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Obesity in adulthood is associated with the severity of
asthma, but not with asthma control

La obesidad en adultos esta asociada con la gravedad del
asma, pero no con el control del asma
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Abstract

Background: The impact of obesity on the severity of asthma continues to be a cause of controversy.
Objective: To compare the severity of asthma and asthma control in obese patients with non-obese
patients.

Methods: A cross-sectional study which included 188 patients with asthma, of = 18 years of age,
who were selected consecutively. The patients were categorized and compared based on the
presence or absence of obesity. In order to establish an association between variables, logistic
regression analyses were performed.

Results: In total, 111/188 of the patients had obesity; these patients were older than those without
obesity (35.9 + 15.3 years vs. 44.4 + 13.8 years, p <0.001). No significant difference was observed
in the groups regarding sex, total IgE serum concentration, peripheral blood eosinophil count,
personal history of atopic diseases, frequency of allergic sensitization, hospitalization for asthma,
and asthma control. Overall, obesity was significantly associated with moderate-severe asthma
(OR =1.82, p = 0.047), but not with asthma control (p = 0.094).

Conclusions: Our results suggest that patients with asthma and obesity are older and that their
pulmonary function is worse, which is reflected in a greater level of severity of asthma.
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Resumen

Antecedentes: El impacto de la obesidad sobre la gravedad del asma contita siendo motivo de
controversia.

Objetivo: Comparar la gravedad y el control del asma entre pacientes con obesidad y sin obesidad.
Métodos: Estudio transversal que incluyé a 188 pacientes con asma, con edad = 18 afos,
seleccionados consecutivamente. Los pacientes fueron categorizados y comparados de acuerdo
con la presencia de obesidad o no. Para establecer asociacion entre variables se realizé analisis
de regresion logistica.

Resultados: En total, 111 pacientes tenian obesidad; su edad fue mayor que la de los pacientes
sin obesidad (35.9 + 15.3 afios versus 44.4 + 13.8 afios, p < 0.001). No se observé diferencia
significativa entre los grupos respecto a sexo, concentracion sérica total de IgE, numero
de eosindfilos en sangre periférica, historia personal de enfermedad atépica, frecuencia de
sensibilizacion alérgica, hospitalizacion por asma y control del asma. En general, la obesidad se
asocio significativamente con el asma moderada o grave (RM = 1.82, p = 0.047), pero no lo hizo
con el control del asma (p = 0.094).

Conclusiones: Nuestros resultados sugieren que los pacientes con asma y obesidad tienen mayor
edad y peor funcién pulmonar, la cual se reflejada en mayor gravedad del asma.

Palabras clave: Asma; Obesidad; indice de masa corporal; Control del asma; Gravedad del asma
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Abreviaturas y siglas
CVF, capacidad vital forzada
GINA, Global Intiative for Asthma

Introduccion

La obesidad ocasiona multiples alteraciones en la
funcion pulmonar: produce reduccion en la distensi-
bilidad (compliance) de la via aérea, de los volime-
nes pulmonares y del diametro de las vias aéreas;"*
asi como cambios en las respuestas inmunolodgica y
metabdlica.*

Existen diversos modos de evaluar la gravedad
del asma y su relacion con la obesidad. Uno de ellos
implica la funcion respiratoria; sin embargo, hasta
el momento, los hallazgos son inconsistentes, pues
se han observado modificaciones en el volumen es-
piratorio forzado en el primer segundo (VEF)), la
capacidad vital forzada (CVF) la relacion VEF /CVF
o0 en la combinacion de ellos.’¢7#

