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ORIGINALES 

Crup, crup recurrente, alergia e hiperreactividad de vías aéreas 

RESUMEN: Se han estudiado 21 niños con crup recurrente (CR) y 11 niños con laringo- 
traqucobronquilis aguda (LTB), a una edad media de 8.5 I 1.9 años, y entre 3 y 5 años 
después del último episodio de crup. Fueron evaluados mediante cuestionario, exá- 
men físico, pruebas cutáneas alérgicas, pruebas de función pulmonar, y provocación 
bronquial con histamina inhalada. En el grupo de niños con CR predominaban los 
varones y tuvieron el comienzo de la enfermedad a una edad más temprana que los 
niños con LTB. El CR se asoció de forma significativa con la presencia de anteceden- 
tes familiares y personales de atopia así como de crup entre hermanos. Siete niños 
del grupo CR evolucionaron hacia asma atópico (33.3%) frente a uno en LTB (9.0%). 
Sólo un niño asmático atópico mostró una obstrucción de vía aérea periférica. Los 
niños con CR tuvieron índices de flujo respiratorio significativamente más bajos que 
los niños con LTB. Se observó incremento de la reactividad bronquial inespecífica 
( P C ~ O F E V ~ < ~ ~  mg/ml) en 10 niños (35.7%), con una prevalencia similar de hiperreac- 
tividad bronquial entre niños con CR y LTB. Se sugiere que el CR comparte determina- 
das características con el asma bronquial, y puede responder a tratamiento antiasmá- 
tico. PALABRAS CLAVE: CRUP RECURRENTE. HIPERREACTIVIDAD BRONQUIAL.. ASMA. ALERGIA. 

CROUP, RECURRENT CROUP. ALLERGY AND AIRWAY HYPERREACTIVITY. (SUM- 
MARY): 'Twenty one children with recurrent croup (RC) and eleven w i h  acute laryngo- 
tracheobronchitis (LTB) were studied three to five years after last croup episode. Their 
mean age was 8.5 I 1.9 years. They were evaluated with a questionnaire, physical 
examination, allergy skin tests, pulmonary function tests histamine inhalation cha- 
llenge. Among the children with RC there was a clear male predominance and earlier 
onset of the disease could be observed. There was a significant association between 
RC and a positive family and personal history of allergy, as well as croup among bro- 
thers. Seven children from RC group developed atopic asthma (33.3%), whereas only 
one child fsom LTB group developed asthma (9.0%). Only one atopic asthmatic child 
showed obstruction of the lower airway. Children with RC showed lower expiratory 
flow sates than those with LTB. An increase of bronchial reactivity ( P C ~ O F E V ~ < ~ ~  
mg/ml) was observed in 10 children (37.5%), with a similar prevalence of airway 
hyperreactivity in both groups CR and LTB. It is suggested that RC and bronchial asth- 
ma share a few characteristics and also that RC may respond to antiasthmatic treat- 
ments. KEY WORDS: RECURRENT CROUP. BRONCHIAL HYPERREACTIVITY. ASTHMA. ALLERGY. 
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La laringotraqiieobroncpitis vírica 
(LTB), cnip vírico, es una infección respi- 
ratoria caracterizada por estridor inspira- 
torio, voz ronca y tos metálica. El crup 
recurrente (cR), espasmódico, tiene un 
patrón caracterizado por episodios agu- 
dos de estridor inspiratorio que ocurren 
durante la noche, duran varias horas, y al 
día siguiente el paciente se encuentra 
bien, excepto una ligera ronquera y tos 
(1). No se conoce la causa del cnip recii- 
rrente, aunque se ha sugerido que podría 
ser una reacción de vías aéreas a virus 
respiratorios (2, 3), factores alérgicos (4), 
o psicológicos (5). Se ha encontrado una 
frecuencia elevada de historia de CR en 
niños con asma (6),  y que ambos proce- 
sos probablemente comparten una fisio- 
patología común (4, 7). 

Henzos valorado la presencia de fac- 
tores alérgicos, función pulmonar y reac- 
tividad de vías aéreas a la kiistamina en 
niños con CR, co~izparándolo con niños 
con LTB. 

