procedimiento el resultado de 2005.

Factores personales (endégenos).

Tabla 6. Distribucion por sexo en total de la muestra.
casos % casos | controles totales % totales
Femenino 53 44 228 281 53%
Masculino 66 56 186 252 47%
Total 119 414 533 100%
OR= 0,66 IC 0,42<0R<1,01 +2: 3.8 p= 0,054

Se insinua un efecto protector del sexo femenino (OR < 1), pero las diferencias son poco significativas
con el intervalo de confianza en 95% y x?para ambas distribuciones.

Antecedentes familiares: En el total de la muestra, mas de la mitad de los nifios encuestados
presentan antecedentes familiares de alergia o asma. En los nifios considerados casos por presentar
sibilantes en los ultimos 12 meses, los antecedentes familiares de asma o alergia son un débil factor
de riesgo a los 6 afios. Teniendo en cuenta las 36 respuestas positivas a diagndstico de asma, por el
contrario, la OR marca como claro factor de riesgo el antecedente familiar.

Tabla 7. ;Hay en Ila familia del nifio antecedentes de personas asmaticas o alérgicas?

ant. Flia total de la muestra Sibilantes ultimos 12 meses Dx de Asma
si no Si no
si 268 56% 75 158 29 221
no 156 33% 31 109 3 149
no sabe 53 1% 4 47
total 477 100% 106 267 36 417

OR 1.7 +23,86 p<0,05 O_R= 85 le=11 P<0.01
IC 95% 1/2,8 IC=1,8/27

Antecedentes personales de otras enfermedades alérgicas.

Rinitis: El 45% del total de encuestados presentaba antecedentes de sintomas indicadores de
Rinitis alérgica. Este antecedente se comporta como un fuerte factor de Riesgo de Rinitis alérgica
actual (Ultimos12 meses) que presentaba el 34% del total. A su vez la Rinitis alérgica actual se presenta
en el doble de casos que en los controles (OR: 2,31 IC: 1,5<OR<24).
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Tabla 8. Antecedentes de Rinitis alérgica como riesgo de Rinitis actual
Rinitis actual
antecedentes de Rinitis si no
si 172 68
no 9 287
OR: 80 IC: 37<OR<178 +2 276 p<0,001

Dermatitis atépica: El 17% del total de la muestra (74 nifios) tenian antecedentes de sintomas
indicadores de dermatitis atépica (eczema) y 12% (63 nifios), en los ultimos 12 meses. En conjunto los
antecedentes de eczema duplican el riesgo de asma a los 6 afos.

Tabla 9. Eczema como riesgo de asma
Sibilantes ultimos 12 meses

antecedentes de eczema si no
si 43 74
no 64 259
OR: 2,35 IC: 1,4<OR<3,8 x? 12,48 p<0,001

IgE sérica total: Se estudiaron 47 nifios, 28 asmaticos y 19 controles, 10 de ellos con antecedentes
de riesgo de asma que formaron parte de un subgrupo. La IgE sérica total presenté valores promedios
en 2007 de: 330 Ul/ml en el grupo control, 429 Ul/ml en el grupo con antecedentes y 518 Ul/ml en los
asmaticos. Se detectaron 3 casos nuevos en el periodo, por lo que en 2010 se estudiaron 31 casos y
16 controles (9 con antecedentes), con valores promedios de 229 Ul/ml, 397 Ul/ml y 494 Ul/ml,

Factores ambientales.
Variaciones climaticas: Las diferencias en la distribucién son muy significativas. (x2= 32.77 (3 gl.),
predominando el otofo y el invierno.

Tabla 10. Promedio de exacerbaciones del asma, segun estaciones climaticas y por
meses en valores absolutos y relativos
Estaciones Casos con exacerbaciones % de casos
Verano 15 13
Otoriio 50 42
Invierno 38 32
Primavera 15 13
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Diciembre

Marz
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GRAFICcO 1. Exacerbaciones del Asma, por meses en valores absolutos. Nifios EGB 1. Nivel 1. Concepcion del
Uruguay. 1995 y 2005,

Se nota un predominio del otofio y el invierno temprano en el nimero de crisis recordadas por los
familiares. En 1995, con una muestra de menor tamafio puede percibirse un aumento invernal.

Desencadenantes: se interrogd sobre diversos disparadores de episodios de sibilantes, agrupando-
los en cambios climaticos, hiperventilacion (asma inducido por el esfuerzo, incluyendo el llanto y la risa
intensas), irritantes como el aire frio, humo de tabaco y otros, alérgenos, psicolégicos y virales. Estos
ultimos se basan en la hipétesis de que la mayoria de los Resfrios son causados por virus, por lo que se
toma como indicador de posible infeccion viral. Debe tenerse en cuenta también que algunos cuadros

podrian confundirse con la rinitis alérgica, que en ocasiones también precede a la crisis de asma'®.

Tabla 11. Desencadenantes percibidos
Hiperventilacién 31%
Cambios de clima 30%
irritantes 22%
Resfrios tipo virosis 15%
Alérgenos 10%
Psicolégicos 3%

Tabaquismo pasivo: Para el total de la muestra, la exposicion al tabaquismo es elevada

Tabla 12. Contacto con humo de cigarrillo Frecuencia Porcentaje
Aveces 222 42,80%
Frecuente 178 34,30%
Nunca 119 22,90%
Total 519 100.0%
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El contacto positivo con fumadores (a veces y frecuente) cruzado con los casos, no muestra
diferencias estadisticamente significativas, ni siquiera en los nifios diagnosticados con asma donde la
OR muestra un riesgo del doble pero con un IC 95% que contiene el valor nulo.

