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INTRODUCCION

La mayoria de los pacientes con asma
inicia sus sintomas en los primeros afios de
vida. Sin embargo, bajo los 5 afios es muy dificil
certificar el diagnéstico. El diagndstico presun-
tivo de asma en preescolares se hace princi-
palmente en base a la clinica, es decir cuadros
de obstruccion bronquial recurrentes o severos
asociados habitualmente a la presencia de
antecedentes personales o familiares de ato-
pia. Las sibilancias recurrentes del preescolar
constituyen un problema altamente prevalen-
te, determindndose que 50% de todos los ni-
fios tienen al menos un episodio de sibilancias
en los primeros 6 afios de vida. Sin embargo,
solo 4 % de los menores de 4 afios tiene diag-
ndstico de asma bronquial (1). Sibien se estima
que 80% de los nifios con asma presenta sin-
tomas desde muy pequefos, esta es una op-
cion diagnostica menos frecuente dentro del
gran grupo de nifios que cursa con sibilancias
recurrentes bajo los 5 afos, por lo que se hace
necesario realizar un muy buen diagnastico di-
ferencial, descartando la presencia de causas
secundarias (2, 3).

Los pacientes con sibilancias recurren-
tes tienen una alta morbilidad presentando el
doble de consultas médicas y de urgenciay 5
veces mas hospitalizaciones gue los nifios sin
sibilancias, por lo que es un importante pro-
blema de salud publica que debemos abordar
(4). Es una patologia muy heterogénea con dis-
tintos mecanismos fisiopatoldgicos de base,
por lo que debemos intentar fenotipificar al
paciente, de manera de indicar tratamiento de
mantencion solo a aquellos nifios que puedan
beneficiarse (3).

FENOTIPOS

Los fenotipos son [as caracteristicas ob-
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RESUMEN

Las sibilancias recurrentes del preescolar son un problema prevalente. 50% de
todos los nifios tiene al menos un episodio de sibilancias en los primeros 6 afos. Sin embargo,
so0lo 4 % de los menores de 4 afios tiene diagndstico de asma. Por este motivo es fundamental
realizar una adecuada anamnesis y examen fisico tendientes a descartar causas secundarias, lo
que debe ser complementado con examenes de laboratorio de acuerdo con la orientacion clinica.
En la actualidad se recomienda indicar tratamiento de mantencion con corticoides inhalados en
aquellos nifios que tengan episodios repetidos de obstruccion bronquial y que tengan una alta
probabilidad de respuesta favorable a esta terapia. Se ha demostrado que aquellos pacientes que
tienen un recuento de eosindfilos en sangre > 300 células por mm3 o aquellos que presentan
una prueba cutdnea positiva o IgE especificas positivas para alergenos inhalados, responderan
adecuadamente al tratamiento con esteroides inhalados.
Palabras claves: asma; preescolares; ruidos respiratorios; eosindfilos; Inmunoglobulina E;
Corticoides

ABSTRACT

Recurrent wheezing in preschoolers has a high prevalence. 50% of all children have
at least one wheezing episode in the first six years of life. However, only 4% of children under four
years of age are diagnosed with asthma. Therefore, itis essential to carry out an adequate medical
history and physical examination to rule out secondary causes, which must be complemented with
laboratory tests in accordance with clinical guidance. It is recommended to indicate maintenance
treatment with inhaled corticosteroids to those children who have repeated episodes of wheezing
and who have a high probability of a good response to this therapy. It has been demonstrated
that those patients who have blood eosinophil count > 300 cells per mm3 or those who have a
positive skin test or positive specific IgE for inhaled allergens will have a good response to inhaled

corticosteroids.
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Adrenal cortex hormones

servables de un individuo, producto de la inte-
raccion entre los genes y el ambiente. Se han
descrito distintos fenotipos: epidemioldgicos,
por analisis de clases latentes y por recomen-
dacion de expertos. Los primeros resultan de
estudios de cohorte donde un grupo grande de
pacientes son sequidos desde el periodo dere-
cién nacido a la edad adulta. Los fenotipos por
andlisis de clases latentes se obtienen alintro-
ducir distintas variables de un grupo de pacien-
tes a un sistema computacional estadistico
que los agrupa de acuerdo con caracteristicas
clinicas comunes. En este caso no hay fenoti-
pos preestablecidos por lo que es un método

mas libre de sesgo. Finalmente, han sido des-
critos fenotipos clinicos que son producto de la
recomendacion de expertos.

Diferentes estudios de cohorte han de-
mostrado que algunos lactantes y preesco-
lares con sibilancias recurrentes desarrollan
asma en la etapa escolar y tienen funcién pul-
monar disminuida en la vida adulta (5-7). Estos
estudios han agrupado a los preescolares que
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Tabla 1. Fenotipos en preescolares*

Estudio TUCSON PIAMA ALSPAC EURECA CARE
Pais USA Holanda Reino Unido USA USA
Tipos de estudio Cohorte de Cohorte de Cohorte de Cohorte de 5 ensayos
nacimiento nacimiento nacimiento nacimiento clinicos
Nifios (n) 1246 2.810 6.265 422 5afios, Tm
Edad 6 afios 7afos 7,5y 16,5 afios 7 afios 7 afos
Fenotipos 1.Nunca sibilantes 1.Nuncasibilantes 1. Nunca sibilantes 1. Pocas sibilancias 1. Sensibilizacién
oinfrecuentes oinfrecuentes oinfrecuentes / baja atopia (25%) minima (30%)
(51%) (75%) (61%)
2. Sibilantes 2. Sibilantes 2.Sibilantes 2.Pocas 2.Sensibilizacion a
tempranos tempranos tempranos sibilancias / alta mascotas (25%)
transitorios transitorios transitorios atopia
(20%) (17%) (16%) (18%)
3.Sibilantes de 3.Sibilantes de 3.Sibilantes 3.Sibilantes 3.Sensibilizacion
inicio tardio inicio intermedio tempranos transitorios / baja aexposicién a
(15%) (3%) prolongados atopia tabaco (10%)
(9%) (17%)
4.Sibilantes 4.Sibilantes de 4. Sibilantes de 4. Muy sibilantes / 4. Sensibilizacion
persistentes inicio tardio inicio intermedio baja atopia multiple y eccema
(14%) (2%) (2%) (23%) (20%)
5. Sibilantes 5. Sibilantes de 5. Muy sibilantes /
persistentes inicio tardio alta atopia
(3%) (5%) (15%)
6. Sibilantes
persistentes
(6%)

* Adaptado de Stokes JR & Bacharier LB (1)

presentan episodios de sibilancias recurren-
tes, en diferentes fenotipos epidemioldgicos,
asociandolos a una determinada probabilidad
de presentar asma en edad escolar (1,8) (Tabla
7). EL mas importante de estos es el estudio de
Tucson en el cual se siguieron en el tiempo a
1246 nifios desde el periodo de recién nacido
hasta la edad adulta (9). Se observé que 51,5%
de los nifios nunca tuvo sibilancias, 19,9% pre-
sento sibilancias transitorias, 15% sibilancias de
inicio tardio y 13,7% sibilancias persistentes (9).

Recientemente se han publicado los fe-
notipos de la Cohorte CHILD, que es una cohor-
te de 3154 nifos canadienses seguidos desde
los 3 meses a los 5 afios de vida donde se re-
plican los hallazgos de Tucson (10). En este es-
tudio se observé que 71,6% de los nifios nunca
tuvo sibilancias o estas fueron muy infrecuen-
tes, 14,7% tuvo sibilancias transitorias, 9,5% de
inicio intermedio y 4,2% persistentes. El diag-
nostico de asma a los 5 arios fue significativa-
mente mayor en el grupo de inicio intermedio

y en los persistentes, con una prevalencia 31y
33,8% respectivamente (10). Los factores de
riesgo identificados para las sibilancias transi-
torias fueron el sexo masculino, las infecciones
respiratorias bajas y la asistencia a jardin in-
fantil. Para las de inicio intermedio tener padre
con asma v sensibilizacion alérgica y para las
persistentes tener madres con asma (10). Los
nifios con sibilancias persistentes tenian nive-
les significativamente mas altos de eosindfilos
alos 5 afos en comparacion con el grupo que
nunca presentd sibilancias (10).

Los antecedentes personales o fami-
liares de atopia son un importante factor de
riesgo para tener sibilancias persistentes y
diagndstico de asma en el periodo escolar. Las
cohortes de PIAMA y ALSPAC demuestran que
las sibilancias de inicio intermedio, tardio y per-
sistente se asocian a una mayor probabilidad
de tener asma a los 8 afios y sensibilizacion a
alérgenos presentes alinterior del hogar (1). Por
otro lado, los sibilantes de inicio intermedio y

persistentes estaban sensibilizados a distintos
alimentos (11).

