Tabaquismo materno, asma y bronquiolitis:
asociacion clara o pruebas dudosas?

Aunque no existe ninguna duda de que la exposicién
al humo del tabaco medioambiental, el tabaquismo pasi-
vo, contribuye a las infecciones de las vias respiratorias
inferiores en lactantes y nifios pequefios en paises en de-
sarrollo! y en las naciones industrializadas®, las pruebas
de un efecto especifico sobre la infeccién por virus res-
piratorio sincitial (VRS) de las vias respiratorias inferio-
res (VRI) son menos claras*. La naturaleza dudosa de
las pruebas del papel del tabaquismo pasivo sobre la
gravedad de la bronquiolitis por VRS ha propiciado en
parte que la American Academy of Pediatrics (AAP) no
tenga en cuenta firmemente el tabaquismo como un fac-
tor de riesgo cuando considera la profilaxis con palivi-
zumab de lactantes nacidos prematuramente’’ (32-
35 semanas de edad gestacional [EG]).

En este ndmero de Pediatrics, Carroll et al® han con-
ducido el que probablemente es el estudio poblacional
de mayor tamafio en lactantes a término con bronquioli-
tis, para determinar la asociacién entre asma materna,
tabaquismo materno e incidencia y gravedad de dicho
proceso. En esta cohorte de mds de 100.000 diadas mu-
jer/lactante, mds del 20% de lactantes habia recibido
una visita de atencién primaria por bronquiolitis. El ta-
baquismo materno aument6 el riesgo del proceso en un
14%, el asma materna en un 39% y ambos, en un 47%.
Los hijos de mujeres fumadoras con asma corrieron un
mayor riesgo de visitas a los departamentos de urgen-
cias y de hospitalizaciones. Aunque el tabaquismo ma-
terno aumento el riesgo de hospitalizacién prolongada
en un 19%, si la mujer era fumadora y presentaba asma,
el aumento del riesgo fue del 38%. Dado el gran tamafio
del estudio, que abarcé la inmensa mayoria de lactantes
y mujeres inscritas en el programa Medicaid de Tennes-
see entre 1995 y 2003, pareceria ser una prueba convin-
cente de una asociacion entre el tabaquismo materno y
la bronquiolitis.

A pesar del gran tamaiio del estudio es preciso tempe-
rar los resultados con una comprensién de las limitacio-
nes del estudio, reconocidas por los autores. La princi-
pal limitacién es que en estos andlisis no se incluyeron
los factores de riesgo conocidos por asociarse con hos-
pitalizaciones para infeccién por VRS o bronquiolitis,
como el indice de hacinamiento, que incluye el nimero
de hermanos y adultos que viven en el hogar, la expo-
sicién a guarderias, o la exposiciéon de los hermanos
a guarderias, o la presencia de hermanos menores de
5 afios de edad y el nacimiento durante la primera mitad
de la estacién de VRS y un supuesto factor de riesgo, la
lactancia materna*. En un examen de los factores de
riesgo atdpico, aunque se consideraron los antecedentes
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maternos de asma, en el andlisis no se incluyeron los de
otros familiares, u otras enfermedades, como la dermati-
tis atépica o la rinitis alérgica en familiares en primer
grado’. Por dltimo, un diagnéstico de bronquiolitis no
equivale a una infeccién por VRS, aunque en la estacién
del virus la mayor parte de ingresos por este proceso
(quiza un 60-80%) se deberian al VRS.

En un estudio inicial, efectuado en Rochester'® entre
1974 y 1976, sus autores sugirieron la presencia de una
diferencia significativa entre nifios hospitalizados para
infecciones por VRS vy los individuos de control en la
magnitud de la exposicién al humo del tabaco medioam-
biental (76% comparado con 40%, respectivamente, p <
0,01). Lamentablemente, en este estudio no se efectud
un andlisis multivariado. En un estudio ulterior de ca-
sos-controles, realizado en 53 individuos con bronquio-
litis y 106 individuos de control emparejados, sus auto-
res demostraron un aumento del riesgo de bronquiolitis
en familias con uno o mds fumadores'!. En este estudio,
un andlisis multivariado, que incluyé un indice socioe-
condémico, la lactancia materna, el hacinamiento, nime-
ro de hermanos en el hogar y antecedentes familiares de
asma, demostré un efecto significativo del tabaquismo
pasivo en individuos con o sin antecedentes familiares
de asma!'!. En diversos estudios prospectivos de casos-
controles efectuados en Suecia!?, Finlandia!* y Oa-
kland' no se demostré un efecto, aunque los estudios se
disefiaron para examinar los factores de riesgo del desa-
rrollo ulterior de asma, y no analizaron los diversos fac-
tores de riesgo de hospitalizacién para infeccién por
VRS. En un estudio de casos-controles a gran escala,
efectuado en Dinamarca’®, disefiado para examinar los
factores de riesgo de hospitalizacion para infeccién por
VRS, el tabaquismo durante el embarazo fue uno de los
factores de riesgo significativos en el andlisis multiva-
riado (odds ratio [OR] 1,56, intervalo de confianza [IC]
del 95% 1,32-1,98). Estudios recientes efectuados en
Alaska's y Australia'” demostraron un efecto significati-
vo en el andlisis univariado (p = 0,018 y 0,0004, respec-
tivamente) pero no demostraron el mismo efecto en el
andlisis multivariado. En el estudio procedente de Alas-
ka, los factores de riesgo incluyeron la lactancia mater-
na, hacinamiento, nimero de hermanos en el hogar y
exposicion a la guarderia pero no se incluyeron la expo-
sicién de los hermanos a guarderias o los antecedentes
maternos de asma u otros miembros de la familia con
atopia'®. En comparacién, en el estudio de casos-contro-
les efectuado en Australia no se examind ninguno de los
otros factores de riesgo bien conocidos pero se examina-
ron los factores de riesgo mds raros asociados con hos-
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pitalizacién para infeccién por VRS. De modo no sor-
prendente, el andlisis multivariado no demostré efectos
del tabaquismo en esta poblacién'’.