Tabla 13. Nifios con diagnéstico de asma

tabaquismo pasivo si no TOTAL
positivo 16 148 164
negativo 6 111 117
TOTAL 22 259 281

Odds Ratio : 2

0,71<OR<5,93

Alérgenos domésticos de origen animal.

Tabla 14. Fuentes de alérgenos domésticos y casos de asma

Sibilancias 12 meses

Diagnostico de Asma.

si |no |OR | IC9% | <2 | si | no | OR |IC95% | =2
Tiene Perro 77 | 103 (0,79 0,46/1,35|0,75( 29 | 324 | 1,38 | 0,64/3 | 0,68
No tiene Perro 37 | 39 9 | 139
Tiene Gato 26 | 33 [0,98|0,54/1,75(0,01| 10 | 95 | 1,38 (0,65/2,9| 0,71
No tiene Gato 88 | 109 28 | 368
Tiene Cucarachas 14 | 12 |1,52| 0,67/3,4 |1,02| 4 | 33 |1,53|0,51/46| 0,3
No tiene Cucarachas | 100 | 130 34 | 430

Las diferencias no son significativas (IC de la OR que contiene el 1):

Relevamiento de flora alergégena (inventario completo del arbolado urbano y se registraron las 15
especies mas frecuentes en el periurbano asi como un relevamiento semicuantitativo de gramineas y

malezas)
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Tabla 15. Relevamiento de arbolado urbano en Concepcion del Uruguay, 2007.
género nombre vulgar numero polinizacién

fraxinus fresno 11232 anemdfila
salix sauce 4476 mixta
ligustrum ligustro 2635 mixta **
melia paraiso 2370 zoofila
lagestroemia espumilla, crespon 1998 zodfila
eucalyptus eucalipto 1020 anemdfila
cupressus cipres 995 anemdfila
acacia caven espinillo 889 mixta
populus alamo 857 anemdfila
jacaranda jacaranda 710 zoofila
morus mora 683 anemdfila
gleditsia triachanthos chauchero, corona de crig 664 mixta
tabebuia lapacho 661 zodfila
ficus ficus 625 zodfila
tipuana tipa 614 zodfila
pinus pino ellioti 516 anemdfila
schinus aguaribay 508 zoofila
citrus citrus 486 zodfila
syagrus pindo 452 zodfila
casuarina casuarina 447 anemofila
styphnolobium sofora 319 zodfila
brachychiton braquiquito 241 zodfila
ceiba palo borracho 230 zodfila
butia, fenix, washingtonia [palmeras 227 mixta
enterolobium oreja de negro/timbo 207 zodfila
platanus platano 173 anemdfila
callistemon limpia tubos 172 zodfila
celtis tala 168 anemdfila
erythrina ceibo 148 zodfila
cassia casia carnaval 139 zodfila
persea palto 134 mixta
eriobotrya nispero 108 zodfila
Otros 784

total de ejemplares de arboles urbanos 35888

**Vaz Ferreira (1946) afirma que “todas las especies de ligustro son en realidad entomdfilas,
pero pueden interesar por su proximidad a las casas cuando,por no realizarse la poda, los drboles
llegan a florecer”.

En las costas pueden verse muchas especies nativas y hay grandes plantaciones de Eucaliptus en el
interior del departamento (tabla 16. Puede afirmarse que el 75% del total de arboles urbanos son factores
de riesgo para quienes sean sensibles al polen de esas especies. La gran mayoria de los arboles con
polinizacién anemdfila son alergégenos conocidos, pero un 9% son poco alergégenos y hay también un
porcentaje similar de especies en las que puede sospecharse su reactividad pero no hemos encontrado
trabajos que la confirmen. En el caso de las hierbas son de gran importancia las gramineas (poaceas),
nativas y adventicias, en las que se ha demostrado alergenicidad en la gran mayoria de ellas. Tienen un
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espectro cronoldgico de polinizacion amplio, ya que si bien hay picos en primavera y persisten aunque mas
atenuadas en verano, en algunos casos (poa annua) comienzan en invierno. Se observaron 16 géneros
de gramineas (poaceas) mas frecuentes (tabla 17) y 7 menos frecuentes. También se observan en forma
creciente en los alrededores algunas parcelas cultivadas con soja. Esta leguminosa es autégama por lo
que la polinizacién se produce en la misma flor, aunque tiene también un comportamiento zodfilo. Las
malezas mas frecuentes fueron clasificadas en 19 géneros, predominando la familia de las compuestas.
La mayoria de los géneros no son anemdofilos. Entre los anemdfilos, en esta zona, predominan la Ambrosia
tenuifolia, los amarantos y quenopodios. Estos tres grupos han sido informados como alergégenos y
hemos hallado personas sensibles en esta ciudad. Generalmente polinizan en verano aunque se han

informado picos en octubre, en Buenos Aires, a 300 km al sur de aqui.