De la mano de este método, se realiza la cate-
gorizacion de la gravedad del asma de acuerdo con
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IMC, indice de masa corporal
VEF,, volumen espiratorio forzado en el primer segundo

los lineamientos propuestos por Global Initiative for
Asthma (GINA), pero de nueva cuenta, los resulta-
dos son discrepantes.> 1111213 [ a gravedad del asma
también puede ser determinada por la historia de hos-
pitalizaciones por asma durante el afio previo; en ese
sentido, este elemento parece ser el mas consistente,
al no guardar asociacion con la obesidad.!®1%13:14
Aunque algunos estudios encontraron un efecto
desfavorable de la obesidad en el control del asma,'>1617
otros no han podido confirmar esta relacion.”'®
Meéxico es uno de los paises con mayor nimero
de habitantes con problemas de exceso de peso, mas
de 75% de la poblacion adulta padece de sobrepeso
u obesidad;" aunado a ello, el nimero de estudios
encaminados a evaluar la influencia de la obesidad
sobre el asma son escasos en el pais. Con estos ante-
cedentes en mente, es pertinente continuar indagando
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sobre dicho problema para contribuir a esclarecer
este dilema. Nuestro objetivo primordial fue compa-
rar la gravedad y el control del asma en un grupo de
pacientes con obesidad con otro sin obesidad.

Métodos

Se realizo un estudio transversal comparativo de su-
jetos con asma, agrupados conforme la presencia o
ausencia de obesidad, quienes fueron comparados
respecto al control y gravedad del asma.

Los pacientes fueron reclutados consecutiva-
mente del servicio de alergia ¢ inmunologia clinica
de un hospital-escuela. Se incluyeron adultos con
edad > 18 afios, con asma y en quienes la espiro-
metria forzada mostr6 cambios compatibles con un
patréon obstructivo reversible. Con el objetivo de
evaluar el papel que desempefia la obesidad en el
asma, se excluyeron pacientes con sobrepeso (indice
de masa corporal (IMC) > 25 y < 30 kg/m?) o con
bajo peso (IMC <18.5 kg/m?), asi como aquellos con
historia pasada o actual de tabaquismo.

Se definié como asma a la presencia de sinto-
mas respiratorios como sibilancias, dificultad respi-
ratoria, opresion toracica y tos, que varian de inten-
sidad y a lo largo del tiempo; acompafiados de una
limitacion del flujo aéreo espiratorio variable.?

La gravedad del asma se hizo siguiendo los linea-
mientos propuestos por GINA, que clasifican al asma
en intermitente, leve persistente, moderada persis-
tente o grave persistente; para este estudio solamente
fueron consideradas las categorias persistentes.?!

El indice de masa corporal (IMC) fue obtenido
al dividir el peso del sujeto en kilogramos entre la
estatura al cuadrado expresado en metros; se con-
siderd asma sin obesidad cuando el IMC fue 18.5 a
25 kg/m? y obesidad cuando el IMC fue > 30 kg/m?.

Tanto el peso como la estatura fueron medi-
dos en una bascula-estadimetro de precision marca
Nuevo Leon modelo 220, bajo condiciones estan-
darizadas.

Para determinar el control del asma se utilizo
un instrumento previamente validado (ACT, Asth-
ma Control Test),?? que incluye una serie de pregun-
tas contestadas por el paciente, agrupadas en cinco
dominios (limitacion de las actividades de la vida
diaria, disnea, sintomas nocturnos, uso de terapia de
rescate y percepcion de autocontrol); cada dominio
otorga una puntuacion que va de 1 (pobre control)
a 5 (mejor control); la puntuacion méaxima posible
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es de 25 puntos y una puntuacion > 20 indica que el
asma esta controlada.

Las pruebas de funcion pulmonar se realizaron
con un espirémetro Jaeger® Master Screen-Body PFT
(CareFusion, Baesweiler, Alemania) previamente ca-
librado. Los pacientes recibieron indicaciones de no
administrar broncodilatadores de corta accion o bron-
codilatadores de larga accion al menos ocho horas y
12 horas, respectivamente, antes del procedimiento.
Acto seguido, se administr6 salbutamol (0.4 mg) por
inhalacion; 15 minutos después, las espirometrias
fueron nuevamente repetidas. Se considero reversibi-
lidad de la obstruccion cuando el VEF, se incrementd
mas de 12 % y mas de 200 mL.> Para este estudio,
los valores de funcion pulmonar predichos utilizados
fueron los proporcionados por The Third National
Health and Nutrition Examination Survey, que estan
preestablecidos en el mismo equipo.