Por consiguiente, para obtener la respuesta, ;debemos
examinar los estudios prospectivos de cohorte? Clara-
mente, el mas importante fue el efectuado en Tucson.
En este estudio a gran escala, efectuado en 1.179 lactan-
tes, los autores examinaron los factores de riesgo del de-
sarrollo de infeccién de las vias respiratorias inferiores
(IVRI) por VRS, y el andlisis multivariado no demos-
tré efectos significativos de la exposicién al humo de ta-
baco medioambiental. En un estudio mas reciente de ca-
sos-controles, anidado, procedente de la cohorte de
nacimiento danesa®, que incluyé a 2.564 lactantes y ni-
fos hospitalizados con infeccién por VRS y a 12.816 in-
dividuos de control emparejados por la edad, seguidos
desde el nacimiento hasta los 18 meses de edad, se de-
mostré que la exposicidn al humo del tabaco se asociaba
claramente con un mayor riesgo de hospitalizacién para
esta infeccion (OR 1,35, IC del 95% 1,20-1,52). En este
estudio, en el que se obtuvieron los datos de los pacien-
tes a nivel individual y se incluyeron todos los factores
de riesgo conocidos y sospechados descritos previamen-
te*, se demostré que la exposicién al humo del tabaco
medioambiental aumenta el riesgo de hospitalizacién en
lactantes en cada uno de los grupos de edad examina-
dos, es decir, 0-5, 6-11 y 12-18 meses de edad’. En este
estudio también se estableci6 el papel de una predisposi-
cién atdpica para la hospitalizacién de lactantes con
bronquiolitis por VRS: el riesgo relativo ajustado de
hospitalizacién para infeccién por el virus fue de 1,11
para la dermatitis atopica materna, 1,72 para el asma
materna y 1,23 para el asma paterna.

En ninguno de los estudios de casos-controles o de
cohorte mencionados previamente ni en el estudio de
Carroll et al®, cuyos resultados se publican en este nu-
mero de la revista, se respondié a la pregunta principal,
jaumenta la exposicion de lactantes prematuros al humo
del tabaco medioambiental el riesgo de hospitalizacién
para una infeccién por VRS? De hecho, el estudio de
Carroll excluye a dichos nifios y presta atencién a los
nifios sanos. En dos estudios prospectivos de cohorte,
efectuados en Espafia’®? (en lactantes < 32 semanas de
EG), uno procedente de Alemania? (en lactantes
< 35 semanas de EG) y uno de Canad4? (en lactantes de
33-35 semanas de EG) y en un estudio de casos-contro-
les efectuado en Espafia®® (en lactantes de 33-35 sema-
nas de EG) se ha abordado este problema en lactantes
prematuros. Todos estos estudios recientes incluyeron la
mayor parte de factores de riesgo conocidos de hospita-
lizacién para infeccién por VRS. Sélo en dos de estos
cinco estudios, ambos procedentes de Espafia'®?, sus
autores demostraron un riesgo independiente de la expo-
sicién al humo del tabaco medioambiental de las hospi-
talizaciones para infeccién por VRS. Publicado en este
ndmero de Pediatrics, el articulo de Carroll et al® y los
dos estudios daneses a gran escala®" respaldan convin-
centemente el papel de la exposicién al humo del tabaco
medioambiental como un importante factor de riesgo
del desarrollo de infeccién grave por VRS que da lugar
a hospitalizacién. Sin embargo, ninguno de los dos estu-
dios aborda la pregunta decisiva para la que los pedia-
tras desearfan tener una respuesta, ;corre el lactante
prematuro un riesgo tan alto de hospitalizacién para in-

feccion por VRS a partir de la prematuridad exclusiva
que la exposicién al humo de tabaco medioambiental no
aumenta todavia mas dicho riesgo?
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