Tabla 16. Arboles del periurbano. Concepcion del Uruguay 2007
Nombre cientifico Nombre vulgar polinizacion
Eucaliptus Eucalipto anem©fila *
Salix humboldtiana Sauce criollo anemodfila
Morus sp Mora mixta
Prosopis nigra Algarrobo mixta
Prosopis affinis Nandubay mixta
Acacia caven Espinillo mixta
Geoffrea decorticans Chafiar mixta
Celtis Tala mixta
Scutia buxifolia Coronillo mixta
Cephalanthus glabratus [Sarandi entomdfila
Acacia bonariensis Ufa de gato entomdfila
Nectandra sp Laurel de laisla entomdfila
Eugenia sp Guayabo entomdfila
Schinus sp Molle entomdfila
Populus sp Alamo entomdfila
Pinus Pino entomdfila
(*) también entoméfilo aunque de menor importancia.

Tabla 17. Gramineas mds frecuentes
familia genero especie nombre vulgar
Poaceas Stipa SS.pp. flechilla
Poaceas Cynodon dactylon gramon, gramilla brava
Poaceas Lolium multiflorum rye grass
Poaceas Sorghum alepense sorgo de alepo
Poaceas Digitaria sanguinalis pasto cuaresma
Poaceas Triticum aestivum trigo
Poaceas Hordeum vulgare cebada
Poaceas Bromus unioloides cebadilla criolla
Poaceas Poa annua pasto de invierno
Poaceas Avena fatua avena guacha
Poaceas Zea mays maiz
Poaceas Avena sativa avena
Poaceas Sorghum vulgare sorgo
Poaceas Paspalum notatum pasto horqueta
Poaceas Panicum prionitis paja brava
Poaceas Paspalum dilatatum pasto miel
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Tabla 18. Malezas mds frecuentes

familia genero especie nombre vulgar polinizacion
amarantdceas amaranthus quitensis yuyo colorado mixto
compuestas ambrosia teniufolia altamisa anemdfilo
xanthium cavanillessii abrojo zodfilo
cardus nutans cardo zoofilo
conyza bonariensis rama negra mixto
wedelia glauca yuyo sapo, sunchi|zoéfilo
xanthium spinosum cepa caballo zoofilo
taraxacum officinale diente de leon zoofilo
quenopodidceas |chenopodium Ss.pp. quinoas anemdfilo
sida rhombifolia escoba dura zoofilo
malvaceas
sida spinosa escoba dura zodfilo
brassica campestris nabo zodfilo
cruciferas
coronopus didymus mastuerzo zodfilo
apidceas (umbelif{bowlesia incana perejilillo zodfilo
poligonaceas rumex crispus lengua de vaca mixto
urticaceas urtica urens ortiga zodfilo
cariofilaceas stellaria media capiqui zoofilo
asteraceas bidens subalternans amor seco zoofilo
asterdceas eupatorium buniifolium chilca zodfilo
solandceas solanum sisymbriifolium |espina colorada |zodfilo

Aeropalinologia. Estudio de la emision atmosférica de polen.

Aportes a la Epidemiologia del asma infantil

Clasificados por niveles de densidad de importancia alergolégica se hallaron en primavera altos niveles
de polen de Fresno (Fraxinus) y moderados de Poaceae, Myrtaceae, Celtis, Cupresseae. En otofio se
hallaron niveles moderados de Artemisia, Asteraceae asteroideae, Ambrosia and Chenopodium. Todos
ellos son de importancia por ser causa de polinosis.
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Tabla 19. Principales taxones captados, cuantificacion, tipo de polinizacién y alergenicidad.

taxon T PT AP a taxon T PT AP a
Fraxinus 11232 A X X Celtis 168 A X X
Salix 4476 AE X X? Erythrina 148 E X
Ligustrum 2635 AE X X Cassia 139 E
Melia 2370 E X Persea 134 E X
Lagerstroemia 1998 E X Eriobotrya 108 E X
AE X X AE X

Eucalyptus 1020 Lyquidambar 89
Cupressus 995 A X X Laurus 76 AE X
Acacia caven 889 AE X X? Prosopis 57 AE X
Populus 857 A X X Cedrus 56 A X
Jacaranda 710 E X Bauhinia 56 E
Morus 683 A X X Araucaria 55 A
Gleditsia AE X AE
triachanthos 664 Grevilea 52
Tabebuia 661 E X Tilia 46 E
Ficus 625 E Ficus carica 36 E
Tipuana 614 E X Quercus 31 A
Pinus 516 A X xX? Carya 29 A X
Schinus 508 E X Acacia 28 AE X
Citrus 486 E Prunus 24 E X
Syagrus 452 E X Phytolaca 22 AE X

A X X Ligustrum AE X
Casuarina 447 sinensis 21
Styphnolobium 319 E X Cotoneaster 20 E X
Brachychiton 241 E Magnolia 17 E

E X Ficus E
Ceiba 230 elastica 16
Butia,Phoenix, AE X X E
Washingtonia 227 Ginkgo 12
Enterolobium 207 E X Acer 10 AE X
Platanus 173 A X X Olea 9 A X
Callistemon 172 E X otros 22 -
a: allergenicity. OMS, 2007 total urban trees 35.888

T: urban tree number; PT: pollination type. A: anemophyllous, E: enthomophilous, AE: anemophyllous/enthomophilous; AP: airborne pollen;

Los 21 géneros mas frecuentes de arboles (> 500), que representan el 88% del total del arbolado
urbano, fueron hallados en los registros de polen, incluyendo los clasificados como zodfilos.

grafico 2. Polen primaveral en C.del Uruguay
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grafico 3. Principales polenes de otoiio en C. del Uruguay
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Hongos aerégenos domiciliarios y peridomiciliarios.

