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RESUMEN

Se presentd una revision de las infecciones relacionadas con el asma bronquial. Se plantea que éstas
pueden ser causadel comienzo delaenfermedad, asi como de complicacionesen €l cursodelamisma. Las
infecciones virales més frecuentes en nifios asmaticos son causadas por e virus sincitial respiratorio
(VSR) y parainfluenza, pero en asméticos jovenes y adultos predominan los rinovirus. Se ha visto que
cuando coexiste infeccion viral con otros factores como exposicion al tabaco o alergia, laposibilidad de
desarrollar sibilancia es mayor. El papel de las infecciones bacterianas es mas controvertido, pero no
parece tener un vinculo tan estrecho como los virus. Las bacterias mas frecuentes encontradas son:
Haemoplilusinfluenzae, S. neumoniae, S. betahemalitico, S aureusy Clamidia neumoniae. Laaspergilosis
es otrainfeccion relacionada con el asmaque involucraalalgE y lalgG en su mecanismo, la severidad
depende del cuadro clinico delamagnitud delainfeccion. Se revisaron algunos aspectosrel acionados con
asma y sinusitis, sin que exista duda de que esta infeccidn constituye un factor entorpecedor en la
evolucion del asmabronquial.

DescriptoresDeCS: ASMA/complicaciones; INFECCIONES DEL TRACTO RESPIRATORIO/complica

ciones, ENFERMEDADESRESPIRATORIA S/complicaciones.

ASMA E INFECCIONES

Laasociacion asmarinfeccion esun problemadi-
nico frecuente que se debe andizar desde distintos
puntos devistaparasu mejor comprensiony trata-
miento. Enprimeraingancia, lasinfeccionesson causa
frecuente de aparicion delaenfermedad, pero tam-
bién pueden ser complicaciones que se manifiestan
en el transcurso delamisma (infeccionesvirales,
bacterianas, hongos, etc.). Consideracionesespecia
lesen este acapite merecen procesoscomo lassinu-
stisy laaspergilosisbroncopulmonar dérgicat
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INFECCIONESVIRALES

Tanto | os estudios epidemiol 6gicoscomo clini-
coshan relacionado lasinfeccionesviricascon las
exacerbacionesdelos sintomasdeasma. Losvirus
son desencadenantes de broncospasmo, especial-
menteen nifiosy adultosnormales. Ennifiospequeios
y sanos, lainfeccion por d virussincitia respiratorio
(VSR) y d virus parainfluenza causan episodiosde
sibilanciaque pueden ser recurrentesy dejan de ser
un problemahaciael segundo afio devida. Unfactor
importanteen | osepisodiosde s bilanciainducidapor
el VSR eslaexistenciade vias aéreas pequefiasy
pobremente desarrolladasen nifiosmenoresdel sexo
masculino.? En nifiossmayoresy adultosjévenes, las
infeccionesrespiratorias continlan siendo causade
sibilancia, pero el virus causal esdiferente. Duffy
otros, delaUniversidad de Virginia, estudiaron ni-
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flosquellegaron al servicio deurgenciacon episo-
dios agudos de sibilancia. En los nifios menores
de 2 afosde edad, casi en el 70 % delosque pre-
sentaron sibilanciaseencontrd crecimiento del virus
end cultivodelassecrecionesdelasviasagress. El
V SR fuelainfeccién principa asociadaasibilancia
en estos pacientes. En contraste, enlosnifiosmayo-
res deesadeedad con sibilancia, se cultivo virus
solamenteen el 31 % deestosepisodios, y € virus
respiratorio detectado con mayor frecuenciafued
rinovirus34 Enlosnifiosmenoresde 2 afosde edad,
laexistenciade unainfeccidny laexposicion pasiva
al humo del tabaco fueronimportantesfactoresde
riesgo desbilancia. Sinembargo, enlosmayoresde
dicha edad, los factores de riesgo asociados a
shilanciafueron alergiay lapresenciadevirus. Es-
tos estudi os demuestran unaevidenterelacion entre
laedady € virusinfectante, pero s existe ademés
unaenfermedad al érgica subyacente el riesgo de
desarrollar sihilanciaesalin mayor.®

Se han postul ado al gunos mecanismos paraex-
plicar el porquélosvirusrespiratoriosinducen a
asma. Estosson:

1. Dafoepitdia delasviasaéress.

2. Sbilanciapor cambiosinflamatorioslocales.

3. Aparicion demediadoresinflamatoriosenlas
viasagress.

4. Generacidnloca decitosinasproinflamatorias.

5. Redutamientodecdulasinflamatoriasenlasvias
afreas.

6. Aumentodelaliberacién de mediadoresinfla
metorios.

7. Generacion deanticuerpos| gE especificospara
dvirus.

Aunquetodos estosfactores desempefian algin
papd enlasbilanciainducidapor infeccionesrespi-
ratorias, la generacion local de citosinas
proinflamatorias, parece ser € mecanismo mésim-
portanteenlagparicion delainflamacionenlasvias
aéreasy aumentaasi laprobabilidad del asma.®

Lemansky otrosvaoraron € efecto dea ergenos
inhaladosen 10individuosconrinitisalérgicaein-
feccion por rinovirus.” En estos sujetos, lainfeccion
experimental por rinovirus aumento larespuesta
broncoconstrictoradelasviasaéreasalahistamina
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inhalada. Existié un incremento de la respuesta
asmética inmediata local inducida por antigenos
inhaladosy fue paralelaaloscambiosen larespues-
tadelasvias aéreas. Posteriormente se demostro
guetambién larespuestaasméticatardiad aergeno
inhalado eramayor en estostipos de pacientesin-
festados por rinovirus, 8 delos 10 pacientestuvie-
ron reaccion aérgicatardiainducidapor alergenos
inhalados. Ademés, cuando sevaloraron 4 sem des-
pués delarecuperacion delainfeccién agudares-
piratoriavirica, 5 delos 10 pacientes continuaron
teniendo unareaccion alérgicatardia. Estasobser-
vaciones sugieren que un mecanismo probable me-
diante el cual losvirus respiratorios favorecen la
hiperreactividad bronquid y lagparicion desbilancia
esatravésdeunincremento delosfactoresque cau-
san lareaccion dérgicatardia, model o deinflama-
cioninducidapor unaergeno?

L asobservacionesanteriores plantean laposi bi-
lidad de quelosrinovirus puedenincrementar ofa
vorecer € desarrollo delainflamacion alérgica. Se
hadesarrollado cierto nimero de model osin vitro
paravalorar las consecuenciasdelasinteracciones
del rinoviruscon lascélulasinmunol 6gicas. Estos
estudiosindican quelosrinoviruspudieran activar a
loslinfocitoseinducir lageneracion decitosinas, que
en circunstancias apropiadas pueden tener efecto
proinflamatorio. Cuando losrinovirusinteracttan con
losmacréfagos, éstos produceny secretan TNF afa
elL-1 beta. Estascitosinas puedenincrementar la
expresion epitelial de moléculas de adhesion
intercelular (ICAM-1), ésteesel receptor principal
delosrinovirus, facilitaasi lainfecciénvira y laper-
petuacién del proceso. Se haobservado activacion
de subpoblaciones CD3y CD69 que se asocian a
unincremento en laexpresion deRNAmM queesco-
dificado por € IFN-gamma, € cua es secretado por
los monocitos activados como consecuenciadela
infeccion por rinovirus. Estoscambiosgeneran efec-
tos proinflamatorios en los eosindfilosy aumentan
las proteinas de adhesion en €l epitelio delasvias
aéreas. Estas observaciones plantean lahipétesisde
guelasinfeccionespor rinoviruscambian e ambien-
tedecitosinasen lasviasrespiratoriasbgjas, s ocu-
rre exposicién a aergeno en este nuevo ambiente
inflamatorio, esmayor laprobabilidady laintensi-
dad deunainflamacion alérgica. En € paciente con
asma, el resultado final seraun aumento delainfla-
maciony un empeoramiento delaenfermedad.®1°
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INFECCION BACTERIANA

Larelacion entrelasinfeccionesbacterianasy
asmano parecetener unvinculo tan fuertecomolas
infeccionesvirales™ Enun estudio prospectivoen
launiversidad deWisconsin seandizaron 16 pacien-
tesquetuvieron 61 episodiosdecrisisdeasma. De
estetotal, 42 episodiosestuvieron rel acionados con
infeccion viral y solamente uno, con infeccion
bacteriana?