El estudio “Urban Environment and
Childhood Asthma” (URECA) identificé 5 fe-
notipos, que se basaron predominantemente
en la frecuencia de los episodios de sibilan-
cias y en el estado atépico. En este estudio la
presencia de sibilancias fue independiente del
grado de atopia (12). La Red de Investigacion
de Educacion sobre Asma Infantil (CARE) uti-
lizando andlisis de clases latentes encontrd 4
fenotipos: Cluster 1 "minima sensibilizacién”,
Cluster 2 "sensibilizacion con exposicién a
mascotas”, Cluster 3 “sensibilizacion con ex-
posicién a tabaco” y Cluster 4 "sensibilizacion
multiple con eccema”. Los nifios de los Clusters
2y 4, que eran los mas alérgicos, tenian mayor
frecuencia de crisis obstructivas y en ellos se
pudo establecer que el tratamiento con corti-
coides inhalados reducia en forma significativa
la frecuencia de crisis, no asi en los otros dos
clustersno alérgicos (13). Asi se concluye que la
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presencia de sensibilizacién alérgica es util para
predecir futuras crisis, pudiendo identificar a los
nifios que tendrdn una respuesta favorable al
uso de corticoides inhalados (Cl) (13).

De los resultados de la Cohorte de Tucson
se describe un indice predictor de asma (IPA), el
cual se aplica a los 3 afios para identificar nifios
conriesgo de asmaalos 6 afios. El valor predic-
tivo positivo del IPA para el diagnéstico de asma
en la edad escolar fluctué entre 42y 45,7% y
el valor predictivo negativo entre 85,6 y 91.6%
(14). Este indice fue posteriormente modificado
por Guilbert en 2004 utilizando criterios mas
estrictos para identificar a nifios con sensibi-
lizacion alérgica y riesgo de asma (indice pre-
dictivo de asma modificado IPAm) (15) (Tabla 2).

A pesar de la importancia de la sensibi-
lizacion alérgica para predecir una buena res-
puesta a los corticoides inhalados (Cl) y para
predecir el diagndstico de asma en la edad
escolar, se ha podido determinar que solo 25%
de los nifios con sibilancias recurrentes es-
tan sensibilizados a aeroalergenos (16). Por lo
tanto, hay un grupo importante de sibilantes
recurrentes que no son alérgicos y por tanto no
respondedores a Cl (16).

Teague describe 4 fenotipos utilizando un
analisis de clases latentes con los resultados de
fibrobroncoscopia vy lavado bronquio-alveolar
(LBA) en 155 preescolares con sibilancias re-
fractarias a terapia. En el 95,5% de estos nifios
se describe un fenotipo no alérgico. Cluster 1
"malacia de la via aérea” con patrén inflama-
torio paucigranulocitico, encontrandose en un
55% de ellos malacia de la via aérea y en un
23% cleft o hendidura laringea, Cluster 2 "re-
flujo gastro-esofagico”, patrén inflamatorio
paucigranulocitico con un 66% de lipéfagos en
el lavado broncoalveolar (LBA), Cluster 3 “rino-
virus mas bronguio-alveolitis”, patrén inflama-
torio neutrofilico, con la presencia de rinovirus
en un 52% vy bacteria en un 39% vy Cluster 4
“inflamacién de tipo Th2 alta” con patrén infla-
matorio eosinofilico y la presencia de rinovirus
enun57% (17) (Tabla 3).

Por otro lado, Robinson describe otros
4 fenotipos utilizando la misma metodologia
del estudio anterior en 136 nifios de 1a 5 afios
con sibilancias recurrentes severas. Se pudo
establecer que 75% de los nifios no era atopi-
coy que en mas de 50% de los casos habia la
presencia de algun agente infeccioso. En el gru-
po de nifios que era atépico se pudo observar
infeccién bacteriana en un 69,5% de los casos,
principalmente por Moraxella catarralis. En el
grupo no atépico con alta tasa de infeccion, se
evidenci6 un patrén neutrofilico en el LBA y la
presencia de infeccién por bacteria enun 96,8%
de los casos (H. influenzae, S. aureus'y Strep-
tococus pneumoniae) y en un 86,7% infeccién

Tabla 2. Indice predictivo de asma (IPA)* e indice predictivo de asma modificado (IPAm)'®

1. Historia 24 episodios sibilancias con al menos 1episodio diagnosticado por médico

2. Criterio Mayor IPA

Criterio Mayor IPAm

+ Historia asma padres
- Dermatitis atépica diagnosticada por
médico

- Historia asma padres
- Dermatitis atépica diagnosticada por médico
- Sensibilizacién alérgica a 21aeroalérgeno

Criterio Menor IPA

Criterio Menor IPAm

- Rinitis alérgica diagnosticada por médico
+ Sibilancias no relacionadas resfrios
« Eosinofilia sanguinea > 4%

- Sensibilizacién alérgica a leche, huevos o mani
- Sibilancias no relacionadas aresfrios
- Eosinofilia sanguinea > 4%

Tabla 3. Fenotipos en preescolares con sibilancias recurrentes severas.

Estudio Teague WG etal ” Robinson FPMel al ®
Pais, afio USA, 2021 Holanda, 2021
Tipo estudio Andlisis de clases latentes Analisis de clases latentes
Nifios (n) 155 105
Edad <6 afios 1a5afios
Fenotipos Tmalacia de la via aérea 1atépico
2 reflujo gastroesofagico 2 no atopico con baja tasa de
3 rinovirus mas broncoalveolitis infeccién y alto uso de Cl
4 inflamacion de tipo Th2 alta 3no atdpico con alta tasa de
infeccion
4 no atdpico con baja tasa de
infecciény no uso de Cl

Cl: corticoides inhalados

viral, mayoritariamente Rinovirus (18) (Tabla 3).

Por ultimo, debemos mencionar los fe-
notipos clinicos que como mencionamos an-
teriormente se originan a partir de la opinion
de expertos de la Sociedad Europea de Enfer-
medades Respiratorias (ERS). Aqui se plantea
clasificar a los prescolares sibilantes en dos
fenotipos: “sibilancias episodicas virales” (cua-
dros de obstruccion bronquial gatillados por
infecciones virales entre los cuales el paciente
esta completamente asintomatico) y “sibilan-
cias multigatilladas” (cuadros de obstruccion
bronquial gatillados por infecciones virales,
pero entre estos episodios el paciente tiene
sintomas como tos con ejercicio, con larisa o el
llanto) (19). Estos fenotipos tienen varios incon-
venientes. Uno de ellos es que se basan en la
presencia de sintomas, por lo tanto, dependen
mucho de la acuciosidad de los padres al referir
estos sintomas y por otro lado se ha visto que
son variables en el tiempo, pudiendo superpo-
nerse, por lo que no serfan de gran utilidad para
utilizarlos al momento de decidir la terapia (20).

La fenotipificacion en los preescolares
con sibilancias recurrentes es muy importante
ya que tiene implicancias prondsticas y tera-

péuticas. Del total de nifios con esta condicion
debemos tratar de identificar a aquellos que
son atdpicos debido a que este es el grupo que
con mayor probabilidad puede beneficiarse del
uso de Cly no utilizar esta medicacion en todos,
ya que como se ha demostrado en los Ultimos
estudios muchos sibilantes recurrentes tienen
fenotipo no atépico.

DIAGNOSTICO

El diagndstico de asma en preescolares
es particularmente dificil y controversial por-
que involucra fenotipos y endotipos heterogé-
neos, no hay biomarcadores especificos y es
dificil realizar pruebas de funcién pulmonar a
estaedad. Muchas gufas internacionales como
NNAEPP, PRACTALL, GINA aceptan el término
de asma en este grupo etario; sin embargo,
la ERS habla de sibilancias recurrentes en el
preescolar y no de asma ya que esta primera
condicion puede desaparecer en el tiempo. La
Comision Lancet ha definido el asma como un
sindrome clinico caracterizado por sibilancias,
falta de aire, opresion toracica y tos asociado a
limitacion del flujo aéreo variable, inflamacion
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crénica de la via aérea e hiperreactividad bron-
quial, conceptos que pueden ser aplicados a
este grupo de pacientes (21).

Cuadro clinico

Episodios agudos de sibilancias, tos ge-
neralmente no productiva y dificultad respira-
toria de intensidad variable. Estos episodios
son intermitentes en el tiempo y la recurrencia
se determina con un minimo de tres episodios
en un afio (22). Los sintomas que ocurren en [a
noche o gatillados por actividad fisica, risa, llan-
to, exposicion al frio o al tabaco en ausencia de
unainfeccién respiratoria son mds consistentes
con el diagndstico de asma (22).

Espirometria

La mayoria de las guias no considera el
uso de pruebas de funcién pulmonar para el
diagnastico y evaluacion del control del asma
en los preescolares ya que son dificiles de rea-
lizar y requieren de la colaboracién del nifio. Sin
embargo, la espirometria ha sido estandarizada
en preescolares y permite objetivar una limita-
cion obstructiva al flujo aéreo definida por un
VEF 0,75/CVF menor allimite inferior de lo nor-
mal (LIN) (Z score<1,64), conrespuesta bronco-
dilatadora significativa (aumento > 12 % del VEF
0,75) post broncodilatador (PBD), lo que apoya
el diagndstico de asma bronquial (23-25).