El estado alérgico del asma fue determinado por
la presencia de al menos un prueba cutanea positiva a
alguno de los alérgenos probados. La actividad fisica
de determino por la respuesta afirmativa a la pregunta:
/participas en actividades fisicas como caminar, co-
rrer, nadar, ejercicios de gimnasia o juegos de pelota,
por lo menos durante 20 minutos?

La cuantificacion de IgE sérica total se determi-
no por la técnica de quimioluminiscencia de particulas
paramagnéticas (AccessTotal IgE®, Beckman Coulter)
y los eosinofilos en sangre periférica fueron cuanti-
ficados por citometria de flujo (CELL-DYN Ruby™,
Abbott Diagnostics Division, II, Estados Unidos).

Esta investigacion contd con la aprobacion del
Comité de Etica e Investigacion del Hospital. Cada
uno de los participantes firm6 un consentimiento
informado por escrito para participar en el estudio.

Analisis estadistico

Se realizo estadistica descriptiva mediante frecuen-
cias, porcentajes, medias y medianas. Al comparar
el grupo sin obesidad versus grupo con obesidad, se
utilizaron las pruebas t de Student (variables con-
tinuas con distribucién normal), chi cuadrada (va-
riables cualitativas) o U de Mann-Whitney (varia-
bles continuas con distribucién libre). Una prueba
de Kolmogorov-Smirnov sirvié para el contraste de
normalidad de las variables cuantitativas. La magni-
tud de la asociacion entre la gravedad del asma y el
control del asma (variables dependientes) con las ca-
tegorias obesidad, edad y sexo (covariadas) se estimd
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mediante razon de momios (RM), calculado a través
de regresion logistica binaria. Los procedimientos
estadisticos fueron realizados en el programa SPSS
(IBM, Nueva York, Estados Unidos) version 20.0.

Resultados

Se incluyeron 188 sujetos con asma, 111 pacientes
(59%) con obesidad y 77 sin obesidad; del total de
la muestra, 74% fueron mujeres y la edad promedio
fue 35.1 + 14.5 afos.

En el Cuadro 1 se muestra una comparativa de
los grupos: solamente se observé diferencia signifi-
cativa en la edad y el IMC, que fueron mayores en
el grupo con obesidad (45 versus 33 afos, p <0.001;
33 versus 23, p < 0.001, respectivamente).

Cuadro 1. Caracteristicas clinicas de la poblacion de estudio

Las media y mediana de la puntuacion del
ACT fueron menores en el grupo con obesidad, en
relacion con el grupo sin obesidad (Cuadro 2). En
general, el conjunto de los sujetos con obesidad
mostré:

*  Menor puntuacion en la prueba ACT.

*  Menor CVF predicho y menor VEF, predicho
en las pruebas basales de funcion pulmonar; en
las pruebas posbroncodilatador de corta accion
mostraron menor CVF, VEF y menores valores
predichos en la relacion VEF /CVF.

* Dentro la clasificacion de GINA, los pacientes
con obesidad presentaron mayor grado de gra-
vedad.