Comprende 32 niños atendidos en el 
Hospital durante los diez últimos años, 
21 de los cuales habían sido diagnostica- 
dos de CR, y 11 se seleccionaron aleato- 
riame~ite entre 69 LTB. Los niños con LTR 

f~ieron estudiados 74.0 + 15.0 meses des- 
piiés del episodio de crup mientras que 
los niños con CR fueron estudiados 30.6 + 
35.7 meses después del último episodio 
de cnip (p < 0.01). Cada niño h e  revisa- 
do con alguno de sus familiares, habi- 
tualmente su madre, quien otorgó con- 
sentimiento infoi-mado para el estudio. 
Mediante cuestionario se conipletó irifor- 
mación acerca del número de episodios 
de crup, curso de la enfermedad, y pre- 
sencia de enfermedades alérgicas en el 
niño o familiares. Se realizó una examen 
físico rutinario. 

globulinas. La cifra sérica de IgE total fue 
determinante utilizando un método 
inrnunoenzimático comercial (Enzyiniin- 
test IgE. Boehringer Mannlieim), y se 
denominó elevado cuando se eiicontró 
por encima de límite superior de lo esta- 
blecido para cada gupo de edad (8). Uti 
recuento total de eosinófilos en sangre 
veriférica > 0.35 x 10 cel/ml se conside- 
ró anormal. Una proporción de eosinófi- 
los 2 10% de lucocitos presentes en la 
extensión de secreción nasal se conside- 
ró como positiva. Para la determinación 
de IgE específica mediante el sistema CAP 

se empleó el método fluorométrico (FEIA) 

(Kabi-Pliarmacia, Suecia). Se definió 
nivel moderado o elevado de IgE especí- 
fica cuando el resultado era 2 a 0.7 kU/l. 
Se realizaron pruebas cutáneas ~iiediante 
técnica de prick utilizando 12 alérgenos 
dermatophagoides pteronyssinus y fari- 
nae, alternaria, cladosporiuni, plileiitn 
pratense, epitelio de perro y gato (Abello, 
S. A. Madrid); blatella germánica, B-lacto- 
globulina, ovoalbúmina, cacahuete y 
nuez (Leti, SA. Barcelolza). Se consideró 
como respuesta positiva mínima ciial- 
quier pápula con un diámetro medio 
iiayor de 3 mm que el salino control (9) .  

Veintiocho de los 32 niños realizaron 
pruebas de función pulmonar utilizando 
un espirómetro seco Vitalograph. Buckin- 
gam. England. Cuatro fueron incapaces 
de realizar las pniebas de fiinción pul- 
monar por su corta edad. Se midió la 
capacidad vital forzadá (FVC), el volumen 
espiratorio forzado en un segundo (FEV 
l), y el flujo medio espiratorio durante la 
rnitad de la FVC (FMF 25-75). Los resulta- 
dos se expresaron coino porcentaje del 
mínimo predicho (X - 1 DS) para cada 
edad y. ?,ex0 (10). Se realizó una provo- 
cación gronquial con histarnina inhaladü 
durante dos minutos, con concentracio- 
nes dobles que oscilaron de 0.03 a 16.0 
ing/ml. hasta que se alcanzó la concen- 
tración máxima, o se produjo un descen- 

Se obtuvo sangre para recuento de so del 20% o mayor del FEv 1 (11). La 
eosinófilos y cuantificación de inniuno- concentración de histamina que produjo 



un c~escenso del P E V ~  del 20% (1.c 20), TARIA 1. DISTRIBUCIÓN EN GRUPOS Y 
desde el valor control, fue determinada SUBGRUPOS 

mediante interpolación linear de la ciiiva 
dosis-respuesta entre dos puntos. 

Grupo CR LTB 

El análisis estadístico se realizó utili- 
Alergia zando las siguientes pruebas estadísticas: No alergia 

14 3 
7 8 

estimación de media, frecuencias, prueba 
de Mann-Whitney, prueba de Fisher, y 
coeficiente de correlación. Un nivel de CR: Crup Recui-rente. LTB: Laringoti'a- 
probabilidad de o menor se consi- q~leobronquintis ag~icla vírica. 

deró estadísticamente significativo. 