Oscilometria de impulso (10S)

La 10S permite evaluar la funcion pulmo-
nar en preescolares, ya que no requiere a cola-
boracion activa del paciente vy se realiza respi-
rando avolumen corriente. Esta técnica permite
identificar limitacion obstructiva de via aérea
periférica y respuesta broncodilatadora, mi-
diendo pardmetros de resistencia de via aérea
total y reactancia pulmonar periférica. Su utili-
dad ha sido demostrada en el diagnéstico del
asma, monitorizacion del control y respuesta a
tratamiento. La|0S ha sido estandarizada por la
ATS/ERS para todos los rangos etarios (26). Los
parametros que se correlacionan con limitacion
obstructiva de via aérea periférica son aumento
de la resistencia total (R5), aumento de la fre-
cuencia de resonancia (FR), aumento de la la
diferencia de resistencia total y resistencia de
via aérea central (R5-R20) y aumento del area
de reactancia (AX). Los valores de referencia
son esenciales parainterpretar [al0S los cuales
deben ser representativos de la poblacion en
estudio. Actualmente no contamos con valores
de referencia validados para poblacion chilena.
Se pueden utilizar los de Dencker y cols. (2-11
afios) con valores tedricos para impedancia to-
tal de via aérea (Z5), RS, R20, reactancia pulmo-
nar a 5Hz (X5) y FR, sin valores para R5-R20 ni
AX, y los valores de Gochicoay cols. con valores

tedricos para todos los parametros incluidos
R5-R20 y AX (27). Se considera un patron obs-
tructivo de via aérea periférica cuando RS, R5-
R20 y AX son superiores a un Z score > 1, 6. Si
no se cuenta con Z score se sugiere considerar
anormalidad un R 5> 150% tedrico y R5-R20 >
30 % en el rango etario preescolar (26).

Con respecto a los puntos de corte para
la respuesta broncodilatadora no existe un
consenso. La ATS/ERS recomendd considerar
significativo un cambio>40%R5y>80% en AX,
pero diversas publicaciones en nifios prees-
colares con asma recomiendan utilizar puntos
de corte mds bajos > 20% en R5y > 40-50 %
AX (26, 28, 29). A pesar de la limitacion de no
contar con valores de referencia adecuados
para nuestra poblacion, [a 10S es de gran valor
para evaluar la respuesta broncodilatadora, el
seguimiento v la respuesta al tratamiento en
nuestros pacientes asmaticos. Ademas, la 10S
se correlaciona con la espirometria y permi-
te predecir pérdida de la funcién pulmonar a
futuro. Un estudio demostrd que en nifios as-
maticos de 2 a7 afios, el RS elevado y la mayor
diferencia R5-R20 se correlacionaron signifi-
cativamente con un VEF1 post broncodilatador
disminuido enla adolescencia, conun ORde 5,9
y de 8,2 respectivamente. Esto permitiria iden-
tificar precozmente a los nifios asmaticos con
pérdida de la funcién pulmonar y asi disminuir
el riesgo de mayor deterioro de ésta a lo largo
delavida (30).

Pruebas de provocacion bronquial

Las pruebas de provocacion bronquial
con ejercicio y metacolina no se aplican de ru-
tina para confirmar el diagndstico de asma en
preescolares, ya que la mayoria no es capaz de
colaborar para hacer una prueba aceptable.

Eosinofilos en sangre

En muchos preescolares con asma al
igual que en escolares y adultos existe un feno-
tipo de inflamacion alérgica eosinofilica de tipo
Th2 que se asocia a sensibilizacién a aeroaler-
genos y/o eosinofilia periférica. Se ha podido
establecer que existe una buena correlacion
entre el recuento de eosindfilos en el LBA y los
eosindfilos en sangre (31). Un recuento absolu-
to de eosindfilos en sangre > 300/uL con o sin
sensibilizacién a aeroalergenos es un biomar-
cador de inflamacion Th2 y predice una buena
respuesta al tratamiento con Cl (16,32).

Fraccién espirada de 6xido nitrico (FENO)

EL FENO es un biomarcador no invasivo
de inflamacion eosinofilica de via aérea y per-
mite evaluar la respuesta al tratamiento con Cl
en escolares y adultos. Se ha definido que un
FENO > 25 ppb ennifios entre 5y 15 afios apoya

el diagnostico de asma bronquial en nifios con
clinica compatible (33). Estudios de valores
normales de FENO en preescolares sanos < de
5 afios han definido puntos de corte mds bajos
para normalidad entre 3,3 a 13 ppb; sin embar-
go, se sugiere utilizar el mismo punto de corte
>25 ppb para el diagndstico de asma bronquial
(30,34,35).

Estudios en preescolares con sibilancias
recurrentes demuestran que un FENO elevado
seasociaaunIPAm positivo, presencia de asma
en la edad escolar e hiperreactividad bronquial.
A pesar de su potencial en el diagndstico del
asma en preescolares, no esta facilmente dis-
ponible en nuestro medio y su interpretacion
requiere definir aln puntos de corte para este
grupo etario.

Test cutaneo (prick test)

Este examen, aligual que la medicion de
IgE especificas en sangre, nos permite medir la
sensibilizacion frente a distintos alérgenos. La
realizacion de estos examenes en preescola-
res es de gran importancia ya que la presen-
cia de atopia se relaciona con el fenotipo de
sibilantes persistentes y con el diagnéstico de
asma alérgico eosinofilico en la edad escolar.
Un test cutdneo positivo permite predecir una
buenarespuesta al tratamiento con corticoides
inhalados (32).

Prueba terapéutica

La Guia GINA 2022 y varios consensos de
expertos consideran que, en un preescolar con
sibilancias recurrentes, que experimenta una
marcada mejorfa clinica con un tratamiento de
prueba con Cl por 2 a 3 meses y que presenta
recaida luego de suspender tratamiento apo-
yaria el diagnéstico de asma (36,37).

TRATAMIENTO

El tratamiento de mantencion debe ser
indicado a aquellos preescolares que tengan
episodios recurrentes de obstruccién bron-
quial (3 0 mds en un afio) o en aquellos que
los presenten con menor frecuencia, pero con
evolucion severa (necesidad de corticoides
sistémicos, consultas a servicios de urgencia
u hospitalizacién) (38) (Figura 1). Las sibilancias
recurrentes del preescolar es una patologia al-
tamente heterogénea con distintos fenotipos,
lo que refleja distintos endotipos 0 mecanis-
mos fisiopatolégicos de base. Elreconocimien-
to de estos distintos fenotipos es de gran im-
portancia ya que puede predecir la respuesta a
determinadas terapias, por lo que antes de ini-
ciar un determinado tratamiento es importante
intentar fenotipificar al paciente, de manera de
indicar el tratamiento mas apropiado para cada
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uno. Esto fue demostrado en un estudio multi-
céntrico, randomizado, doble ciego que incluyo
a 300 nifios de 12 a 59 meses con sibilancias
recurrentes (32). Estos pacientes recibieron
en forma consecutiva 3 tratamientos diferen-
tes por un periodo de 16 semanas cada uno:
corticoides inhalados diarios, antileucotrienos
diarios y corticoides inhalados mas albuterol en
formaintermitente seglin necesidad. Se obser-
v0 que 73% de los pacientes tuvo unarespuesta
diferencial auno de los 3 tratamientos adminis-
trados. Dentro de los respondedores diferen-
ciales, la probabilidad de mejor respuesta se
observo con el uso de corticoides inhalados
diarios, sin embargo, esta respuesta fue signifi-
cativamente mayor en aquellos nifios atdpicos,
es decir en aquellos que presentaban sensibili-
zacion a alérgenos inhalados y en aquellos con
eosindfilos en sangre 2300/uL. En estos nifios
el uso diario de corticoides inhalados se asocid
con un mejor control del asma y menos crisis
en comparacion con los otros dos tratamientos
(32). Para los sibilantes recurrentes sin fenotipo
atdpico no se observé una diferencia clara entre
los tres tipos de tratamientos administrados.

En la actualidad no hay a nivel interna-
cional ninguna recomendacion establecida de
cual debiera ser el tratamiento de eleccién para
pacientes no atépicos. En éstos pudiera hacer-
seigual una prueba terapéutica con corticoides
inhalados en caso de que los episodios sean
muy recurrentes o severos.

Corticoides inhalados (CI)

Los Cl de uso diario son la primera linea
de tratamiento en los sibilantes recurrentes
con fenotipo atépico (Figura 1). Esta recomen-
dacién se basa en la evidencia cientifica que ha
demostrado que su USO se asocia a una mejoria
clinica de los sintomas, reduccion en el nimero
de hospitalizaciones, mejoria de la calidad de
vida y reduccion del dafio de la via aérea, con
menor deterioro de la funcién pulmonar (32,
37). Ademds, el uso de Cl diario tiene un efec-
to preventivo de los episodios de sibilancias
persistentes y de los episodios de sibilancias
moderadas o severas (39). GINA recomienda
como primera eleccién de tratamiento para
este grupo de pacientes el uso de Cl diarios en
dosis bajas (Fluticasona propionato 100 pg/dia,
Budesonida 200 pg/dia) por 3 meses (36, 37)
(Tabla 4).

Esimportante ensefar alos padres el uso
correcto del inhalador para una mayor eficacia
de laterapiay paraminimizar los efectos adver-
sos locales y sistémicos (Tabla 5).

La respuesta clinica del paciente se debe
evaluar alas 6 semanas para establecer efecti-
vidady control de los sintomas, completando el
tratamiento por 3 meses (37). Si a los 3 meses

Tabla 4. Corticoides inhalados disponibles en Chile.

Medicamento Presentacion Dosis por puff Restriccion por edad
Budesonida Presurizado 200pg Sin restriccién
Fluticasona propionato Presurizado 50,125y250ug Sin restriccién
Budesonida /formoterol  Presurizado 80/4,5y160/4,5ug >4 afios
Fluticasona Presurizado 50/25,125/25y250/25ug > 4afios

propionato/salmeterol

Tabla 5. Técnica inhalatoria en nifios menores de 5 afios.

