MODALIDADES DEL ASMA EN
EL ECUADOR ~

Dr. Plutarco Naranjo
Centrc de Investigacione:z Alérgicas. Quito

“E] estado de dificultad respiratoria
que se produce a consecuencia de una
carrera, ejercicios gimnasticos o cual-
quier otro trabajo, se llama ASMA . ..
[.os sintomas que anuncian su apari-
cién son: opresién del pecho, dificultad
ern realizar el trabajo comuUn o cual-
cuier otro ejercicio, respiracion dificul-
tuosa en caso de subir una cuesta ©
eiectuar una carrera; estos sintomas se
acompanan luego de carraspera, tos pe-
rosa v pertinaz, flatulencia y evacua-
ciones extraordinarias de la region hi-
pocondriaca; un estado de intranquili-
dad y angustia, aleteo de la nariz en
busca de aire . . . La causa es la fria:-
cad y la humedad del espiritu, pero ia
materia es un humor denso y viscoso.
[.2s mujeres son mas propensas que los
hombres, porque ellas son hiimedas vy
trias. L.os nifios se recuperan con mas
rapldez que los adultos”. Son breves pa-
rrafos de la detallada descripcién que
ael asma hace Aretaeus de Cappado-
'". En el Mundo Occidental, por lo
menos desde la época helénica, existen
descripciones bastante buenas del asma

ciall

que, en sus aspectos semiolégicos, si-
guen teniendo tanto valor hoy como an-
tes; en la de Cappadocian, habria que

rectificar solo lo relativo a la tempera-
tura y humedad de las mujeres.

En contraste con lo poco que hay que
agregar o cambiar en los conceptos an-
tiguos o clasicos sobre sintomas y signos
de esta compleja entidad patoldgica, en
¢l campo de la etiologia y sobre todo
de la fisiopatologia, hay muchos cono-
cimientos nuevos, muchos descubri-
mientos, que contribuyen a explicar las
modalidades y diferencias epidemiolo-
oicas del asma en las diferentes regio-
nes del mundo.

1 Nuevos conceptos fisiopatolégicos

En esta breve introduccién al tema:
“E] asma en el Ecuador” me referire, en
crimer lugar a algunas de las nuevas
ideas sobre la fisiopatologia del asma ¥
en segundo lugar, trataré de dar, aun-
cue en forma somera, una vision epide-
miolégica del asma, en este pais, tema
aue luego serd revisado con mayor de-
talle por los demas relatores.

(*) Trabajo introductorio al tema oficial
.Modalidades del Asma en el Ecuador-,
en el I Congreso Nacional de Alergolo-
ofa e Inmunologia, Quito, junio, 1982.
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Superada la época de la concepcion
humoral de la salud y la enfermedad vy
descubierto a principios de este siglo, el
papel fisiolégico y patologico de la his-
tamina, prosperé la teoria del espasmo
bronquial, como mecanismo intimo del
acceso asmatico. Las investigaciones his
topateoldgicas llevaron a ampliar el con-
cepto del simple espasmo a la bronco-
obstruccién, producida, por lo menos,
por tres factores importantes: la con-
traccion de la fibra lisa, el edema de la
mucosa bronquial y la hipersecrecion
rucosa.

El cuadro histopatologico es, efectiva-
mente ese, aunque la participacion de
cada uno de estos tres factores varia
ampliamente de un paciente a otro. Pe-
ro ;jcuales son los mecanismos que en-

tran en juego para que se produzca egy
chstruccion bronquial?. Para respon.-
der a esta pregunta, se han realizad,
muchisimas investigaciones que inten.
tamnos resumir en la Tabla I, la mismgy
aue hace referencia principalmente j]
tipo de asma inmunolégicamente indy-
cida, es decir al asma extrinseca.

En primer lugar, como antecedente
inmediato a la contraccion de la fibra
lisa bronquiolar, vasodilatacion a nivel
de la submucosa, etc., se encuentra Ig
liberacion de mediadores quimicos tan-
to de los mastocitos que abundan en
este territorio como de los basdfilos; en
forma secundaria habria también libe-
racion de otros mediadores provenien-
tes de otros leucocitos. L.a mayoria de
estos mediadores son substancias far-

TABLA 1

FISIOPATOLOGIA DEL ASMA

Mecanismos que participan en la bronco-obstruccién y mas fené-

menos patologicos.

1 Inmuno-liberacién de MEDIADORES QUIMICOS de mastoci-
tos y basoéfilos, secundariamente, de otros leucocitos.

néticamente?).

ta-Adrenérgicos.