Obesidad
Si No .
(n=111) (n=77) &
Edad en afios, mediana (P,-P,,) 45 (35-53) 33 (23-47) < 0.001
Sexo femenino, n (%) 90 (81.1) 57 (74.0) 0.249
Estado nutricio
Peso en kg (media + DE) 88.6 £ 14.6 61.30+12.5 < 0.001
Estatura en cm (media + DE) 160.1+7.8 161.1 £ 15.0 0.548
IMC (kg/m?), mediana (P,.-P,,) 33(31-36) 23 (21-24) < 0.001
Comorbilidad atépica, n (%)
Rinitis alérgica 71 (64.0) 59 (76.6) 0.065
Alergia a medicamentos 23 (20.7) 16 (20.8) 0.992
Alergia a alimentos 14 (12.6) 7(9.1) 0.451
Dermatitis atépica 4 (3.6) 2(2.6) 0.999
Asma alérgica 82 (73.9) 57 (74.0) 0.981
Realizacion de actividad fisica, n (%) 58 (52.3) 43 (55.8) 0.627
Biomarcadores
Eosindfilos (células/mm?), mediana (P,.-P,,) 300 (130-580) 335 (182-530) 0.977
IgE (Ul/mL), mediana (P-P,,) 158 (58-405) 142 (67-471) 0.595
*El valor de p fue obtenido por la prueba t de Student (medias), chi cuadrada (proporciones), U de Mann-Whitney (medianas).
IMC = indice de masa corporal, P,.-P,5 = percentil 25-percentil 75, DE = desviacion estandar.
https://www.revistaalergia.mx Rev Alerg Mex. 2021;68(1):26-34 29
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Finalmente, a través de los analisis multivaria-
dos se observo que la obesidad se asoci6 significati-
vamente con el asma moderada-grave, RM = 1.82,
p = 0.047 (Cuadro 3), pero no lo hizo con el control
del asma, p = 0.094 (Cuadro 4).

Discusion
Este estudio muestra que los pacientes con asma y
obesidad tienen mayor edad y menor funcioén pulmo-
nar, lo cual se vio expresado como mayor gravedad
del asma.

En nuestro estudio, la edad estuvo fuertemente
ligada a la relacion asma-obesidad. Creemos que
este suceso puede ser explicado parcialmente por el

Cuadro 2. Gravedad del asma de acuerdo al estado nutricio

ACT
Mediana (P-P.,)
Puntuacién = 20, n (%)
Hospitalizacién por asma, n (%)

Pruebas de funcién pulmonar, porcentaje del predicho

CVF, % predicho
VEF,, % predicho
VEF,/CVF %, predicho

CVF % predicho

VEF, % predicho

VEF,/CVF % predicho

Clasificacion de gravedad, n (%)
Leve intermitente

Moderada intermitente

hecho de que conforme se incrementa la edad, tam-
bién se incrementa la prevalencia de la obesidad."
Asi, las repercusiones clinicas que tiene el tejido
adiposo sobre las vias respiratorias tendrian mayor
probabilidad de manifestarse al incrementarse la
edad. Ha sido mostrado que la ganancia de peso in-
crementa con la edad o la duracion del asma.** En-
tre las repercusiones de la obesidad sobre el asma,
tenemos a las alteraciones en la funcién pulmonar,
cambios en las vias respiratorias, cambios en la fun-
cion del sistema inmune y del sistema metabdlico,
entre otros.* Sin embargo, no es claro cual de ellos
es clinicamente mas relevante. Asi, la relacion que
guarda la edad con la obesidad en los pacientes con

Obesidad
Si No "
n =111 n=77 2
15 (11 - 20) 18 (13 -22) 0.046
33(29.7) 32 (41.6) 0.094
37 (33.3) 20 (26.0) 0.280
Prebroncodilatador
85.0 £ 18.7 949+15.4 < 0.0001
716 £18.4 79.3+18.0 0.005
68.5 + 10.1 70.0 £ 10.6 0.351
Posbroncodilatador
93.9+17.8 101.9+17.6 0.003
84.6 £17.7 93.5+17.9 0.001
73.3+94 76.0+£9.9 0.061
0.010
37 (33.3) 39 (50.6)
45 (40.5) 30 (39.0)
29 (26.1) 8(10.4)

Grave intermitente

ACT = Asthma Control Test, DE = desviacion estandar, CVF = capacidad vital forzada, VEF, = volumen espiratorio forzado en el primer segundo,

GINA = Global Initiative for Asthma, P, -P

125075

= percentil 25-percentil 75.

*El valor de p fue obtenido por la prueba t de Student (media), chi cuadrada (proporciones) y U de Mann-Whitney (medianas).