Agitar elinhalador 5 veces.

Retirar la tapa delinhalador.

Conectar elinhalador a la aerocamara, siempre en posicion vertical.

Poner al paciente en posicion erguida con el mentén levemente hacia arriba.

Poner lamascara de la aerocdmara sobre la nariz y la boca. Asegurarse que quede bien sellada..

Pulsar una vez elinhalador.

Inhalar y exhalar lento y profundo por la boca por un total de 5 veces.

Retirar la aerocamara.

Retirar elinhalador de la aerocamara y poner la tapa.

En caso de requerir 2 inhalaciones, esperar 1minuto y repetir todo el procedimiento.

Para evitar posibles efectos adversos en caso de utilizar inhaladores que contengan corticoides
se debe enjuagar la boca con agua y eliminar el enjuagatorio.

no hay buena respuesta derivar a especialista.
Silos sintomas mejoran a los 3 meses suspen-
derigual la medicacién y ver silos sintomas re-
aparecen o no. Sin embargo, en pacientes que
han tenido evolucion grave o si se esta en épo-
ca de mayor circulacion viral es recomendable
suspender la medicacién en época de verano.
Si los sintomas recurren reiniciar nuevamente
Clpor 3 meses mas y observar la evolucion (37).
Los pacientes que tengan deficiente evolucién
y enlos que se piense que e debe escalarenla
terapia deben ser derivados a especialista.

Montelukast

Montelukast es un antagonista del re-
ceptor de cisteinil leucotrienos presente en la
superficie de eosindfilos, basofilos, mastocitos
y macrdfagos entre otras células (40). Los cis-
teinil leucotrienos son mediadores proinflama-
torios que juegan un rol en la fisiopatologia del
asma bronquial; sin embargo, no son efectivos
en la mayoria de los preescolares con sibilan-
cias recurrentes. Ademas, presentan una alta
prevalencia de efectos adversos neurosiquia-
tricos como ansiedad, trastornos del suefio y
depresion, reportados en hasta un 5,7 % de los
pacientes de acuerdo con un estudio argentino
publicado en el afio 2021 (37,41,42). Afortuna-

damente, estos efectos adversos desaparecen
al suspender la medicacién. Se ha descrito que
algunos pacientes podrian tener una buena
respuesta a montelukast, pero en la actualidad
no hay marcadores especificos que sean clini-
camente aplicables para predecir una respues-
ta favorable a este medicamento (43).

El montelukast pudiera ser una alterna-
tiva de tratamiento en aquellos pacientes que
rechazan el uso de Cl o en aquellos en los cua-
les no ha habido una respuesta satisfactoria al
uso de Cl. En caso de utilizarlos sugerimos un
periodo de tratamiento de un mes vy evaluar la
respuesta.

Antibioticos

Los macrolidos, especialmente la azi-
tromicina, son los antibidticos mas estudiados
para uso en asma y sibilancias recurrentes del
preescolar. Sin embargo, en la actualidad la
literatura es controversial al respecto, por lo
que no es posible determinar su eficacia y se-
guridad en el manejo de este tipo de pacientes
(44,45).

VitaminaD
La insuficiencia de vitamina D es alta-
mente prevalente en preescolares con episo-
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dios agudos de obstruccion bronquial, espe-
cialmente en invierno (46). Se asocia con una
mayor frecuencia y severidad de infecciones
del tracto respiratorio superior (ITRS) y en pa-
cientes con asma a mayor uso de corticoides
orales (47). Aunque la evidencia sugiere que la
suplementacién de vitamina D disminuye sig-
nificativamente [as ITRS vy crisis de asma que
requieren del uso de corticoides orales, existe
escasainformacion en preescolares (47). Sere-
comienda controlar niveles de vitamina D man-
teniendo valores 2 a 30 ng/ml, bajo este nivel
se sugiere suplementar.

Lisados bacterianos

Los lisados bacterianos son preparados
que contienen fragmentos de bacterias patd-
genas del tracto respiratorio como Haemoph-
ilus influenzae, Streptococcus pneumoniae,
Streptococcus pyogenes, Streptococcus viri-
dans, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella ozae-
nae, Staphylococcus aereus y Neisseria catha-
rralis (48,49). Suuso se inicié alrededor del afio
1950 como inmunomodulador, con un rol en
la prevencion de las infecciones respiratorias.
Actualmente se propone ademds un papel en
la prevencion de sibilancias a temprana edad y
disminucion del riesgo de crisis de asma (48).
Su efecto modulador de la inmunidad innata y
adaptativa se basa en la activacion de las cé-
lulas dendriticas presentes en la mucosa del
tracto respiratorio y gastrointestinal, mediante
la estimulacion de los receptores Toll like (TLR).
A nivel del sistema inmune innato los lisados
bacterianos estimulan la maduracién de mo-
nocitos y de células Natural Killery promueven
la migracién de neutrdfilos. A nivel del sistema
inmune adaptativo estimulan la produccién de
anticuerpos especificos contra los antigenos
bacterianos administrados (49). Los lisados
bacterianos ademds restablecen el balance
Th1/Th2, al disminuir los niveles de citoquinas
detipo Th2 comoIL-4 eIL-13y aumentar los de
citoquinas Th1 como interferon gama (49, 50).
Estudios clinicos han demostrado que su uso
Se asocia a una disminucién significativa de los
episodios de sibilancias en un 37% en el grupo
tratado (p< 0,0071), asi como una reduccion de
30 a 40% en el nimero de infecciones virales
(50). En un estudio publicado recientemente y
realizado en pacientes menores de 3 afios con
sibilancias recurrentes y de fenotipo no atdpico
se demostrd que el uso de lisados bacterianos
Sse asociaba a una reduccion significativa en el
nimero de episodios de sibilancias (p<0,001)
y en los dias de duracion de la crisis (p<0,001)
(51). Hemos visto que la terapia con corticoides
inhalados es menos eficaz en preescolares con
sibilancias recurrentes de fenotipo no atépico,
por lo que los resultados de este estudio sugie-

ren la posibilidad de que el uso de lisados bac-
terianos en este grupo de pacientes pudiera ser
beneficioso como una alternativa de tratamien-
to. Puede ser utilizado a partir de los 6 meses
de edad.

Tratamiento del episodio agudo de sibilancias

El episodio agudo de sibilancias o crisis
de asma es un motivo frecuente de consulta
en los Servicios de Urgencia (SU). En un estudio
reciente de 2 afios de duracién y que cuenta con
la mayor cohorte de preescolares sibilantes, se
observd que un 15,8% de los pacientes consul-
t6 en el SU por crisis de asma y que de ellos un
13,8 % se hospitalizo (52). Estos episodios se
caracterizan por un deterioro agudo o suba-
gudo de los sintomas con respecto del estado
basal del paciente. Se manifiestan por disnea,
tos, sibilancias, sensacion de opresién toracica
0 una combinacion de estos sintomas (36). En

Tabla 6. Evaluacion de la gravedad de la crisis de asma.

los casos mds graves se puede presentar ade-
mas signos de insuficiencia respiratoria (53).
En la literatura también se usan otros términos
para definir crisis como “episodios”, “ataques”
0 “exacerbaciones”. La palabra exacerbacion
no debiera ser utilizada ya que implica que el
evento es trivial y recuperable (54, 55). El tér-
mino correcto es “crisis” y este debiera ser
inmediatamente una bandera roja y sefialar
un alto riesgo de mala evolucion, por lo que el
objetivo del tratamiento es tolerancia cero con
éstas (56).

Las infecciones respiratorias virales son el
gatillante mas frecuente de los episodios agudos
de sibilancias en asmaticos de todas las edades,
especialmente Rinovirus (RV), siendo el RV- C la
variedad que mas se asocia a crisis severas (57,
58). Elrol de las infecciones bacterianas en pre-
escolares como desencadenante de crisis de
asma es menos claro que el de los virus, pero

Caracteristica Clinica Leve Moderado Grave Falla Respiratoria
Estado Mental Normal Normal o agitado Generalmente Somnoliento o
agitado Confuso
Actividad Normal Disminuida Disminuida
Dificultad Con Enreposo + Enreposo ++
Respiratoria ejercicio
Capacidad para Normal Habla frases Habla sélo palabras No puede hablar
hablar
Trabajo Retraccion Retraccion - Dificultad - Intensa dificultad
Respiratorio intercostal intercostal +/++ Respiratoria ++ respiratoria en reposo
minima ysupraesternal - Usamusculatura -Usadetodala
oausente accesoria musculatura
- Aleteo nasal -- accesoria
Respiracion - Aleteo nasal,
paradojal Respiracién
paradojal
Auscultacion Sibilancias Sibilancias ++ Sibilancias ++ Torax silente
Inspiraciony Inspiraciony
espiracion espiracion <90%
Sao2 (con aire >94% 91-94% <90%
ambiental) >200/min
FC <100/min 100-200/min >200/min Frecuente
Cianosis central No No Posible
FR Normal >40/min >50/min

No es necesario que estén presentes todos los elementos de una categoria.

FR: frecuencia respiratoria, FC: frecuencia cardiaca.
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igual se ha detectado la presencia de Moraxella
catarrhalis, Streptococcus pneumoniae y Heae-
mophillus influenzae en episodios agudos de
sibilancias en este grupo de pacientes (59). Otros
desencadenantes como exposicion a alérgenos,
contaminantes ambientales y humo del tabaco
sonmenos frecuentes (60, 61).