Reflejos Neurogénicos vagales (Mecanismo Colinérgico).

Hiper-Reactividad de las vias respiratorias (Condicionada ge-

Déficit cuantitativo o insuficiencia funcional de receptores Be-

5 8 LS, : - - . . . . ae
Déficit funcional de sistema inhibidor nervioso no adrenérgi-
co (Purinérgico, ATP) de vias respiratorias.

6 Sobreproduccién de IgE.
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macodindmicamente muy potentes y a
despecho de la teoria inicial, la histam:-
na jugaria un papel muy secundario,
en tanto que otras substancias como la
llamada substancia de reaccion lenta
(SRL-A), actualmente identificada co-
mo dos o mas leucotrienos, las prosta-
olandinas, los endoperodxidos y trombo-
xanos resultan ser mucho mas potentes
= nivel del arbol bronquial.

En cuanto a los mediadores quimicos,
la investigacién ha sido sumamente fér-
til v en la actualidad, es el campo mas
amplio y extenso del conocimiento re-
lacionado con la fisiopatologia del as-
1':,’1931.:_;,4

En segundo lugar, la liberacién de
mediadores quimicos, aunque en forma
vsualmente limitada, puede desencade-
narse por varios mecanismos, siendo el
nias efectivo para provocar una gran
respuesta bioldgica el que esta a cargo
de la IgE, inmunoglobulina que se en-
caentra fija a la membrana celular de
mastocitos y basofilos. Al reaccionar,
en un individuo previamente sensibili-
zado, el antigeno con la IgE, activa una
cadena bioquimica, que termina con la
iberacidn de dichos mediadores. La
IgE, es una inmunoglobulina normal y
s¢ encuentra, en pequenas concentra-
clones, en todos los individuos; en cam-
bio, en los asmaticos puede llegar a muy
altas concentraciones, equivalente a va-
rios miles de nanogramos por mililitro.
Desde luego no en todos los asméaticos
esta aumentada la concentracién de
Iz, lo cual ya plantea un primer pro-
blema a ser aclarado y resuelto en el
tuturo. Se considera que en los asmati-
¢9s y alérgicos en general, hay una so-

breproduccion de IgE. Hoy se sabe que
aunque un tipo de linfocito—B, produ-
ce especificamente la IgE, este requiere
de la colaboracion de otro tipo de linfo-
cito, denominado en inglés, “helper” o
ayudador en espafiol pero ,a su vez, la
produccion esta regulada también por
la intervencion de un tercer linfocito,
inhibidor o “supresor”. Hay algunas in-
vestigaciones que tienden a demostrar
que en el alérgico y el asmatico hay
una falla del linfocito supresor, lo cual
condicionaria una superproducciéon de
l: IgE. Por otra parte, la produccion de
I¢E debe estar condicionada genética-
mente. Desde la época griega se conoce
que el asma es mas frecuente en ciertas
familias y posteriormente se hablo de
la diatesis alérgica. ;Cuales son las al-
teraciones genéticas que determinan
esa hiperproduccién de IgE?. Por hoy
solo podemos indicar interrogantes y
lineas de investigacion. Aunque algo se
h2 adelantado en el campo genético to-
davia queda mucho por investigarse, en
todo caso esa base genética condiciona
una fase preclinica (Fig. 1) que puede
ofrecer ya ciertas manifestaciones de-
mostrables por técnicas de laboratorio.

El descubrimiento de los mediadores
quimicos y en general, de los mecanis-
mos bioquimicos del asma, relegaron
casi al olvido a los mecanismos de regu-
lacién nerviosa de la funcién respirato-
ria. Las mismas investigaciones revelan,
por una parte, que sl bien es cierto que
la fibra lisa tiene receptores para beta-
zoonistas, no existe o no se logra iden-
tificar inervacién de tipo simpatico a
.ivel de la musculatura del arbol bron-
auial. De otra parte, existen los meca-
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Fig. 1.—FASE PRECLINICA Y GRADQOS
FATOLOGICOS DEL ASMA. Factores gené-
ticos, por hoy, muy insuficientemente conoci-
dos condiconan ciertas caracteristicas biologi-
cas del future asmatico. Varias técnicas de
laboratorio y otro tipo de investigaciones per-
miten ya detectar al paciente en la fase pre-

clinica. (Fig. basada en otra de Serafini v
Ronini?) .