Se estudiaron en profundidad las esporas fungicas presentes en el aire doméstico y peridomiciliario
de 53 viviendas de casos y controles en las que se hallaron cerca de 4700 cepas fungicas, Las muestras
de las ventanas abiertas se consideran representativa del ambiente peridomiciliario y en esas placas se
hallé6 mayor nimero de cepas.

Tabla 20: Numero de UFC de hongos aislados por placa de petri en los diferentes ambientes
N° UFC de hongos/placa de petri

Habitacion Ventana Cocina-comedor
Promedio de casas estudiadas 18 34 14

La mayoria de los hongos ambientales aislados son esporas asexuales pertenecientes a la
subdivision Deuteromycetina. El hongo mas frecuentemente aislado fue Cladosporium sp. (55,8%),
Alternaria sp. (7,2%), Penicillium sp. (6,6%), y Mycelia sterilia (6,0%). Al considerarse los hongos por
ambientes estudiados, se aislaron 1.403 cepas de las habitaciones, 755 de la ventana de las mismas
y 579 de la cocina-comedor, lo que representa 51,3%, 27,6% y 21,1% del total de hongos aislados
respectivamente. Los géneros mas frecuentes fueron los mismos en todos ellos. Las temperaturas
y humedades relativas de los dormitorios analizados estuvieron entre 21,9°C a 32 °C y 48% a 67%,
respectivamente. En el ambiente cocina-comedor estos mismos parametros estuvieron entre 21,7°C
y 31,5°C y 48% a 64%, respectivamente. Los valores encontrados fueron adecuados para el buen
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desarrollo de los hongos estudiados. Las temperaturas y humedad dentro de la misma casa fueron
similares, por lo que se encontraron muy poca diferencia de las cargas fungicas entre los dormitorios y
la cocina-comedor.

Cuantificacion de acaros en polvo doméstico.

Tabla 21. Acaros segtin niveles de densidad en muestras de polvo doméstico en domicilios de la
cohorte en estudio

Casas estudiadas | % casas

Bajo (< 100 acaros por gramo de polvillo doméstico) 23 70
Medio (100 a 499 acaros por gramo de polvillo doméstico) 9 27
Alto (500 o més acaros por gramo de polvillo doméstico) 1 3

Incidencia del asma (casos nuevos) entre los 6 y los 11 afios de edad

La tasa de incidencia para el periodo de 5 anos fue de 28 por mil personas/afio, habiéndose
registrado un total de 38 casos nuevos en la muestra que conformo la cohorte (n=251). La incidencia
acumulada (IC) para estas edades muestra una tendencia decreciente no significativa (x? 2,47 p: 0,11):

Tabla 22. Incidencia acumulada anual por mil (IC)

Afo de encuesta Edad de la cohorte | incidencia
2008 9 afios de edad 48
2009 10 afios de edad 42
2010 11 afios de edad 34
Tabla 23. Factores de riesgo o proteccion para aparicion del asma entre los 6 y los 11 anos. Calculo de OR
Odds Ratio [Intervalo de confianza 95% | Riesgo relativo | Intervalo de confianza 95% Interpretacion de
valores de RR
Tabaquismo pasivo 3,27 1,05 11,37 2,86 1,06 7,76 Riesgo fuerte
Antecedentes de Rinitis alérgica 2,45 1,2 4,989 2,14 1,16 3,94 Riesgo moderado
Antecedentes de sibilantes alguna vez 2,22 1,06 4,629 1.93 1.07 3.48 Riesgo moderado
Asma inducida por el esfuerzo 1,99 0,78 5,053 1.75 0.85 3.61 No significativo
Sibilantes o tos seca nocturna N18 1,41 0,62 3,212 133 0.68 2.63 No significativo
Perro en el hogar 1,44 0,63 3,324 1.37 0.66 2.84 No significativo
antecedentes familiares de alergia 1,27 0,58 2,78 1,22 0,66 2,27 No significativo
Gato en el hogar 1,14 0,49 2,665 1.12 0.55 2.28 No significativo
Sexo femenino 0,8 0,4 1,617 1.21 0.66 2.21 No significativo
Antecedentes o Eccema actual 0,71 0,28 1,809 0.75 0.33 1.69 No significativo

IV. Discusion

Una limitacion importante de este estudio es que se asumen como casos de asma a quienes
manifiesten (a través de sus padres) que han presentado sibilantes en los ultimos doce meses o fueron
diagnosticados como asmaticos. No se realizaron en la mayoria pruebas objetivas como las funcionales
respiratorias que se sugieren como confirmatorias, ni lo que probablemente sea mas valioso dada
las caracteristicas fluctuantes de los sintomas y signos en el asma, una historia clinica elaborada en
profundidad por un médico especializado. Sin embargo se han validado cuestionarios y metodologias™?
como las empleadas para establecer diagndsticos de tipo epidemioldgico poblacional con seguimiento
de muestras numerosas no hospitalarias. Se ha propuesto designar como “Sintomas indicadores asma”
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(SIA) las respuestas positivas a la presencia de sibilantes en los Ultimos doce meses, reservando
la categoria “asma” para el diagndstico clinico especializado. Los cuestionarios son herramientas ya
utilizadas en varias investigaciones prospectivas para hallar la incidencia de asma, (Basagafia 2001,
Ronmark 2001, Anderson 1992)'® y son hoy generalmente aceptadas como una alternativa valida para
estos estudios.