Los objetivos del tratamiento de la crisis
de asma son: evaluaciéninmediata de la grave-
dad de la crisis, intervencion terapéutica inme-
diatay efectiva y definir el destino del paciente:
hospitalizacién en unidad basica, especial (Uni-
dad de Paciente critico o Intermedio), 0 altaa su
domicilio (3).

Para evaluar la severidad de la crisis, se
utilizan una serie de parametros clinicos, inclu-
yendo la saturometria; sin embargo, hay que
sefialar que ningun score clinico para evaluar
el grado de disnea ha sido suficientemente
validado en preescolares (Tabla 6) (62 - 64). La
gasometria arterial solo debe considerarse en
episodios severos que no responden a la tera-
pia. Una PaCO, normal o elevada es indicador
de deterioro de la crisis de asma. La radiografia
de térax no se aconseja de rutina ya gue nomo-
difica el tratamiento del cuadro agudo, excepto
en caso de sospecha de complicaciones (65).

Manejo de la crisis
- Oxigenoterapia

La primera prioridad en el manejo de la
crisis de asma en un servicio de urgencia es
corregir [a hipoxemia, para lo cual se puede
utilizar naricera 0 mascarilla de no reinhalacion
(66, 67). Preferir esta ultima frente a mayores
requerimientos de 02. El objetivo es mantener
la oximetria entre 94y 98%. Durante la primera
hora de manejo el paciente debe ser evaluado
cada 20 0 30 minutos.

- Agonistas -2 adrenérgicos de accién corta
(SABA)

La primera linea de tratamiento la re-
presentan los SABA administrados mediante
aerosol de dosis medida (MDI) con espaciador,
en crisis leves y moderadas (66, 67). EL SABA
de eleccidn es salbutamol (SBM) conteniendo
100 pg por puff. Con respecto a la via de admi-
nistracion se ha demostrado la superioridad del
MDI con espaciador por sobre la nebulizacion,
logrando reducir las hospitalizaciones en nifios
con crisis moderadas a severas, ademas del
menor riesgo de diseminacién de infecciones
virales (68, 69).

El fenoterol es otro SABA, sin embargo,
no existe como mono droga en nuestro medio.
La tnica formulacién disponible para su uso en
pacientes asmdticos es fenoterol / bromuro
de ipratropio (50 ug/ 20 ug) (Berodual®). Dado
que la dosis de fenoterol contenida por puff en

la mezcla mencionada es menor que la de sal-
butamol (50 g versus 100 pg) podria producir
menos temblores que este Ultimo (70). Lacom-
binacion fenoterol/bromuro de ipratropio no
tiene indicacién en el manejo de la crisis asma-
tica en el servicio de urgencia, salvo la adicion
de Ipratropio al Salbutamol en [as crisis severas
0 moderadas que no responden a la primera
hora de manejo.

- Bromuro de ipratropio (BI)

EL Bl es un anticolinérgico de accion corta
que tiene efecto broncodilatador. Sin embar-
go, es un medicamento de menor potencia en
comparacion con salbutamol y con un inicio de
accion mas lento. Debido a que el efecto bron-
codilatador del Bl es inferior a salbutamol, este
no debe ser utilizado como primera linea en
cuadros de obstruccién bronquial. Su real uti-
lidad en la crisis asmatica de los preescolares
es un tema controversial, ya que la mayoria de
las investigaciones al respecto se han realizado
en grupos de pacientes cuyas edades fluctian
entre los 2 y 18 afios, siendo los prescolares
grupos minoritarios dentro de la poblacion en
estudio. Este consenso mantiene la indicacion
de adicionar Bl solo en caso de crisis severa, 0
en crisis moderadas que no responden al tra-
tamiento después de una hora de manejo en
servicio de urgencia.

- Corticoides sistémicos

Los corticoides sistémicos constituyen
uno de los pilares fundamentales para el tra-
tamiento de las crisis moderadas o severas en
escolares asmaticos ya que permiten revertir
la inflamacion de la via aérea, disminuyendo la
produccion de citoquinas inflamatorias (71).

Su uso precoz, dentro de la primera hora
de manejo en servicio de urgencia ha demos-
trado reducir la necesidad de hospitalizacion
y prevenir la recaida de los sintomas. Sin em-

bargo, la evidencia en preescolares no es su-
ficiente para aconsejar su uso en forma ruti-
naria, debiendo reservarse para pacientes con
crisis severa 0 que requieren hospitalizacion
(38,72,73). Esta Comisién aconseja su uso pre-
€0z en pacientes con crisis grave 0 en los casos
moderados que no responden al manejo inicial.
El efecto farmacoldgico de los corticoides sis-
témicos empieza a observarse luego de 4 ho-
ras desde su administracion (74).

En preescolares, se recomienda una do-
sis de prednisona 1-2 mg/kg/dia con un maxi-
mo de 30 mg/dia por 3-5 dias (75). Se debe
evitar su administracion en forma reiterada, sin
una indicacion precisa, sobre todo en este gru-
po etario ya que deben considerarse los poten-
ciales efectos adversos (76). En cuanto a la via
de administracion, la via oralha demostrado ser
tan efectiva como la intravenosa y debiera pre-
ferirse debido a su facil administracién y menor
costo, excepto en pacientes con importante
dificultad respiratoria, que no puedan tolerar la
via oral, en presencia de vomitos o en aquellos
pacientes que requieran apoyo con ventilacion
mecanicainvasiva o noinvasiva (77,78).

Con respecto al tipo de corticoide, no
se ha visto diferencias en cuanto a la tasa de
hospitalizacion, tiempo de estadia en servicio
de urgencia o recaidas al comparar las distin-
tas formulaciones (prednisona, prednisolona,
hidrocortisona, dexametasona), por lo que se
puede utilizar cualquiera de ellas. El uso de
dexametasona o betametasona tiene como
ventaja el asegurar una mejor adherencia por
su vida media larga (79) (Tabla 7).

- Sulfato de magnesio

El sulfato de magnesio es un medica-
mento que actuainhibiendo la entrada de calcio
ala célula, lo que lleva arelajacion del musculo
liso bronquial, ademas de inhibir a liberacion
de histamina por parte de los mastocitos y de

Tabla 7. Presentacion y dosis de corticoides sistémicos de uso habitual en crisis de asma.

FARMACO PRESENTACION

DOSIS

Hidrocortisona

Prednisona Suspension jarabe 20 ml/5 ml
Comprimidos de 5y 20 mg

Metilprednisolona Ampollas de 40,125y 500 mg/ml

Dexametasona Ampollas de 4 mg/ml

Ampollas 100 mg/2 ml

Dosis carga: 100 mg/kg, luego 5
mg/kg 6 h (maximo 100 mg/dosis)

Dosis: 1-2 mg/kg/dia (maximo 30
mg/dia)

Dosis carga: 2 mg/kg, luego 0,5
mg/kg cada 6 h (maximo 60 mg/
dia cargay 120 mg/dia mantencion)

0,3-0,6 mg/kg en 1dosis, se puede
repetiren72h.
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acetilcolina en terminales nerviosos, generan-
do de estamanera broncodilatacion. Su eficacia
por via endovenosa ha sido demostrada en es-
colares con crisis asmaticas que no responden
ala primera hora de tratamiento en servicio de
urgencia, reduciendo el riesgo de hospitaliza-
cion (80,81). Sin embargo, en preescolares no
hay evidencia suficiente que apoye su uso en
servicio de urgencia (82). En relacién al empleo
del sulfato de magnesio por via inhalatoria, la
evidencia actual es escasa e insuficiente para
apoyar su uso en preescolares (83).

- Canula nasal de alto flujo (C-NAF)

La C-NAF es un método que permite la
administracion de oxigeno a concentraciones
mas altas y estables. Es bien tolerado y entrega
flujos inspiratorios suficientes a las demandas
del paciente. Mejora la conductancia de la via
aérea y la distensibilidad pulmonar. Permite
cierto nivel de presion positiva continua en las
vias aéreas (CPAP), aumenta el tiempo inspira-
torio, disminuye el trabajo respiratorio y reduce
el espacio muerto (84). En pediatria la expe-
riencia con su uso es amplia en bronquiolitis, no
asi en asma bronquial (85).

En un estudio se evalud la eficacia de
C-NAF en 30 nifios de 1a 18 afios con crisis de
asma moderada a severa, observandose una
disminucion del score de obstruccion bronquial
igual o mayor a2 puntos en las primeras 2 horas
en el grupo C-NAF, aunque no hubo diferencias
significativas en duracién de la hospitalizacion,
destino del paciente o necesidad de terapias
adicionales (86). En otro estudio retrospectivo
realizado en Unidad de Cuidados Intensivos se
reporta una mejoria en el score de obstruccion
bronquial, oxigenacién y ventilacién a las 24 h
de uso de C-NAF versus oxigenoterapia con-
vencional (84). De acuerdo a la evidencia dis-
ponible la C-NAF podria ser una alternativa para
el manejo de la crisis de asma en el preescolar,
refractaria al tratamiento de primera linea'y su
uso podriainiciarse en el servicio de urgencia, si
existe el equipamiento adecuado y la experien-
ciaensuuso (87,88).