nismos vagales, con receptores perifé-
ricos distribuidos por fibras lisas y sub-
mucosa bronquial, que pueden ser es-
timulados por una serie de “irritantes"
y diversas substancias quimicas, entre
eilas los mismos mediadores quimicos
de la reaccién alérgica, produciéndose
estimulos aferentes que, en forma re-
fleja, producen estimulos eferentes que
dan por consecuencia la contraccién de
la fibra lisa y fenémenos vasculares =z
nivel de la submucoss y por fin, se ha
encontrado que existe un sistema in-
hibidor de ]os estimulos colinérgicos
ef.erentes. No corresponde a un meca-
nlsm.-o adrenérgico y posiblemente, el
mediador quimico es el ATP, por Io
cual a este sistema se le ha denomina-

—_—

do “purinérgico”. En algunos asmaticog
hay una exaltacion de actividad de 1qq
retlejos colinérgicos vagales y en ellge
mejor efecto terapéutico producen las
drogas anticolinérgicas que los agonis-
tas beta-adrenérgicos. En otros, en cam-
bio, habria un déficit funcional del sis.-
tema inhibidor purinérgico. Es bien co-
nocido, en el campo clinico, que facto-
res emocionales o psiquicos en general,
pueden contribuir al desencadenamien-
to de un acceso asmatico; ;sera precisa-
mente a través de uno de estos dos me-
canismos neurogénicos que, indirecta-
mente, puede actuar el factor psiquico
y desencadenar el acceso asmatico?.
Sea por una hipereactividad vagal o
por el déficit del sistema purinérgico o
por otros factores, el hecho experimen-
tal es que el asmatico es un hiper-reac-
tivo de sus vias respiratorias. Existen
varias técnicas para demostrar la hiper-
reactividad de las vias respiratorias de
los pacientes asmaéticos, entre ellas, ha-
cer inhalar un zerosol de substancias
cclinérgicas, como la propia acetilcoli-
na, la metilcolina y otras y luego some-
ter al paciente a pruebas funcionales
respiratorias, entre ellas, la determina-
cion del volumen respiratorio forzado
del primer segundo (FEV:), encontran-
dose en estos casos que el asmatico, atn
en periodos de total remisiéon sintoma-
tica, responde con una fuerte bronco-
obstruccion, inclusive con dosis muy pe-
auenas de estas substancias, en tantc
guie el paciente normal puede inhalar
altas concentraciones con muy escasa
reducciéon de su FEV:.. Pero esta res-
Fuesta no solamente se produce con
substancias colinérgicas sino con una
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variedad de substancias que pueden
considerarse como ‘“‘irritantes inespeci-
ficos”: humo de cigarrillo, vapores sul-
furosos o aun el simple polvo de habi-
tacion. Esta hiper-reactividad de las
vias respiratorias estd condicionada ge-
néticamente?.

Por t1ltimo es necesario mencionar
ciertas experiencias que parecen de-
mostrar que en el asmatico existe un
aéficit cuantitativo o cualitativo de los
receptores beta-adrenérgicos. Esta con-
dicién biolégica favoreceria, asi mismo,
] desarrollo del acceso asmatico. De
nuevo, en este caso, cabe la pregunta
de si esa insuficiencia de receptores be-
ta-adrenérgicos estd condicionada gene-
ticamente.

Todo lo anterior permite comprender
ahora, mejor y en términos bioquimicos
y fisiopatoldgicos, el hecho de que de-
tras del primer acceso asmatico, hay to-
da una larga historia previa, de antece-
dentes familiares y personales, parte de
lo cual seguramente corresponde al an-
tiguo concepto de la “diatesis”.

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS
DEL ASMA EN EL ECUADOR

Hemos tomado una muestra de
171620 pacientes, de nuestros servicios
ae consulta privada, los mismos que
rroceden de diversas zonas del pais.

La distribucion de la muestra por
eaades y sexo se presenta en Fig. 2 en la
cual puede observarse que en pacientes
adultos, de mas de 15 anos, la frecuen-
cia de afecciones alérgicas es mas del

cinoble entre mujeres que entre hombres.

Muestra de 17620 pacientes

“OT  DE ENFERMED. ALERGICAS
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Fig. 2.—FRECUENCIA DE ENFERMEDA -
DES ALERGICAS EN POBLACION INFAN-
TIL. Distribucion de una muestra de 17.620
pacientes alérgicos, entre los cuales 569, co-
rresponde a ninos de hasta 15 anos de edad.
Las barras de la figura representan la propor-
cion de hombres y mujeres del total de ninos,
distribuidos en 3 grupos hetarios.