Los 32 niños fueron divididos en dos 
grupos de acuerdo con el número de epi- 
sodios de cnip y la presencia de alergia 
(Tabla 1). La LTB se clefinió como 1 ó 2 
episodios de crup. Ocho niños habían 
tenido 1, y 3 niños 2 episodios. El núme- 
ro total de episodios en niños con CR 

osciló entre 4 y 30 (X = 12.4 + 7.0). La 
alergia (A) fue definida por una historia 
de un trastorno alérgico (eczema, urtica- 
ria, rinitis, asma) y por al menos una 
prueba cutánea positiva. Cinco tenían 
solamente un test cutáneo positivo, 4 de 
ellos con niveles elevados de IgE especí- 
fica. Los cuatro grupos resultantes: LTB sin 
alergia (LTBNA), I-TB con alergia (I.TBA), CII 

sin alergia (CRNA) y CR con alei-gia (CM). 
La asociación de alergia con crup recu- 
rrente fue significativa (p < 0.05). 

Datos Clínicos. Los datos clínicos se 
resumen en la Tabla 2. La edad media de 
todos los niños fue de 8.5 + 2.0 anos). No 
hubo diferencia de echd entre los grupos 
ni subgrupos. Veintidós (68.7%) eran 
varones y 10 (31.3%) hembras. El núme- 
ro de niños fue más alto en CR que en LTB, 

y entre alérgicos (75.0%) que entre no 
alérgicos (62.5%), pero sin diferencias 
significativas. El CR ocurrió con una fre- 
cuencia similar en niños alimentados 
exclusivamente con pecho (> 2 meses) 
qiie entre los que habían tomado leclie 
de vaca o lactancia mixta (36.3%). Se 
encontró una mayor proporción de tiisto- 
ria iamiliar de alergia en niños con CR que 
en niños con r rn .  También entre los her- 
manos de niños con CR había una historia 
de alergia positiva con más irecuencia 
que entre los niños con LTB. Resultó más 
frecuente la historia de crup entre her- 
inanos del grupo CII que en el grupo LTB. 

TABLA 2. DATOS CLÍNICOS BÁSICOS 

Análisis 
Esladístico 

CR LTB ' 

Edacl inedia (a) 8.7 + 2.4 7.3 I1.5 NS 
Sexo varón 76.1% 54.5% NS 
Lactancia materna 2 m 38.0% 36.3% NS 
H.Vamiliar alergia 76.1% 36.3% p < 0.05 
H."lei'gia hermanos 33.3% 0.0% p < 0.005 
13.- Croup hermanos 47.6% 0.0% p < 0.005 



Características evolutivas del CR y LTB. 

La edad media durante el primer episo- 
dio de crup fue significativamente más 
baja en CR que en LTB (Tabla 3). No hubo 
diferencias notables entre la edad media 
de los alérgicos (11.3 5.3) y no alérgico 
(16.3 + 11.5) (p = 0.1), por lo que esto no 
parece correlacionarse con la existencia 
de alergia. 

La edad media durante el último epi- 
sodio de crup así como el intervalo entre 
el primero y el último ataque fueron más 
elevados en el CR que en LTB, sin embar- 
go debido a la cortedad de la serie no se 
puede hacer el tratamiento estadístico. El 
número medio de episodios para CR alér- 
gico fue más elevado que para CR no alér- 
gicos. El intervalo entre el último episo- 
dio de crup y el presente estudio fue más 
largo en LTB que en CR. No hubo diferen- 

cias significativas en este intervalo entre 
CR no alérgicos y CR alérgico. 

Man~estaciones alérgicas. Hubo 7 
niños con asma en CR y 1 en LTB (Tabla 
4). Otros procesos fueron rinitis alérgica 
(15 casos), dermatitis atópica (3 casos) y 
urticaria (4 casos). Se encontró con más 
frecuencia una historia familiar positiva 
de enfermedad atópica en CR que en LTB. 

La asociación entre una historia familiar 
positiva y niños definidos como alérgicos 
resultó significativa (p < 0.05). También 
resultó más frecuente la historia personal 
de alergia positiva y los test cutáneos 
positivos en el grupo de CR que en el gru- 
po de LTB. NO se realizaron estudios viro- 
lógicos de rutina. 