IV.1. Prevalencia

Es de destacar que esta alta frecuencia (23%) confirma que se trata de una de las enfermedades
cronicas de mayor prevalencia en estos grupos etareos. En el estudio colaborativo nacional de 1995
los valores mostraron un 15% para todo el pais con una dispersion importante, con extremos de 5,6%
en Balcarce (BA) y 30% en Concordia (ER)™. Un estudio brasilero situado en un estado cercano a
Entre Rios's, informa una prevalencia del 27,9% para menores de 13 afios. De la comparacién de
prevalencias entre 1995 y 2005, puede inferirse que en nuestra ciudad la prevalencia del asma en nifios
de 6 afios se ha mantenido en valores similares luego de transcurridos los ultimos 10 afios, ya que la
disminucién no tiene significacion estadistica. En una revisidon de 48 trabajos similares publicada en
20108, los autores concluyen que no hay una confirmacion estadistica clara de la leve disminucion que
se estéd insinuando, hallazgo parecido al nuestro.

IV.2. Incidencia

Al no haber hallado publicaciones sobre la incidencia del asma infantil en Argentina (en el sentido
epidemioldgico estricto del concepto), para poder comparar los valores encontrados, se han recopilado
y ordenado datos de otros paises que surgen de diferentes publicaciones. Pero las diferencias
metodoldgicas y de grupos etareos estudiados en la mayoria de los casos dificultan la comparacion.
Como puede verse en la tabla 22, la incidencia acumulada es inferior a la hallada para un grupo
etareo bastante parecido en Castellén, Espafia. La diferencia podria deberse en parte a que en dicho
seguimiento el lapso estudiado fue de 8 afios contra 5 del nuestro. También son superiores las incidencias
acumuladas en la cohorte britanica y la de Tasmania. Por el contrario se han publicado incidencias
menores al 34 por mil en Noruega, México y Minnesota, USA. Para la tasa de incidencia (28%), el
valor hallado también es intermedio. En Huelva'’, Espafia, fue de 41,7 %,, y 15,69% si agregaban como
método confirmatorio la prueba de metacolina. En Castellon, Espafia la tasa fue de 8,2%,. En este
indicador, que incorpora la variable tiempo de exposicion, la diferencia en los plazos de seguimiento
afecta fuertemente el resultado porque multiplica al nimero de personas estudiadas y disminuye la
tasa que en su denominador incluye al tiempo por las personas estudiadas. Estimamos posible que la
incidencia en Concepcioén del Uruguay sea mayor que la nacional, valor que no hemos hallado publicado
para relacionarlo con nuestro calculo, dado que esta ciudad tiene una prevalencia de asmay SIA de 230
por mil en los nifios de 6 afos'®, mayor que la media del pais: 150 por mil?°, coincidiendo en esto con la
ciudad proxima de Concordia que también realizé en 1993 una medicién, resultando una prevalencia del
300 por mil?'. Es posible que las caracteristicas hiumedas y calidas de la Mesopotamia argentina influyan
€N una mayor exposicion a acaros y otros alérgenos que se benefician con este tipo de clima.

La incidencia del asma tiende a disminuir con la edad (Thomsen 2005, Pereira 2008), tendencia que
también se insinla en nuestro seguimiento ya que la incidencia acumulada anual va decreciendo en
forma significativa en las mediciones de 2008, 2009 y 2010. Es probable que esta tendencia se explique
al menos en parte por uno de los tres cursos evolutivos propuestos en el estudio Tucson en el que los
“sibilantes no atdpicos” con antecedentes de enfermedad respiratoria baja entre los 2 a 3 anos, serian
el 40% de los sibilantes a los 6 afios y tienden a decrecer francamente hacia los 11 afios.

Los factores de riesgo se midieron antes de la aparicién de los sintomas en el cuestionario |
registrado a los 6 afios de edad, por lo que disminuirian los sesgos de informacion. En este trabajo
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no se contemplaron otros riesgos de importancia como son las situaciones prenatales, diagndsticos
precisos sobre posibles infecciones respiratorias bajas y condiciones del aire interior (salvo tabaquismo
pasivo y mascotas).

El principal factor de riesgo es el tabaguismo pasivo que triplica la posibilidad de aparicidon de casos
nuevos de asma. Sinembargo en el estudio de corte transversal no aparecen diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos de nifios expuestos y no expuestos, en forma coincidente con lo hallado
por el grupo de Peat, Salomé y Woolcock en Australia??> y en el estudio de Turquia para los casos
con diagndstico de asma, aunque aparecia como factor débil para los nifios con antecedentes de
sibilantes?®. El 8% de los casos lo percibe como desencadenante de episodios de asma, igual que lo
publicado en el estudio de Oran, Argentina. En el estudio nacional de 1995 fue del 12%.