30
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asma es consistente con lo mostrado en investiga-
ciones previas,>!11418.25

Notoriamente, nuestros pacientes con obesidad
tuvieron mayor afectacion de la funcion respiratoria,
que su contraparte sin obesidad. Caracteristicamente,
los sujetos con obesidad, pero sin asma, muestran
limitaciones en el flujo aéreo; sin embargo, esta re-
duccioén es tipicamente simétrica, pues la relacion
VEF /CVF suele mantenerse sin cambios.' En nues-
tro caso, dicha relacion se vio considerablemente
modificada en ambos grupos.

Aunque las afectaciones que produce la obe-
sidad sobre la fisiologia respiratoria parecen ser
constantes,'?* los efectos que tiene sobre el asma
parecen no ser tanto. Diversos estudios previos han
dado cuenta de las variaciones en la funcion res-
piratoria que pueden ser apreciadas en la relacion
asma-obesidad. 3¢7® Similarmente, cuando la grave-
dad del asma se estima a través de los lineamientos
propuestos por GINA, los resultados son inconsis-
tentes: en tanto algunos estudios dan cuenta de una
asociacion entre la obesidad y el asma,>!%!12 otros
tantos no lo hacen.>”!3 En resumen, con este estudio
demostramos que los pacientes con asma y obesidad
tienen un perfil de funcién pulmonar diferente al de
su contraparte sin obesidad. Por otro lado, dada la

transversalidad de nuestro estudio, desconocemos si
el grupo de pacientes con obesidad mantendran el
mismo grado de gravedad aun después del uso de
medicacion para el control del asma.

La asociacion entre el control del asma y la
obesidad ha sido mostrada en diversos estudios,
sin embargo, hasta el momento los resultados han
sido inconsistentes. Por ejemplo, un estudio en 90
pacientes con asma mostré que conforme se in-
crementaba el diametro de la cintura y la relacion
cintura-estatura, el control del asma (determinado a
través de ACT) disminuia de manera significativa.'s
En otro estudio, los pacientes con asma y obesidad
tuvieron una probabilidad casi tres veces mayor de
tener asma no controlada, en comparacion con los
pacientes con asma sin obesidad.’® Recientemente
un estudio en China, mostr6 que un predictor de falta
de control del asma era la obesidad.!”

Por otro lado, las investigaciones que han falla-
do en demostrar tal asociacion también son diversas:
en Brasil, por ejemplo, no obstante que una gran
cantidad de los pacientes analizados tuvieron obesi-
dad, este suceso no se relaciono significativamente
con el control del asma.” Notoriamente, Clerisme-
Beaty et al., através de un estudio transversal, obser-
varon que la obesidad no estaba asociada con peor

Cuadro 3. Factores asociados a pacientes adultos con asma moderada-grave

Modelo |
RM IC 95 %
Obesidad
No 1
Si 1.55 0.83-2.89
Sexo
Mujer 1
Hombre 0.56 0.27-1.13
Edad 1.02 0.99-1.04

Modelo Il
p RM IC 95 % p
1
0.165 1.82 1.01-3.29 0.047
0.105 — — 0.119
0.144 — — 0.166

RM = razén de momios obtenida por regresion logistica binaria. Todas las variables fueron introducidas de manera dicotémica, con excepcion

de la edad, la cual se introdujo de manera continua.

Modelo | = se utilizé el método Enter. Las variables fueron introducidas en un solo blogue sin condiciones.
Modelo Il = se utilizé el método Forward (conditional). Las variables fueron introducidas en varios pasos. Se excluyeron del modelo las variables no

significativas.
IC 95 % = intervalo de confianza de 95 %.
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control del asma, a pesar de haber utilizado cuatro
cuestionarios validados para evaluar el control del
asma.'® En ese sentido, nuestros resultados son con-
sistentes con la falta de relacion entre la obesidad y
el control del asma; probablemente, alteraciones en
la percepcion de los sintomas del asma influyeron
en ello.'? También pudo deberse a que la poblacion
analizada en nuestro estudio estuvo constituida por
pacientes que estaban recibiendo atencion por asma
por primera vez y que la mayor parte de las oca-
siones no tenian un tratamiento controlador de base
(resultados no mostrados).