Datos complementarios. Las cifras 
séricas de IgA. IgG, IgM fueron normales, 

TABLA 3. CARACTERÍSTICAS EVOLUTIVAS DE CRUP RECURRENTE Y LARINGOTRAQUEO- 
BRONQUITIS 

Grupo CR LTB Análisis 
Estadístico 

Edad primer ataque (m)* 10.6 + 5.3 20.3 + 11.9 p < 0.01 
Edad último ataque (m)* 73.6 + 10.9 39.3 + 14.0 
Intervalo primero-último ataque (m)* 63.0 + 23.1 14.0 + 5.0 
Número medio episodios 12.6 + 7.0 

C. R. Alérgico 15.0 + 7.2 
C. R. No alérgico 7.2 + 2.4 

Intervalo último episodio-estudio (m) 30.6 k 35.7 74.0 + 15.0 p < 0.01 

* No diferencias entre subgmpo. CK alérgico y CR no alérgico. 

TABLA 4. MANIFESTACIONES ALÉRGICAS EN 32 CASOS 

Historia de alergia ' 

GRUPO Familiar - Personal Test cutáneo positivo 
N," N "  N," 

CK 16 (76.1%) 14 (66.6%) 14 (66.6%) 
(asma = 7) 

LTB 4 (36.6%) 4 (36.6%) 3 (27.Z0/0) 
(asma = 1) 

Análisis estadístico p < 0.05 NS p < 0.05 
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sin diferencias significativas entre LTB y 
CR. Los valores medios de IgE sérica 
resultaron más elevados entre CR que 
entre LTB (Tabla 5). No hubo diferencias 
significativas en la frecuencia de eosino- 
filia nasal y periférica entre LTB y CR, aun- 
que ambas fueron más frecuentes en este 
último grupo. Se encontraron pruebas 
cutáneas positivas y niveles moderados o 
elevados de IgE específica con más fre- 
cuencia en el grupo CR que en el gnipo 
LTB. 

Pruebas de función pulmonar. En un 
niño de 7 años asmático alérgico'se regis- 
tró un FMF 25-75 del 57% del mínimo pre- 
dicho. La FVC, el FEV 1 y el FMF 25-75, así 
como el cociente FEV ~ / F V C  estaban den- 
tro de los límites normales en todos los 
demás pacientes de cada grupo. 

La FVC y F E V ~  resultaron más bajos 
entre alérgicos que entre no alérgicos (p 

< 0.05). El índice FEV~/FVC fue significati- 
vamente más bajo en CR que en LTB 

(Tabla 6), y también entre alérgicos y no 
alérgicos, aunque sin diferencias signifi- 
cativas. La comparación del índice 
FVP~/FVC entre CR alérgicos y CR no alérgi- 
cos no fue significativamente diferente. El 
FEF 25-75 fue más bajo en CR que en LTB, 

así como entre A y NA (p = 0.08). 

Diez niños mostraron una caída F E V ~  

de 20% o superior con concentraciones 
de histamina menores de 16 mg/ml, 
correspondía a 33.3% de CR y 40.0% de 
LTB. Cinco de ellos, 3 CR y LTB, tenían una 
P C P ~ ~ F E V ~  < 8 mg/ml (X = 2.75). NO hubo 
diferencias significativas en el número de 
respondedores ( ~ ~ 2 0  F E V ~  < 16 mg/ml) en 
CR y LTB, ni entre alérgicos y no alérgicos, 
ni entre CRA y CRNA (Tabla 7). No hubo 
una correlación significativa de la res- 
puesta a la histamina con la edad del últi- 
mo episodio, número de episodios ni 

TABLA 5. DATOS COMPLEMENTARIOS 

Grupo CR LTB Análisis 
Estadístico 

Eosinofilia nasal > 10% (%) 28.0 9.0 NS 
Eosinófilos periféricos 7 0.35 x 109 cel/ml (%) 9.5 9.0 NS 
IgE Total (kU/l)* 90.0 57.9 NS 

Elevada (%) 57.1 18.1 p < 0.05 
Pruebas cutáneas positivas 8%) 66.6 27.2 p < 0.05 
IgE específica elevada (7 0.7 kU/I) ( O / )  61.9 18.1 p < 0.05 

* Media geoinétrica. 