También se destaca la Rinitis probablemente alérgica, en forma coincidente con lo hallado en la
cohorte de Castellén y lo mencionado de otras investigaciones (Dick N 2004, Davila 2005, Callén
1995). El antecedente de sibilantes en algin momento previo a los ultimos doce meses muestra una
OR mayor a 2. Esto es concordante con lo que sefalan otros autores (Basagaria 2001, Torén 2001) y lo
hallado en el estudio de Huelva (Pereira 2008). El antecedente de hiperirritabilidad bronquial deducida
por la ocurrencia en el pasado de crisis de asma o tos inducida por el esfuerzo o tos seca nocturna
también se presenta como riesgo débil de convertirse en un nuevo caso de asma pero por tener un
intervalo de confianza que incluye al valor nulo debe considerarse como no significativo el resultado.

Sexo: al igual que en el estudio colaborativo nacional de 1995 no hay diferencias significativas, pero
se insinda un efecto protector del sexo femenino. En otras publicaciones se ha planteado la hipétesis
de que el mayor riesgo masculino hallado en los primeros afios de vida se debe a que presentan vias
aéreas mas estrechas y con mayor tono neurovegetativo, diferencias que se atentan hacia los 10 afios,
edad en la que las prevalencias entre ambos sexos son similares?*. Por lo tanto estimamos que a los 6
anos se esta expresando esta transicion. En la cohorte la OR presenta un intervalo de confianza al 95%
que incluye la unidad por lo que no se pueden sacar conclusiones significativas.

El antecedente familiar de alergia o asma es un débil factor de riesgo para presentar sibilantes
en el ultimo afo, pero si se calcula teniendo en cuenta las 36 respuestas positivas a diagndstico de
asma, la OR lo marca como claro factor de riesgo. En el estudio de la cohorte, el antecedente familiar
tampoco se mostré como un factor claro de riesgo (OR 1,25 con un IC 95% amplio con valor inferiores
a 1 para el limite inferior), contraponiéndose a lo hallado por otros grupos®. El estudio multicéntrico
nacional?® realizado en 1995, del que participd nuestro grupo con una parte de la muestra seleccionada
en esta ciudad, para determinar la prevalencia y factores de riesgo en un grupo de 6 afios hall6 valores
superiores a 2 para el Riesgo relativo (RR). En Brasil, para menores de 13 afios, informan una OR de
1,70, IC95% 1,12-2,58)%". En el estudio turco ya mencionado?®, |a historia familiar de atopia se presenta
con una OR de 1,34 (IC95% 1,23-1,46). Segun una publicacion sobre el tema?. “La evidencia de
control genético no es tan convincente” para el asma. Se debe diferenciar entre la herencia de alergia
o atopia y la de asma y posiblemente ambas serian poligénicas. Los rasgos complejos de la genética
del asma no conducen a una transmision mendeliana clasica recesiva o dominante atribuible a un solo
locus y ademas el mismo genotipo puede dar lugar a diversos fenotipos debido a la interaccion con el
ambiente y con otros genes (hipotesis epigenética®). Algunas personas con antecedentes hereditarios
pueden tener penetrancia incompleta del alelo predisponente y no manifestar el asma asi como otros,
sin antecedentes familiares (no portando el alelo correspondiente), pueden presentar el cuadro clinico,
denominandose “fenocopias”™'.

El nivel de IgE total tiende a disminuir entre los 8 y 11 afios de edad, en forma més pronunciada en el
grupo de controles sin antecedentes de sintomas indicadores de Asma (SIA). Los promedios muestran
valores mas elevados en los casos que en los controles en ambas mediciones, con valores intermedios
para los controles con antecedentes de sibilantes. Los niveles muy altos de IgE solo se detectan en
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algunos casos y controles que tienen antecedentes positivos de SIA. En los 3 casos nuevos detectados
en el periodo 2007/10, la IgE total tenia un nivel medio en 2007, manteniéndose asi en dos de ellos
y descendiendo pronunciadamente hacia el nivel bajo el otro caso. 4 controles persistieron sin asma
a pesar del nivel alto a los 8 afos, que mantienen 3 de ellos. Estos hallazgos refuerzan la hipotesis
multifactorial del asma en la que la alergia mediada por IgE es un factor de importancia, pero no
necesariamente un valor alto de IgE total se manifiesta en un cuadro atdpico y no todos los atdpicos
desencadenan cuadros asmaticos. El tamafo de la muestra lograda para IgE solo permite observar el
comportamiento para elaborar hipétesis que deberian ser probadas con una muestra mayor.

Desencadenantes: Los cambios climaticos, sobre todo los vientos, generan frecuentemente
movilizacion de alérgenos, sobre todo de aire exterior (pdlenes, hongos, polvillos varios, etc...) aunque
el frio y la baja humedad pueden actuar directamente en los casos de hiperreactividad bronquial. Las
inversiones térmicas también juegan un papel coadyuvante para agravar situaciones de contaminacién
ambiental. También se han asociado la humedad elevada, las tormentas eléctricas, aunque todos
estos factores no han sido estudiados sistematicamente y en profundidad®. En nuestro estudio se
atribuyeron este rol desencadenante de crisis en un 30% de los casos de asma, valor similar al hallado
en otro trabajo argentino®. El ejercicio, el llanto y la risa los hemos agrupado en la hiperventilacion
como desencadenante, aunque los dos Ultimos podrian también clasificarse como “emociones”.
La hiperventilacién en individuos con umbral bajo de irritabilidad de vias aéreas es un conocido
desencadenante de sibilancias y tos seca, que generalmente ceden luego de unos minutos de entrar
en reposo respiratorio. El aire frio y seco actia como coadyuvante34. En el grupo de los irritantes,
o factores contribuyentes, el de mayor importancia en la ciudad es el tabaquismo pasivo (8%). Las
infecciones virales, sobre todo las respiratorias y en particular las bronquiolitis se han vinculado con la
aparicién de asma o con mayor frecuencia de episodios por aumento de la hiperirritabilidad bronquial.
Los alérgenos, tanto de interior (acaros, hongos y epitelios de mascotas) como de exterior (polen
y hongos) son factores causales para quienes tienen genéticamente predeterminada la respuesta
especifica mediada por IgE, y actian como desencadenantes cuando la densidad en el aire aumenta
bruscamente®.