- Ventilacién mecanica no invasiva (VMNI)

La VMNI es un método de apoyo ven-
tilatorio con presion positiva, que se entrega
a través de una interfase (mascarilla nasal o
facial). La principal ventaja de esta forma de
ventilacién es que permite evitar las complica-
ciones que presentan los pacientes asmdticos
sometidos a intubacion y ventilacion mecani-
ca invasiva (VMI) o convencional. Los estudios
acerca del uso de VMNI en la crisis asmatica en
el nifio, son escasos y la mayoria retrospectivos
(89). En un estudio controlado y randomizado
se evalud la eficacia del uso de VMNI versus

terapia estandar en 20 nifios de 1a18 afios hos-
pitalizados por crisis de asma. La VMNI mejoro
la oxigenacién y disminuyd el score de obstruc-
cion bronquial en [as primeras 24 h en compa-
racién con el grupo control (90). La VMNI esta
indicada en aquellos pacientes que no respon-
dan a la terapia farmacoldgica de primera linea
0 aluso de C-NAF (87).

- Otras terapias farmacoldgicas

Otros medicamentos como metilxan-
tinas, ketamina, antileucotrienos, salbutamol
endovenoso, heliox, epinefrina 0 macrolidos no
estanindicados en el manejo de la crisis asma-
tica del preescolar (71,91,92).

Manejo en el nivel primario de atencién

Junto a la evaluacion de la severidad, se
debe administrar oxigeno para lograr oxime-
trias (Sp02) entre 94y 98% y 2-4 puffs de sal-
butamol cada 20 minutos por 1hora. El paciente
debe ser reevaluado en Thora y sino responde
luego de 2 horas de tratamiento debe ser tras-
ladado a un hospital, lo mismo siingresa desde
un comienzo con crisis grave.

Manejo en el servicio de urgencia

El manejo depende de la gravedad de
la crisis. Siempre administrar 02 para man-
tener Sp02 entre 94 y 98%. Si no se corrige
la hipoxemia 0 en casos graves con riesgo de
agotamiento e insuficiencia respiratoria global,
considerar C-NAF o ventilacién no invasiva y
traslado a Unidad de paciente critico.
a) Crisis leves: administrar salbutamol 2-4 pu-
ffs cada 20 min por 3 veces
b) Crisis moderada: administrar salbutamol
3-6 puffs cada 20 minutos por 3 veces y pred-
nisona 1-2 mg/kg dia (maximo 30 mg/dia). Si
no hay respuesta favorable en Thora, adicionar
BI 80 g /dosis (Atrovent contiene 20 Lig de BI/
puff, administrar 4 puffs cada 20 minutos por
3 veces junto con salbutamol. Otra opcién es
utilizar la combinacion de salbutamol con Bl 4
puffs cada 20 minutos por 3 veces).
c) Crisis graves: preferir salbutamol nebuliza-
do, 2,5mg-5mg (0,5 a Tml) con oxigeno, cada
20 minutos por 3 veces junto aBI250 a 500 g
(Ta 2 ml), ademas de una dosis de dexameta-
sona 0,15 a 0,25 mg/kg dosis o hidrocortisona
5mg/kg/dosis endovenosa o metilprednisolo-
na 1mg/kg/dosis (Tabla 7). En todos los casos
el paciente debe ser evaluado en 1hora. Si no
se corrige la hipoxemia 0 en casos graves con
riesgo de agotamiento e insuficiencia respira-
toria global, considerar C-NAF o ventilacién no
invasiva y traslado a unidad de paciente critico.

Criterios para definir el destino del paciente
desde el servicio de urgencia

- Criterios de hospitalizacion:

-Pacientes que mantienen requerimientos de
02 (Sa02 < 94% con aire ambiental) o dificultad
respiratoria luego de 2 horas de manejo. -Ne-
cesidad de administrar broncodilatadores con
frecuencia mayor a cada 4 horas.

-Deterioro clinico. -Crisis asociada a anafilaxia.
-Paciente con factores de riesgo (consultas a
servicio de urgencia (SU) u hospitalizacién por
crisis obstructiva en los dltimos 6 meses, rura-
lidad).

- Criterios de necesidad de Unidad de Paciente
Critico:

-Requerimiento de oxigeno mayor a 50%luego
de 2 horas de tratamiento en el SU. -Pacientes
que mantienen signos clinicos de crisis grave
pese a2 h de manejo en el servicio de urgencia
-Falla respiratoria inminente (apnea, cianosis,
jadeo).

- Criterios de alta de Servicio de Urgencia
-Saturacion > 93% con aire ambiental. -Sin sig-
nos de dificultad respiratoria.

Indicaciones al alta del Servicio de Urgencia

- El paciente debe mantener administracion de
salbutamol 2 puffs cada 4 horas hasta comple-
tar7 dias.

- Mantener corticoides sistémicos por 3 a 5
dias. - Control médico ambulatorio en 48 h
donde se deberd evaluar si corresponde la in-
dicacion de un tratamiento de mantencién con
corticoides inhalados. - El paciente que curse
con crisis moderada o grave debe ser derivado
aespecialista.

80

Revista Neumologia Pedidtrica | Contenido disponible en www.neumologia-pediatrica.cl



Actualizacion del concenso chileno SOCHINEP-SER para el manejo de las sibilancias recurrentes del preescolar

Neumol Pediatr 2023;18 (3): 73 - 82

REFERENCIAS

Stokes JR, Bacharier LB. Prevention and treatment of re-
current viral-induced wheezing in the preschool child. Ann
Allergy Asthma Immunol. 2020; S1081- 1206(20)30353-7.
Yang CL, Gaffin JM, Radhakrishnan D. Question 3: Can we
diagnose asthmain children under the age of 5 years? Pae-
diatric Respiratory Reviews 2019;29:25-30.

Herrera AM, Abara S, Alvarez C, Astudillo C, Corrales R, Chala
E, et al. Consenso chileno SER-SOCHINEP para el manejo
del asma en el preescolar Rev Chil Enf Respir 2014; 30:
81-90.

Moorman JE, National surveillance of asthma: United Sta-
tes, 2001-2010. Vital Health Stat 3 2012;(35):1-67).
Belgrave DC, Buchan I, Bishop C, Lowe L, Simpson A, Cus-
tovic A. Trajectories of lung function during childhood. Am J
Respir Crit Care Med 2014;189: 1101-9.

Deliu M, Fontanella S, Haider S, Sperrin M, Geifman N, Mu-
rray C, etal. Longitudinal trajectories of severe wheeze exa-
cerbations from infancy to school age and their association
with early-life risk factors and late asthma outcomes. Clin
Exp Allergy 2020; 50:315-24.

Belgrave DCM, Granell R, Turner SW, Curtin JA, Buchan IE,
Le Souéf PN, et al. Lung function trajectories from pre-school
age to adulthood and their associations with early life factors:
aretrospective analysis of three population-based birth cohort
studies. Lancet Respir Med. 2018 Jul;6(7):526-534.

Kwong CG, Bacharier LB. Phenotypes of wheezing and as-
thma in preschool children. Curr Opin Allergy Clin Immunol.
2019 Apr;19(2):148-153.

Martinez FD, Wright AL, Taussig LM, HilbergCJ, Halonen
M, Morgan WJ. Asthma and wheezing in the first six years
of life. The Group Health Medical Associates.N Engl J Med
1995;332:133-8.

DaiR, Miliku K, Gaddipati S, ChoiJ, Ambalavanan A, TranMM,
et al. Wheeze trajectories: Determinants and outcomes
in the CHILD Cohort Study. J Allergy Clin Immunol 2022;
149:2153-65.

Savenije OE, Granell R, Caudri D, Koppelman GH, Smit HA,
Wijga A. Comparison of childhood wheezing phenotypes in
2 birth cohorts: ALSPAC and PIAMA. J Allergy Clin Immunol.
201Jun;127(6):1505-12.e14.

Bacharier LB, Beigelman A, Calatroni A, JacksonDJ, Gergen
PJ, O'Connor GT. Longitudinal Phenotypes of Respiratory
Health in a High-Risk Urban Birth Cohort. Am J Respir Crit
CareMed. 2019 Jan 1,199(1):71-82.

13.- Fitzpatrick AM , Bacharier LB, Guilbert TW , Jackson
DI, Szefler SJ, Beigelman A. Phenotypes of Recurrent
Wheezing in Preschool Children: Identification by Latent
Class Analysis and Utility in Prediction of Future Exacerba-
tion. J Allergy ClinImmunol Pract 2019 Mar;7(3):915-924.e7.
14.- Castro JA, Holberg CJ, Wright AL, Martinez FD. A Clini-
cal Index to Define Risk of Asthma in Young Children with
Recurrent Wheezing. Am J Respir Crit Care Med. 2000
Oct;162(4 Pt1):1403-6.

Guilbert TW, Morgan WJ, Zeiger RS, Bacharier LB, Boehmer
SJ, Krawiec M, etal. Atopic characteristics of children with re-
current wheezing at high risk for the development of child-
hood asthma. J Allergy Clin Immunol. 2004;114(6):1282-7
Bacharier LB, Guilbert TW , Jartti T, Saglani S . Which
Wheezing Preschoolers Should be Treated for Asthma? J
Allergy ClinImmunol Pract. 2021Jul;9(7):2611-2618.