A — Frecuencia relativa del asma

En la Tabla II se presenta la distribu-
cion de la muestra, subdividida en as-
ma, rinitis y otras afecciones alérgicas.
Puede observarse que del total de as-
maticos, un poco mas de la mitad, son
ninos de menos de 15 anos y el resto
adultos, dando una suma de 16,1% de
asmaticos entre el total de los alérgicos
estudiados. La rinitis equivale a soélo
7.3%. Si se compara esta distribucion
con la correspondiente a EE. UU.¢ (Ta-
bla III), se observa una apreciable di-
ferencia en la frecuencia de afecciones
alérgicas. Breves comentarios sobre las



REVISTA ECUATORIANA DE MEDICINA VOL. XVIII N 2, 198>

102

—-— —

TABLA 11

DISTRIBUCION DE ENFERMEDADES ALERGICAS

Total de pacientes estudiados 17.620

ASMA.:

Ninos (hasta 15 anos)

Adultos
RINTITIS

OTRAS AFECCIONES ALERGICAS

disparidades que se observan. En pr:-
mer lugar, la muestra que hemos utili-
zado no es representativa de la realidad
patoldgica del pais, sino de los que lle-
gan a un servicio privado que opera en
la ciudad de Quito, regién muy poco
asmogena del pais. Aunque han concu-
rrido pacientes de diversas zonas del

8,3%
1,8% 16,19
1,3%
86,6%

pais, es facil comprender que han he-
cho uso de este servicio sélo los pa-
cientes en condiciones econdémicas apro-
piadas, para cubrir costos de atencién
médica, transporte, estadia, etc. En se-
gundo lugar, aunque en la tabla no se
discriminan las afecciones alérgicas cu-
taneas, la entidad mas comun y fre-

TABLA III

DISTRIBUCION ENFERMEDADES ALERGICAS
EN EE. UU.

Asma (con o sin rinitis)

Sélo rinitis
Dermatopatias
Otras

cuente es la urticarig papulosa, en nifios
de menos de 5 afiog de edad. En tercer
lugar, hay factores idiosincraticos de
nuestras gentes o de educacién médica.
Nuestra gente identifica alergia sobre
tudo. con manifestaciones cutaneas vy
pgr-lniciativa Propia concurren g] espt.:-
mafhsta; el asma, cadg vez, se perfila
n?as €Omo un sindrome de caracter alér-
gico, tanto en |g mentalidad popular

29,0
40,0 %
28,5%

2,8%

cuanto en la de los médicos; en cambio,
la rinitis, se considera como campo es-
pecifico de los otorrinolaringélogos, pa-
ra algunos de los cuales, no existe aun
la patogenia alérgica o consideran que
el tratamiento con antistaminicos o cor-
ticoesteroides es suficiente y por lo mis-
no, se priva al paciente de un trata-

miento mas especifico. Sin subestimar

estos factores locales, hay que conside-
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rar que muy probablemente la frecuen-
cia de la rinitis alérgica, en el Ecuador
y en los demés paises tropicales, sea in-
ferior a la de los Estados Unidos. Entre
los factores etioldgicos de la rinitis, ocu-
pan un puesto muy importante los po-
lenes. En los paises tropicales, la con-
centracién de pdlenes en el aire nunca
[lega a las cifras tan altas que en los
paises de la zona templada, donde se
dclimitan muy nitidamente las cuatro
estaciones del afio, cosa que determina
una floracién y polinizacién masiva en
determinadas épccas del ano, segun ca-
da uno de los tipos de plantas. En el
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Fig. 3.—DISTRIBUCION POR EDAD Y SE-
X0 DE NINOS ASMATICOS En la muestra
de 17.620 pacientes hubo 593 nifios de menos
de 15 anos de edad en quienes se habia diag-
nosticado asma. Como puede apreciarse en la
figura, en el primer ano de vida la afecciéon

fue mas frecuente en varones que en mifnas.

entre los 2 y 3 anos es casi igual en ambos

sexos y vuelve a ser mayor en el varon, a par-
tir de los 3 anos de edad.

Ecuador hay poélenes en el aire todo el
ano, aunque hay variaciones segun los
meses, pero en general la concentracidn
es relativamente baja.