Alérgenos domésticos de origen animal: No encontramos diferencias significativas entre los casos
y los controles en cuanto a la presencia de perros en el hogar. La OR muestra un valor ligeramente
menor a 1 por lo que en todo caso se insinua un cierto efecto protector. Por lo tanto no seria un factor de
riesgo. Sin embargo es comun ver recomendaciones de excluir los perros de las casas de asmaticos.
Enrealidad, debemos tener en cuenta que la alergia a epitelios de perro solo se manifestaria en quienes
tengan una predisposicidén genética para la respuesta mediada por IgE especifica contra alérgenos
derivados de pelos y piel de perros y la exposicidn por la presencia de animales en la cercania. Si bien
la alergia es la principal causa de asma, solo un porcentaje relativamente pequefio son alérgicos al
perro, y solo en estos casos se detectaria la exposicidn al perro como factor de riesgo. Este resultado
es coherente con la fisiopatogenia conocida del asma por alergia a epitelios de perros. La exposicion
a gatos no se vincula con mayor riesgo de presentar sibilantes en el ultimo afio. En los casos que
presentan un diagnéstico percibido por la familia de asma, probablemente mejor estudiados, se insinua
una OR levemente superior a 1 pero para estos casos cabe el mismo comentario de la alergia a perros.
Una situacién similar se plantea con la presencia de cucarachas. Un 30% de las casas estudiadas
tenian una densidad media o alta de acaros en el polvillo doméstico. Debe tenerse en cuenta que es
muestra de piso y que los valores mas altos suelen encontrarse en colchones y ropa de cama. La media
es de 79 acaros/g, comparativamente mas alta que en otros estudios®, que hallaron 12 acaros/g. La
técnica de cuantificacion de acaros por gramo de polvo es factible de ser realizada en Laboratorios de
Calidad ambiental por los profesionales de la Salud ambiental egresados de la Facultad de Ciencias de
la Salud UNER. El 24% de los casos diagnosticados de asma manifestaron la aparicion de episodios
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por exposicién al polvo, que contiene como alérgenos principales a los antigenos de excrementos de
acaros. Estos son considerados desde hace afios como los principales causantes especificos de asma
a nivel mundial®’.

Polinosis

El 38% de los nifos encuestados manifiesta episodios compatibles con polinosis (asma y/o rinitis)
con picos de sintomas en el otofio, en invierno temprano y en primavera coincidiendo con las cuentas
de polen atmosférico, sobre todo las gramineas. En el pico primaveral la polinizaciéon de los fresnos
podria ser responsable de parte del aumento de las rinitis.

Hongos: La predominancia del género Cladosporium tanto en ambientes internos como externos ha
sido informada por otros investigadores. Sneller y Roby (1979), utilizando una técnica de muestreo similar
a la nuestra, estudiaron la presencia de hongos ambientales en casas de 145 pacientes alérgicos. Estos
autores encontraron un predominio de los hongos Cladosporium sp, Mycelia sterilia, Penicillium sp. y
levaduras, como en nuestro estudio. Por su parte, Barnes y col. (2006), estudiando hongos ambientales
en casas de pacientes pediatricos con alergia, aislaron con mas frecuencia los géneros Cladosporium
sp., Penicillium, Aspergillus sp, y en menor medida Alternaria sp. y Stachybotrys sp.; este ultimo no
fue encontrado en nuestro estudio. Es conocido el rol de alergeno de las esporas de Cladosporium
sp, Alternaria sp., Penicillium sp., Aspergillus sp., Fusarium sp. y levaduras, entre otros (Horner y col.,
1995). Si se analiza la cantidad de hongos aislados/placa, en la ventana se halla el doble que en los
otros ambientes. Esto indica que el ambiente exterior podria contaminar de esporas fungicas de manera
importante la habitacion del nifio y aumentar la carga de la misma (Burge y col, 2000; Berlongieri,
1999). El establecimiento de niveles tipicos o normales de hongos ambientales de ambientes internos,
como en una casa, es dificil y controvertido. Klanova (2000) establecié que la concentracion de hongos
en ambientes internos por encima de 2.000 UFC/m? puede ser considerada como un factor de riesgo
serio para la salud de los ocupantes. Con la utilizacién de métodos de muestreo no volumétricos, no
se conoce un valor critico para las casas. Esto si esta presente en plantas de incubacién de huevos de
gallinas, donde hay ciertos valores fijados en cuanto a la carga fungica y bacteriana para clasificar una
incubadora y nacedora desde pésima a excelente (Ernst, 1987). Hay que reconocer que estos ultimos
ambientes son mucho mas cerrados que una casa y con menos posibilidad de intercambio de esporas
fungicas. Por ello, se sugiere que los valores criticos para el nivel de esporas flingicas en ambientes
internos deben ser interpretados con referencia a los niveles en el ambiente externo y el porcentaje
del total del nivel de hongos del ambiente interno que correspondan a hongos probleméaticos como
Aspergillus o Penicillium (Portnoy y col., 2005).