Teague WG , Lawrence MG , Wiliams S, Garrod AS , Froh
D, Early SV, et al. Novel Treatment-Refractory Preschool
Wheeze Phenotypes Identified by Cluster Analysis of Lung
Lavage Constituents. J Allergy Clin Immunol Pract. 2021
Jul,9(7):2792-2801.e4.

Robinson PFM, Fontanella S, Ananth S, Alonso AM, Cook J,
Kaya-de Vries D, et al. Recurrent Severe Preschool Wheeze:
From Prespecified Diagnostic Labels to Underlying En-
dotypes. Am J Respir Crit Care Med. 2021 Sep; 204(5):

20.

21

2.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31

32.

33

34.

35.

36.

523-535.

Brand PLP, Baraldi E, Bisgaard H, Boner AL, Castro JA,
Custovic A, et al. Definition, assessment and treatment of
wheezing disorders in preschool children: an evidence-ba-
sed approach. Eur Respir J. 2008 Oct;32(4):1096-110.
Schultz A, Devadason SG, Savenije OEM, Sly PD, Le Souéf
PN, Brand PLP. The transient value of classifying preschool
wheeze into episodic viral wheeze and multiple trigger
wheeze. Acta Paediatr. 2010 Jan;99(1):56-60.

PavordID, Beasley R, Agusti A, Anderson GP, Bel E, Brus-
selle G. After asthma: redefining airways diseases. Lancet.
2018 Jan 27;391(10118):350-400.

Moral L, Vizmanos G, Torres-Borrego J, Praena-Crespo M,
Tortajada- Girbes M, Pellegrini FJ, et al. Asthma diagnosis
in infants and preschool children: a systematic review of
clinical guidelines. Allergol Immunopathol (Madr) 2019;
47:107-21.

Linares M, Alvarez C, Barrientos H, Ubilla C, Lewinson D, Pa-
von D, et al. Actualizacion en Espirometria en el Preescolar.
Neumologia Pediatrica 2020;14(2),105-110.

Beydon N, Davis SD, Lombardi E, Allen JL, Arets HGM, Au-
rora P, et al. An Official American Thoracic Society/Euro-
pean Respiratory Society Statement: Pulmonary Function
Testing in Preschool Children. Am J Respir Crit Care Med
[Internet]. 2007 Jun 15 [cited 2019 May 241:175(12):1304-45.
Chawes B, Elenius V. Pulmonary function testing for the
diagnosis of asthmain preschool children. Curr Opin Allergy
ClinImmunol. 2022 Apr 1.22(2):101-106.

King GG, Bates J, Berger K, Berger K, Calverley P, de Melo
PL, et al. Technical standards for respiratory oscillometry.
EurRespir]2020; 55 (2):1900753.

Gochicoa-Rangel L, Torre-Bouscoulet L, Martinez-Brisefio
D, Rodriguez-Moreno L, Cantu-Gonzalez G, Vargas MH.
Values of impulse oscillometry in healthy mexican children
and adolescents. Respir Care 2015;60(1):119-27.

QOostveen E, Dom S, Desager K, Hagendorens M, De Backer
W, Weyler J. Lung function and bronchodilator response in
4-year-old children with different wheezing phenotypes.
Eur Respi ) 2010; 35: 865-872.

Marotta A, Klinnert M, Price M, Larsen G, Liu A. Impulse osci-
llometry provides an effective measure of lung dysfunction
in4-year-old children at risk for persistent asthma. J Allergy
ClinImmunol.2003;112(2):317-22.

Knihtila H, Kotaniemi- Syrjanen A, Makela MJ, Bondestam
J, Pelkonen AS, Malmberg LP.Preschool oscillometry and
lung function at adolescence in asthmatic children. Pediatr
Pulmonol. 2015; 50:1205-13.

JochmannA, Artusio L, Robson K, Nagakumar P, Collins N
,FlemingL, etal. Infection and inflammation in induced spu-
tum from preschool children with chronic airways diseases.
Pediatr Pulmonol. 2016 Aug;51(8):778-86.

Fitzpatrick AM , Jackson DJ, Mauger DT , Boehmer SJ, Phi-
patanakul W, Sheehan W), et al. Individualized therapy for
persistent asthmain young children. J Allergy Clin Immunol.
2016 Dec;138(6):1608-1618.€12.

Gaillard EA, Kuehni CE, Turner S, GoutakiM, Holden KA, de
Jong CCM, et al. European Respiratory Society clinical prac-
tice guidelines for the diagnosis of asthma in children aged
5-16 years. Eur Respir . 2021Nov 4;58(5):2004173.

Caudri D, Wijga AH, Hoekstra MO, Kerkhof M, Koppelman
GH, Brunekreef B, et al. Prediction of asthma in sympto-
matic preschool children using exhaled nitric oxide, Rintand
specific IgE. Thorax. 2010 Sep;65(9):801-7.

Singer F, Luchsinger |, Inci D, Knauer N, Latzin P, Wildha-
ber JH, et al. Exhaled nitric oxide in symptomatic children
at preschool age predicts later asthma. Allergy. 2013
Apr;68(4):531-8.

Clobal Initiative for Asthma. Global Strategy for Asthma
Management and Prevention, 2022. https://ginasthma.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51

52.

53.

54.

55.

org/wp-content/uploads/2022/07/GINA-Main-Re-
port-2022-FINAL-22-07-01-WMS pdf (accesado en junio
2022).

Bush A, Saglani S. Medical algorithm: Diagnosis and treat-
ment of preschool asthma. Allergy. 2020 Oct;75(10):2711-
272,

Brand PLP, Caudri D, Eber E, Gaillard EA, Garcia-Marcos L,
Hedlin G, et al. Classification and pharmacological treat-
ment of preschool wheezing: changes since 2008. Eur
Respir J2014; 43:1172-1177.

Duse M, Santamaria F, Verga MC , Bergamini M , Simeone
G, LeonardiL, et al. Inter-society consensus for the use of
inhaled corticosteroids in infants, children and adolescents
with airway diseases. Ital ) Pediatr. 2021 Apr 21:47(1):97

Lee V), Kim CK. Montelukast use over the past 20 years:
monitoring of its effects and safety issues. Clin Exp Pediatr.
2020 Oct; 63(10):376-381.

Haarman MG, van Hunsel F, de Vries TW. Adverse drug re-
actions of montelukast in children and adults. Pharma Res
Per,5(5),2017,e00341.

Caudevilla P, Garcia JP, Martin de Vicente C. Reacciones
adversas a montelukast: De la teoria a la practica. Serie de
casos. Arch. Argent. Pediatr. 2021,119:e357-€359

Bush A. Montelukast in paediatric asthma: where we are
now and what still needs to be done? Paediatric Respiratory
Reviews 2015 (16) 97-100.

SunJ, LiY. Long-term, low-dose macrolide antibiotic treat-
ment in pediatric chronic airway diseases. Pediatric Re-
search (2022) 91:1036-1042.

Kew KM, Undela K, Kotortsi I, Ferrara G. Macrolides for
chronic asthma. Cochrane Database Syst. Rev 2015 Sep
15;(9):CD002997.

Beigelman A, Bacharier LB. Management of preschool chil-
dren with recurrent wheezing: lessons from the NHLBI's
asthma research networks. J Allergy Clin Immunol Pract.
2016;4(1):1-8

Jensen ME, Ducharme FM, Alos N, Genevieve M, Mailhot,
Masse B, White JH, et al. Vitamin D in the prevention of exa-
cerbations of asthma in preschoolers (DIVA): protocol for a
multicentre randomised placebo-controlled tripleblind trial.
BMJ Open2019;9:e033075.

de Boer GM, Zétkiewicz ), Strzelec KP, Ruszczyriski M, Hen-
driks RW, Braunstahl GJ, et al. Bacterial lysate therapy for
the prevention of wheezing episodes and asthma exacer-
bations: a systematic review and meta-analysis. Eur Respir
Rev.2020 Nov 27;29(158):190175.

Kaczynska A, Klosinska M , Janeczek K , Zarobkiewicz M,
Emeryk A. Promising immunomodulatory effects of bac-
terial lysates in allergic diseases. Front Immunol. 2022 Jun
22,13:907149.

50.- Abrams EM, Raissy HH. Emerging Therapies in the
Treatment of Early Childhood Wheeze. Pediatr Allergy Im-
munol Pulmonol. 2019 Jun 1; 32(2): 78-80.

Nieto A, Mazon A, Nieto M, Calderon R, Calaforra S, Selva B,
et al. Bacterial Mucosal Immunotherapy with MV130 Pre-
vents Recurrent Wheezing in Children.Am J Respir Crit Care
Med. 2021Aug 15;204(4):462-472.

Bloom Cl, Franklin C, Bush A, Saglani S, Quint JK. Burden of
preschool wheeze and progression to asthmain the UK: Po-
pulation-based cohort 2007 to 2017.J Allergy Clin Immunol
2021;147:1949-58.

SIGN 141- British guideline on the management of asthma.
December 2021. https://www.asthma.org.uk/bf7dd849/
globalassets/campaigns/healthcare-improvement-scot-
land.pdf (accesado en junio 2022).

Bush A. Asthma: What's new, and what should be old but s
not! Pediatr Respirol Crit Care Med 2017; 1:2-10.

FitzGerald JM. Targeting lung attacks. Thorax 2011; 66:365-
6.

Revista Neumologia Pediétrica | Contenido disponible en www.neumologia-pediatrica.cl

81



Actualizacion del concenso chileno SOCHINEP-SER para el manejo de las sibilancias recurrentes del preescolar

Neumol Pediatr 2023;18 (3): 73 - 82

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

.