L os gérmenes mas frecuentes encontrados en
paci entes asméti cos son: Haemophilusinfluenzae,
Streptococcus pneumoniae, Streptococo beta-
hemolitico, Staphylococcus aureus, asi como
Chlamidia pneumoniae.*?

Existen 2 fuertesevidenciasque sostienend cri-
terio de quelos procesos bacterianos no inducen a
crisisde asmabronquial. Uno de ellos se basaen
gue, €l uso de antibidticosno sehavisto quegjerza
algin cambioenlaevolucion delascrisisdeasmay
€l segundo argumento consiste en que no sehan aso-
ciado los episodiosde sibilanciacon infeccién por
algun patégeno demostrado. Sin embargo, esto se
contradice con los resultados encontrados por
Korppi y otros, donde en un estudio de pacientes
asméticosen crisscon evidenciade componentein-
feccioso, se demostro que €l 63 % de ellostenian
infeccion bacteriana, las mas fecuentesfueron: H.
influenzae (34 %) y Clamidia (28 %). No obstan-
te, ante estas contradi ctoriasevidenciasno se puede
dudar quefrente apacientes asmaticosde unamala
evolucion por periodos prolongados, con uso fre-
cuentey aatasdosisdeesteroides, lasinfecciones
bacterianas pudieran encontrar un medio propicio
paradesarrollarse. Quedariapor ver s desempefian
un papel directo oindirecto en el empeoramiento de
lainflamacién existenteen d asmabronquid .**

ASPERGILOSISY ASMA

Laformade presentacion delaaspergilosisaso-
ciada al asma es la aspergilosis broncopulmonar
aérgica(ABPA), caracterizadapor unaobstruccion
reversible de las vias aéreas con infiltrados
pulmonarestrangitorios, eosinofiliay fiebre; causada
por la respuesta de hipersensibilidad contra los
antigenosdeAspergillus.
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Estaasociacion fue descritapor primeravez en
1952, posteriormente se reportaron cientos de ca-
sosen Inglaterray en los Estados Unidos. Puede
producirseacua quier edad, pero predominaen pa
cientesmenores de 35 afios. Laespecie mascomun
deAspergillusasociadaalaABPA esel Aspergillus
fumigatus, aunque sehaatribuido también papel cau-
sal aotrasespecies.®

L as esporas de estos gérmenes se encuentran
en el sueloy en sustanciaorganicaen descomposi-
cioén, estén presentesen € airedurantetodo € afio,
salvo enlosperiodosdefrio.

En el huésped atépico, la colonizacion por
Aspergillusenlasviasrespiratorias constituye una
poderosafuente de antigenoshificos. Estosantigenos
ponen en marchaunareaccién mediadapor IgE, que
esresponsable delos sintomas broncospasti cosagu-
dosdelaenfermedad. El antigeno también reaccio-
nacon anticuerpos precipitantes1gG, loscuadestam-
bién deben estar presentes para que se exprese la
enfermedad. Lareaccion antigeno precipitina(IgG)
esresponsabledelainflamacion bronquid y del dafio
end epitelio pulmonar que semanifiestaenlossig-
nos radiolégicos de la ABPA (bronquiectasias,
fibrogs, retraccion pulmonar, etc.).X* El cuadro clini-
codelaABPA dependedelamagnitud delainfec-
cion. Lasmés comunes son obstruccion reversible
delasviasaéreas, infiltrados pulmonarestransito-
rios, eosinofilia, fiebre, niveleselevadosdelgE, asi
como tos con expectoracion de tapones mucosos
de color marrdn. Se asocian con frecuenciaarinitis,
conjuntivitis, eccema, urticaria, asi como hipersens-
bilidad dimentariay medicamentosa. Laspruebasde
funcion pulmonar reflgaranlaintensidad delaobs-
truccion bronquial, que puede en ocasionesrefle-
jar cambiosirreversibles. Esto se puedeasociar a
trastornos deladifusién delos gases. Radiogra-
ficamente, durante | os ataques agudos existen in-
filtrados pulmonarestransitorios de caracteristi-
casmal definidas, homogéneos, con predileccién
por los |6bul os superiores. Esmuy raro aislar el
Aspergillusen el esputo, pero esmasfactibleais-
larloend lavado bronquid. LalgE especificasuele
estar elevada durante el atague agudo y descien-
de rapidamente después de desaparecer éste. Las
pruebas cuténeas por puntura con antigenos de
Aspergillusdemuestran unareaccion positivain-
mediata.
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Laclave del tratamiento de la ABPA son los
corticoides. Estosmedicamentosaceleran laresolu-
ciondelosinfiltrados pulmonaresy lossintomascli-
nicos, tambiénreducenlosniveless&icosdelgEy
precipitinas. Lasrecomendaciones actuales parala
corticoterapiason lautilizacion delaprednisonaa
dosisde 0,5 mg/kg/d, hasta que desaparezcan las
lesionesradiol 6gicasy lareduccion paulatinadela
dosisend curso demeses, mientrasse controlanlos
niveles de IgE sérica total como método para
monitorizar laactividad delaenfermedad. Hay dgu-
nosindiciosdequelassecudascronicasdelaABPA
puedenimpedirsemediantee diagnostico temprano
y un tratamiento precoz con prednisona. Como en
otrasformasde enfermedad reactivadelasviasres-
piratorias, los farmacos més Utiles para tratar el
broncospasmo son lasteofilinasy los simpatico-
mimeéticos beta inhalados. El tratamiento con
antimicoticos, ya sean orales o inhalatorios y la
hiposensibilizaci dn han mostrado resultados desalen-
tadores.*’