En nuestra investigacion, el papel del sexo sobre
la relacion asma y obesidad no mostro asociacion sig-
nificativa. En este sentido, los resultados de investiga-
ciones previas también han sido inconsistentes.”!#
Aunque en nuestro pais, de acuerdo con la Encuesta
Nacional de Salud y Nutricién 2018-19," la preva-
lencia de obesidad en personas adultas es significa-
tivamente mayor en las mujeres que en los hombres
(40 % versus 30 %), al tomar en cuenta nuestros re-
sultados parece que este hecho no es factor relevante
de la relacion asma y obesidad. Asi, se requieren un
mayor niimero de estudios para aclarar este dilema.

Un modo de evaluar la gravedad es la historia
personal de hospitalizacion por asma durante el afio

Cuadro 4. Factores asociados a control del asma.

Modelo |
RM IC 95 %

Obesidad

No 1

Si 1.80 0.95 - 3.41
Sexo

Mujer 1

Hombre 0.95 0.46 —1.98
Edad 0.99 0.97 - 1.01

previo. Nuestros hallazgos muestran que los pacien-
tes con obesidad no manifestaron mayor frecuencia
de hospitalizaciones por este motivo, al ser compa-
rados con los adultos sin obesidad. Esta conducta es
consistente a la observada en otros estudios.!®!2!3.14
Sin embargo, existe un estudio realizado en Estados
Unidos en adultos con asma y edad > 35 afios: se ob-
servo que los sujetos con obesidad tuvieron una pro-
babilidad hasta cinco veces mayor de ser ingresados
en el hospital a causa del asma en el afio previo; los
argumentos empleados para explicar este suceso no
fueron claros."

Ante la posibilidad de influir en la obesidad,
se decidié introducir en el analisis multivariado a
la actividad fisica como covariable para ajustar la
asociacion entre la obesidad y el control y gravedad
del asma, a pesar de no haber observado diferencia
estadisticamente significativa entre los grupos desde
el analisis univariado; sin embargo, no encontramos
evidencia de asociacion. Hallazgos recientes, obte-
nidos a través de un metaanalisis, mostraron que los
sujetos con niveles altos de actividad fisica podrian
tener menor riesgo de desarrollar asma.”’

En nuestro estudio existen varias limitaciones
que deben considerarse al interpretar los resultados.
La mas relevante tiene que ver con la falta de se-

Modelo I
p RM IC 95 % p
1
0.072 — — 0.094
1
0.898 — — 0.759
0.441 — — 0.781

RM = razén de momios obtenida por regresion logistica binaria. Todas las variables fueron introducidas de manera dicotémica, con excepcion

de la edad, la cual se introdujo de manera continua.

Modelo | = se utilizé el método Enter. Las variables fueron introducidas en un solo bloque sin condiciones.
Modelo Il = se utiliz el método Forward (conditional). Las variables fueron introducidas en varios pasos. Se excluyeron del modelo las variables

no significativas.
IC 95% = intervalo de confianza de 95 %.
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cuencia temporal de los datos obtenidos, pues estos
se midieron transversalmente, lo que no permite
establecer causalidad. Por otro lado, al tratarse de
pacientes que recibian atencién por primera vez en
un servicio de alergologia, no se pudo determinar la
influencia del uso previo de medicamentos controla-
dores del asma sobre la asociaciéon asma-obesidad,
pues la gran mayoria de ellos utilizaba solamente
medicamentos de rescate para el control de los sinto-
mas del asma. Finalmente, también se debe conside-
rar que no se evalud la influencia de la enfermedad
por reflujo gastroesofagico ni del sindrome de apnea

obstructiva del suefio, entre otros, sobre la relacion
asma-obesidad.

Conclusiones

En resumen, nuestro estudio pone de manifiesto que
los pacientes con asma y obesidad tienen mayor gra-
vedad del asma, lo que puede representar un reto tera-
péutico, pues no solamente sera necesario utilizar una
terapia con medicamentos mas agresiva, también sera
conveniente recomendar que algunas modificaciones
dietéticas y en la practica de actividad fisica podrian
contribuir al mejor control del asma.
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