TABLA 6. PRUEBAS DE FUNCIÓN PULMONAR (MEDIA f DS) 

FVC PEV 1 ' FEV 1/FVC FMF 25-75 
(% Predicho) (% Predicho) (% Predicho) 

CR* 
LTB 
Análisis Estadístico 

* No diferencias significativas entre CR alérgico y CR no alérgico. 



GRUPO PC20 FEVl < 16 tng/ml PC20 FEV 1 2 16  tng/inl 
N "  N"N" 

CR" 
LTB 
Alérgicos 
No alérgicos 

* Media geométrica respondedores 4.08 ing/inl 

tiernpo entre el primero y último episo- 
dios. La edad media en el momento del 
estudio fue similar dentro de responde- 
dores y no respondedores. La edad 
media del primer episodio de crup fue 
significativamente más alta en los no res- 
pondedores que en los respondedores 
(16.7 m con~parado con 8.8 m). El inter- 
valo medio entre este estudio y el último 
episodio sólo mostró diferencias signifi- 
cativas entre respondedores y no respon- 
dedores afectos de CK. En el CR este 
período fue de 14 meses en los respon- 
dedores y de 44 meses en los no respon- 
dedores. 

La mayoría de los episodios de estri- 
do1- laríngeo de lactantes y preescolares 
son atribuidos a una infección vírica del 
tracto respiratorio superior, tienen carác- 
ter esporádico y se resuelven espontá- 
neamente sin con~plicaciones. Sin embar- 
go, hay un grupo de niños que tiene 
inuchos episodios, priricipalmente duran- 
te la noche, duran varias horas y desapa- 
recen de madrugada. En estos pacientes 
se ha sugerido una causa alérgica (121, 
habiéndose encontrado una asociación 
entre CR, alergia e hiperreactividad de 
vías aéreas (4, 7, 12, 13). En nuestro estu- 
dio la historia personal de un proceso 
alérgico (rinitis alérgica, asina, dermatitis 
atópica o urticaria) y test cutáneo positi- 
vo se asociaron con inás frecuencia al CR 

que a LTB. La naturaleza de esta asocia- 
ción es desconocida. La alergia puede ser 
la causa, o el resultado, o ambos proce- 
sos pueden representar diferentes inani- 
festaciones de un único trastorno subya- 
cente. 

Los niños con CR de este estudio tuvie- 
ron su primer episodio a una edad más 
temprana que los niños con CrR, y tam- 
bién los niños con reactividad de vías 
aéreas medianamente o ~~borderline. 
aumentada (14) tuvieron su primer episo- 
dio a una edad inás precoz. Como en 
estudios previos (4, 6, 15) se ha encon- 
tiado un predominio de varones entre 
niños con CR así como una mayor pro- 
porción de casos de crup recurrente y 
procesos alérgicos entre hermanos de 
niños con CR comparado con hermanos 
de niños con LTR. 

Se ha observado una elevada frecuen- 
cia de crup previo entre niños asmáticos 
(6). Entre niños que han pasado crup se 
ha den~ostrado una elevada frecuencia de 
hiperreactividad de vías aéreas, 35 a 80%, 
así como de asma, 6 a 26.9% (7, 13, 16). 
En el presente estudio 8 de 16 pacientes 
con hisj~ria personal de alergia desarro- 
llaron asma siendo esta proporción más 
elevada en el grupo de CK que en el gru- 
po de LTB. Muchos de estos pacientes 
comenzaron con cuadros de estridor ins- 
piratorio, seguidos o simultaneados con 
episodios de sibilancias espiratorias antes 
de poder ser catalogados de asmáticos. 
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Sólo un niño asmático atópico de 7 
años de nuestra serie, mostró una obs- 
trucción de vía aérea periférica. El FMF 25- 
75 y el cociente FEV ~ / F V C  fueron más 
bajos en CR que en LTB. En otros est~idios 
(7, 12) no se I-ian encontrado diferencias 
significativas entre volúmenes y flujos 
espiratorios pulmonares de niños con CR, 

LTB y asma. Sin embargo, Zach (4, 13) 
encontró flujos ligeramente más bajos 
durante la espiración forzada entre niños 
con CR y alergia, lo que sugiere cierta aso- 
ciación con enfermedad obstructiva de 
vía periférica. 