B.— Asma en ninos y adultos

En la fig. 3 que corresponde a otra
rmuestra de 593 pacientes asmaticos me-
nores de 15 anos se presenta su distri-
bucion en grupos hetarios y por sexos.
Puede observarse que para el primer
arto de vida hay un predominio de as-
mna en varones; de 1 a 3 anos la propor-
cion es muy semejante para los dos se-
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Fig. 4.—DISTRIBUCION DEL ASMA EMN
ADULTOS SEGUN LA EDAD Y EL SEXO.
Entre los 17.620 pacientes de la muestra hubo
1.332 adultos de mas de 15 afios de edad. La
figura representa la frecuencia absoluta por
edad y sexo. Puede apreciarse que la frecuen-
ci1a es mayor en la mujer que en el hombre.
en particular en la década de los 20 a los 30
anos de edad.
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<os: de 3 a 15 afos vuelve a ser mas
frecuente entre los varones qu€ entre
las mujeres.

En la fig. 4 y que corresponde a una
muestra de 1.332 pacientes asmaticos
2dultos, puede observarse que de 15 a
40 afios, pero sobre todo en la década
de 20 a 30 afios, hay un fuerte predomi-
nio de asma en las mujeres, en tanto
que a partir de los 40 afios comienza a
predominar, aunque no en una pPropor-
cién muy grande en el sexo masculino.

C.— Antecedentes hereditables

Aunque en teoria, es facil delimitar
el concepto de asma extrinseca, en la
practica clinica no es sencillo y sobre
tcdo antes del desarrollo de las actua-
les técnicas inmunolégicas, no fue facil
el etiquetar, con absoluta seguridad ca-
da caso en asma extrinseco o intrinseco,
ademas en algunos pacientes coexisten
factores intrinsecos y extrinsecos. En
las muestras estadisticas que presenta-
mos se ha tomado el total de los pacien-
tes asmaticos.

En pacientes de hasta 40 afios de edad,
en mas del 50% de ellos, se encuentran
estos antecedentes, porcentaje que va
disminuyendo para los siguientes gru-
pos hetarios, llegando gl minimo en pa-
c;lentes de mas de 60 afios de edad. Pue-
de especularse en el sentido de que en
pacientes sobre 40 afios rredoming lg
forma intrinseca de
dentes hereditables.

Del total de pacientes asm

aticos, en
NS =~
Ehraa del 50% . hubo antecedentes fami-

V'ures de gg 0
ma. En el 30% del total da
‘& muestra, hubo anteced

asma, sin antece-

entes de asma

en 1 o en ambos progenitores; en yp
porcentaje menor hubo en abuelos o en

otros familiares.
D).— Procedencia de los pacientes

Dasde nuestras primeras publicacio-
es (1952) sobre frecuencia del asmg
en el Ecuador,” observamos una muy
desigual distribucién de esta entidad
patolégica a lo largo del pais.®-'" Hay
zonas altamente asmidgenas, como las
zonas htimedas de la costa y el orients,
rarticularmente, la cuenca del rio Gus-
yas; zonas moderadamente asmdgenas
como las hoyas interandinas que se
abren hacia la hoya amazdnica, espe-
cialmente las ¢ Cusnca y Loja y zonas
puco asmogenas 0 no asmdgenas como
las otras planicies interandinas, entrs
ias cuales estan las hoyas de Pichincha
y c¢e Imbabura. En la Tabla IV, se en-
cuentra la grocedencia de los asmatices
correspondiente a la muestra de 17.620
pacientes. Puede observarse que el 86%
de nifics que hemos estudiado y atendi-
do en Quito, provienen de zonas asmoé-
genas y apenas un 149 son nativos de
uito o de otras zonas no asmégenas.
En cuanto a los adultos el 699 provie-
nen de zenas asmégenas y el resto de
zonas no asmoégenas. Estas pocas cifras
comprueban una vez mdas, asunto que
ha sido materia de mis publicaciones
anteriores, la desigual distribucién
del asma en el Ecuador. Segtin otras i&-
vestigacicnes que hemos realizado ante-
riormente, uno de los factores mas in-
timamente correlacionados con esta di-
ferente distribucién, es la humedad at-
mosférica. Lugares donde la humedad
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TABLA IV

PROCEDENCIA DE LOS PACIENTES
ASMATICOS

NINOS

De zonas asmogenas

b 2 no 2
ADULTOS

De zonas asmaogenas
bl 22 no )

~‘mosférica es alta y poco variable en
¢l dia v a lo largo del afio, son asmoge-
nes v sucesivamente menos asmogenos
~quellos donde la humedad atmosféri-
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