ASMA'Y SINUSITIS

Estaasociacion esmuestradel vinculo existente
entre afeccionesen e tracto respiratorio superior e
inferior. Se hadescrito que hastael 80 % delospa-
cientesasméti costiene sintomasrespiratoriosatos,
mientras que entre el 5-15 % delos pacientes con
afecciones del tracto respiratorio superior son
asmaéticos. Muchos se han cuestionado s estarela-
Cion pudieran ser 2 manifestacionesdigtintasdd mis-
mo fendmeno o s pudieraexistir unarelacién cau-
sa-efecto. Los gérmenes que con maés frecuencia
producen infeccion del tracto son: Streptococus
neumoniae, Haemophilus influenzae, asi como
anaerobiosorales. Enlosnifios esfrecuente encon-
trar laMoraxela catarralis.*®

Exigenfuertesevidenciasqueindican quelasnu-
sitiscongtituye un factor entorpecedor en laevolu-
cion satisfactoriade lacrisisde asmay esto se ha
demostrado por laevoluciénfavorablequeexisted
eliminar e componenteinfeccioso delasviasrespi-
ratoriasaltas.

Parajudtificar estarelacion sehainvolucradola
participacion deloseosindfilos, asi como de media
doresdelainflamacion (leucotrienos, prostaglandina
D2 o histamina) enlos procesosrespiratoriosaltos
(loguesehademostrado enlabiopsanasd, asi como
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end lavado de seno maxilar de pacientescon sinusi-
tis). Estos pueden ser aspiradosapartir delasvias
respiratoriasatasy localmente, end nivel bronquidl,
inducir unarespuestainflamatoriay broncospasmo.

Por ultimo, se sefidlalaexistenciadeunreflgo
nasal-seno-bronquial, que ante unaestimulacién de
los senos perinasales produce una broncocons-
triccion, mediado por €l sistema parasimpatico
colinérgico.'®

SUMMARY

Revision of bronchial asthmarelated infectionsis presented.
It is proposed that these may be the cause of onset of
disease, aswell as complications seen in course of it. More
frequent viral infectionsin asthmatic children are provoked
by respiratory syncytial virus (RSV) and parainfluenzavi-
rus (P1V), but in young and adults asthmatic, rhinoviruses
areprevailing. It was confirmed that when aviral infection
coexistswith other factorslike exposureto tobacco or alergy,
the chance of develop a sibilant rale es higher. Role of
bacterial infectionsis more controversial, but not seemsto
exists a so narrow link as that of viruses. Bacteria more
frequently found are: Haemophilus influenzae, S.pneumo-
niae, S. betahemolitic, S. aureus, and Chlamidia
pneumoniae. Aspergillosis is another asthma-related
infection, involving IgE and 1gG inits mechanism, severity
dependsof clinical pictureand also, of infection’smagnitude.
Finally, some features related to asthma and sinusitis are
reviewed, without the doubt that thisinfectionisahindering
factor in course of bronchial asthma.

Qubject headings: ASTHMA/complications; RESPIRATO-
RY TRACT INFECTIONS/complications; RESPIRATORY
TRACT DISEASES/complications.
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