V. Conclusiones

La prevalencia del Asma es elevada en Concepcion del Uruguay: 23,26% en 2005, manteniendo ese
nivel sin diferencias significativas desde 1995. Es de destacar que esta alta frecuencia confirma que
se trata de una de las enfermedades crénicas de mayor prevalencia en la infancia. Entre los factores
endogenos puede afirmarse que no hay diferencias significativas en la distribucidon entre sexos, mientras
que los antecedentes personales de Rinitis alérgica y Eczema son claros factores de riesgo de asma.
Mas de la mitad de los nifios encuestados (56%) presentan antecedentes familiares de alergia o
asma pero ésto no aparece como un claro factor de riesgo de asma en el estudio de corte transversal
ni en la cohorte. El nivel de IgE sérica total tiende a disminuir entre los 8 y 11 afios de edad, en forma
mas pronunciada en el grupo de controles sin antecedentes de sibilantes antes del ultimo afio pero no
sigue un patron claramente relacionado con la evolucion clinica del asma. Los niveles muy altos de
IgE solo se detectan en algunos casos y controles que tienen antecedentes positivos de SIA, grupos
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que ademas muestran los valores promedio mas elevados. Estos hallazgos refuerzan la hipotesis
multifactorial del asma.

Los principales factores ambientales relevados mostraron que los padres perciben como principales
disparadores de la crisis de asma a la hiperventilaciéon (actividad fisica, risa, llanto), los cambios de
clima y la exposicion a irritantes, principalmente el humo de tabaco. No se encuentran diferencias
significativas entre los casos y los controles en cuanto a la presencia de perros en el hogar, que es la
mascota significativamente mas frecuente en esta ciudad. Lo mismo ocurre con la exposicion a gatos y
la presencia detectada de cucarachas en el hogar. La cantidad de acaros por gramo de polvo doméstico
es elevada en Concepcion del Uruguay. En las muestras de todas las casas se hallaron cepas de
hongos anemdfilos. Las mas frecuentes fueron Cladosporium sp. (100 %), siguiéndole Alternaria sp.,
Mycelia sterilia, Penicillium sp. y levaduras. La costumbre popular de humectar los ambientes en caso
de enfermedades respiratorias puede favorecer aun mas el desarrollo de acaros y hongos en los mismos
y deberia incorporarse a las propuestas de Educacién para la Salud una recomendacion al respecto.

Concepcioén del Uruguay presenta una flora alergégena variada con predominio de gramineas,
fresnos, Eucaliptus y ambrosias. El arbolado urbano se compone principalmente de especies que no
son nativas, predominando claramente el fresno (fraxinus), con un tercio de los ejemplares plantados.
Casi la mitad del total de arboles del area urbana son anemofilos y un 27% son de polinizacion mixta
(sauces, ligustros y ligustrinas). La ciudad esta rodeada por un area costera, hacia el este y el sur,
donde la flora del periurbano conserva muchas especies nativas, mientras que hacia los otros bordes
predominan las especies cultivadas, sobre todo Eucaliptus y gramineas, con algunos sectores donde
persisten los espinillos (acacias) y los talas. El 75% de los arboles plantados en la ciudad genera riesgo
de producir enfermedades alérgicas. En el estudio aerobiolégico (polen atmosférico), aplicando una
clasificacion de densidades segun criterio alergolégico en los periodos estudiados se halla una alta
densidad solamente para Fraxinus, moderada para Poaceae, Myrtaceae, Celtis, Cupresseae. En otofio
son moderados los niveles para Artemisia, Asteraceae asteroideae, Ambrosiay Chenopodium. Fueron
captados los granos de polen de los 21 géneros de arboles mas frecuentemente hallados en el arbolado
urbano (> 500 ejemplares), que representan el 88% del total, incluyendo los clasificados como zodfilos.
Comparando los datos fenoldgicos y aerobiolégicos se halla una contribucion local y regional de polen
de gramineas. El 38% de los nifios con Rinitis alérgica y/o Asma manifestaron picos sintomatolégicos
compatibles con polinosis en otofio temprano y primavera, coincidiendo con los incrementos de la
cuentas de polen atmosférico. Es recomendable generar una planificacion del arbolado urbano que
tienda a disminuir la presencia de especies alergégenas.

La incidencia (casos nuevos) del asma infantil en Concepcion del Uruguay, medida tanto por la tasa
de incidencia como por la incidencia acumulada, muestra valores elevados. Tiende a decrecer entre los
9y los 11 afios. Los factores de riesgo mas importantes de la aparicion del asma a partir de esa edad
son el tabaquismo pasivo, la Rinitis alérgica, y los antecedentes de hiperirritabilidad bronquial y sibilantes
alguna vez antes de los 5 afos de edad. Como estrategia preventiva deberian aumentarse los cuidados
ambientales y la prevencién secundaria en los grupos de 6 afios que presentan estos factores.
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