72.

73.

Saglani S, Fleming L, Sonnappa S, Bush A. Advances in
the aetiology, management, and prevention of acute as-
thma attacks in children. Lancet Child Adolesc Health.
2019;3(5):354-364.

Merckx J, Ducharme FM, Martineau C, Zemek R, Gravel J,
Chalut D, et al. Respiratory viruses and treatment failure in
children with asthma exacerbation. Pediatrics. 2018 142(1):
€20174105.

Bizzintino J, Lee WM, Laing IA, Vang F, Pappas T, Zhang G et
al. Association between human rhinovirus C and severity of
acute asthmain children. Eur Respir ) 2011;37:1037-1042.
Kloepfer KM, Lee WM, Pappas TE, Kang T/, Virtis RF , Evans
MD, et al. Detection of pathogenic bacteria during rhinovirus
infection is associated with increased respiratory symp-
toms and asthma exacerbations. J Allergy Clin Immunol
2014;133(5): 1301-7.

Erbas B, Jazayeri M, Lambert KA, Katelaris CH, Prendergast
LA, Tham R, et al. Outdoor pollen is a trigger of child and
adolescent asthma emergency department presentations:
A systematic review and meta-analysis. Allergy 2018; 73
(8):1632-1641.

Hew M, Lee J, Susanto NH, Prasad S, Bardin PG, Barnes S,
etal. The 2016 Melbourne thunderstorm asthma epidemic:
risk factors for severe attacks requiring hospital admission.
Allergy. 2019 Jan;74(1):122-130.

Birken CS, Parkin PC, Macarthur C. Asthma severity scores
for preschoolers displayed weaknesses in reliability, validi-
ty, and responsiveness. J Clin Epidemiol 2004; 57(11):1177-
81

Bekhof J, Reimink R, Brand PL. Systematic review: Insu-
fficient validation of clinical scores for the assessment of
acute dyspnoea in wheezing children. Paediatr Respir Rev
2014;15(1):98-112.

Maue DK, Krupp N, Rowan CM. Pediatric asthma severity
score is associated with critical care interventions. World
Journal of Clinical Pediatrics 2017; 6(1): 34-39.

Allie EH, Dingle HE, Johnson WN, Birnbaum JR, Hilmes MA,
Singh SP, et al. ED chest radiography for children with asth-
ma exacerbation is infrequently associated with change of
management. AmJ Emerg Med. 2018; 36(5):769-773.
Fainardi V, Caffarelli C, Deolmi M, Skenderaj K, Meoli A, Mo-
rini R, et al. Management of Preschool Wheezing: Guideline
from the Emilia-Romagna Asthma (ERA) Study Group. ) Clin
Med. 2022; 11(16):4763.

Currie G, Crotts J, Nettel-Aguirre A, Johnson D, Stang A.
Management of Wheezy Preschoolers in the Emergency
Department: A Discrete Choice Experiment. Pediatr Emerg
Care.2021:37(12): €922-€929.

Cates CJ, Welsh EJ, Rowe BH. Holding chambers (spa-
cers) versus nebulisers for beta-agonist treatment of
acute asthma. Cochrane Database Syst Rev. 2013 Sep
13;2013(9):CD000052.

Castro-Rodriguez JA, Rodrigo GJ. beta-agonists through
metered-dose inhaler with valved holding chamber versus
nebulizer for acute exacerbation of wheezing or asthma in
childrenunder 5 years of age: a systematic review with me-
ta-analysis. ) Pediatr. 2004;145(2):172-177.

Borges W, Burns D, Sarinho E, Guedes H, Pitchon R, Padula
Anderson MI, et al. Asthma in childhood: drug therapy. Rev
Assoc Med Bras (1992). 2011,57(4):362-9.

Nievas IF, Anand KIS. Severe acute asthma exacerbation
in children: a stepwise approach for escalating therapy in a
pediatricintensive care unit. ] Pediatr Pharmacol Ther. 2013;
18(2): 88-104.

Oommen A, Lambert PC, Grigg J. Efficacy of a short cour-
se of parent-initiated oral prednisolone for viral wheeze in
children aged 1-5 years: Randomized controlled trial. Lancet
2003;362:1433-8.

Panickar J, Lakhanpaul M, Lambert PC, Kenia P, Stephenson
T, Smyth A, et al. Oral prednisolone for preschool children
with acute virus-induced wheezing. N Engl J Med 2009;

74.

75.

76.

71.

78.

79.

80.

81

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

a1

360:329-38.

Rowe BH, Spooner C, Ducharme FM, Bretzlaff JA, Bota GW.
Early emergency department treatment of acute asthma
with systemic corticosteroids. Cochrane Database Sys Rev
2007(1:CD002178.

Chang AB, Clark R, Sloots TP, Stone DG, Petsky HL, Thearle
D, etal. A 5- versus 3-day course of oral corticosteroids for
children with asthma exacerbations who are not hospitali-
sed: arandomised controlled trial. Med J Aust 2008; 189(6):
306-310.

Richards RN. Side effects of short-term oral corticosteroids.
JCutanMed Surg. 2008 Mar-Apr;12(2):77-81.

Ratto D, Alfaro C, Sipsey J, Glovsky M, Sharma OP. Are in-
travenous corticosteroids required in status asthmaticus?
JAMA1988;260 (4): 527-529.

Harrison BD, Stokes TC, Hart GJ, Vaughan DA, Ali NJ, Robin-
son AA. Need for intravenous hydrocortisone in addition
to oral prednisolone in patients admitted to hospital with
severe asthma without ventilatory failure. Lancet 1986;
1(8474):181-4.

Dahan E , El Ghazal N, Nakanishi H , El Haddad J, Matar
RH, Tosovic D, et al . Dexamethasone versus prednisone/
prednisolone in the management of pediatric patients with
acute asthmatic exacerbations: a systematic review and
meta-analisys. J Asthma 2022 Dec 30; 1-12.

Shan Z, Rong Y, Yang W, Wang D, Yao P, Xie J, et al. Intra-
venous and nebulized magnesium sulfate for treating acute
asthmain adults and children: a systematic review and me-
ta-analysis. Respir Med 2013; 107(3):321-30.

Su Z, Li R, Gai, Z. Intravenous and Nebulized Magnesium
Sulfate for Treating Acute Asthma in Children A Syste-
matic Review and Meta-Analysis. Pediatr Emerg Care
2018;34(6):390-395. Sun J, Li Y. Long-term, low-dose
macrolide antibiotic treatment in pediatric chronic airway
diseases. Pediatric Research (2022) 91:1036-1042.
Pruikkonen H, Tapiainen T, Kallio M, Dunder T, Pokka T, Uhari
M, etal. Intravenous magnesium sulfate for acute wheezing
inyoung children: arandomised double-blind trial. Eur Res-
pir J.2018;51(2):1701579.

Knightly R, Milan SJ, Hughes R, Knopp-Sihota JA, Rowe
BH, Normansell R, et al. Inhaled magnesium sulfate in the
treatment of acute asthma. Cochrane Database Syst Rev.
2017;1(11:CD003898.

Baudin F, Buisson A, Vanel B, Massenavette B, Pouyau R,
Javouhey E. Nasal high flow inmanagement of children with
status asthmaticus: a retrospective observational study.
Ann Intensive Care 2017;7(1):55.

ChaoKY, Chien YH, Mu SC. High-flow nasal cannulain chil-
dren with asthma exacerbation: A review of current eviden-
ce. Paediatr Respir Rev. 2021,40:52-57.

Ballestero Y, De Pedro J, Portillo N, Martinez-Mugica O, Ara-
na-Arri E, BENITO J. Pilot clinical trial of high - Flow oxygen
therapy in children with asthma in the emergency service. J
Pediatr 2018;194:204-210.e3.

Babaic N, Valdebenito C, Koppmann A, Prado F. Asma agu-
do pediatrico. El desafio del manejo escalonado. Neumolo-
gia Pedidtrica2017;12(3):114-121.

Babaic N, Parga D, Prado F, Valdebenito C, Koppmann A,
Rios N. Impacto de laimplementacién de un algoritmo en el
tratamiento de nifios hospitalizados por asma agudo. Neu-
mologia Pediatrica 2019, 14(4), 222-231.

Carson KV, Usmani ZA, Smith BJ. Noninvasive ventilation in
acute severe asthma: current evidence and future perspec-
tives. Curr Opin Pulm Med. 2014; 20(1): 118-23.

Basnet S, Mander G, Andoh J, Klaska H, Verhulst S, Koirala
). Safety, efficacy, and tolerability of early initiation of no-
ninvasive positive pressure ventilation in pediatric patients
admitted with status asthmaticus: a pilot study. Pediatr Crit
Care Med. 2012,13(4):393-8.

Koninckx M, Buysse C, de Hoog M. Management of status
asthmaticus in children. Paediatr Respir Rev 2013; 14(2):

92.

78-85.

Jones BP, Fleming GM, Otillio JK, Asokan |, Arnold DH. Pedia-
tric acute asthma exacerbations: Evaluation and manage-
ment from emergency department to intensive care unit. J
Asthma.2016; 53(6): 607-17.

82

Revista Neumologia Pedidtrica | Contenido disponible en www.neumologia-pediatrica.cl



	Botón 102: 