Los niños con CR desarrollan una res- 
puesta característica a la provocación con 
ejercicio (12), con histamina (4, 13), o 
con metacolina (7). Loughlin (12) obser- 
vó un patrón de respuesta similar a la 
encontrada en niños asmáticos con bron- 
coespasmo inducido por ejercicio, aun- 
que de menor grado que la apreciada 
entre pacientes asmáticos. Se ha encon- 
trado hiperreactividad bronquial a hista- 
mina o metacolina inhaladas tanto en CR 

como en LTB. La proporción global de 
respondedores utilizando melacolina o 
histamina Iia oscilado entre 20.9 y 82.3 O/o 
(4, 7, 13), y parece relacionada con el 
momento en que ocurre el último episo- 
dio de cmp, y así Zach (4) encuentra un 
20.9 de respondedores cuando explora 
entre cinco y nueve años después del 
último episodio de crup, pero esta pro- 
porción aumenta al 80.0 % (7) y 82.3 % 
(13) cuando se explora durante los 12  
meses siguientes al último episodio de 
crup. Nosotros hemos encontrado una 
proporción de respondedores (1x20 F E V ~  

< 16 mg/ml) de 31.3 % cuando son estu- 
diados entre tres y cinco años después 
del último episodio; de ellos sólo la mitad 
mostraban una reactiviclad bronquial 
mediana o moderadamente aumentada 
(14), sin encontrar mayor proporción de 
respondedores entre CK que entre LTB ni 
entre niños con o si11 condición alérgica. 

Estos hallazgos sugieren que el clup 
deber ser considerado como una marii- 

festación de hiperreactividad de vías 
aéreas, probablemente sin relación con 
causa alérgica, y que difiere de la del 
asma en su localización y menor grado 
de intensidad. Los niños con CR tienen un 
tipo específico de hiperreactividad de 
vías aéreas sugestivo de afectación de 
vías aéreas superiores e inferiores (13) 
con un grado de reactividad menor que 
el obsei-vado en pacientes con asma 
bronquial (7), razón por la que estos 
pacientes no se comportan como asmáti- 
c o ~ .  La causa de la reactividad bronquial 
aumentada en pacientes con historia de 
crup no está clara. Puede representar una 
predisposición genética tanto para el 
crup como para la hiperreactivdad de 
vías aéreas. Los cambios inflamatorios 
que se observan en el árbol traqueobron- 
quial durante un episodio agudo de crup 
(17) pueden conducir a un sutil dano cró- 
nico de vía aérea con un incremento de 
sensibilidad a ejercicio (12), histamina (4, 
13) o metacolina inhaladas (7, 16). 
Muclios de estos pacientes se sensibilizan 
a alargenos inlialados y desarrollan asma 
alérgica. La inflamación de vías aéreas 
causada por la exposición a1 alérgeno 
genera un incremento de la reactividad 
bronquial inespecífica (18). 

En este estudio se confirman las 
características que diferencian al CR de la 
LTB: predominio masculino, comienzo 
temprano de los ataques, tendencia a epi- 
sodios noctLirnos, historia fanliliar de ato- 
pia y/o crup, evidencia clínica de alergia 
y test cutáneos positivos, índices de flujo 
espiratorio bajos comparados con sujetos 
control así como elevada frecuencia de 
hiperreactividad bronquial ~nespecífica 
(4, 7, 12, 13, 15). Estos hallazgos sugieren 
que el CR puede participar de una base 
fisiopatológica similar al asma (4, 7), 
siendo la prevalencia de ambos procesos 
similar entre niños (15). 

El crup recurrente puecle responder a 
tratamiento antiasmático. Los corticoides, 
0.6 mg/kg de fosfato de dexametaxona 
intrain~iscular en el momento de admi- 



sión, han demostrado sus efectos benefi- minación de alérgenos y polución aérea 
ciosos en el crup recurrente (19). Está (fumador pasivo) pueden reducir los ata- 
bien demostrada la eficacia transitoria de ques. El cromoglicato disódico, el nedo- 
la adrenalina racémica (20) para dismi- cromil sódico y budesonida tópica pue- 
nuir el edema de la mucosa laríngea y den ser útiles en la prevención o 
reducir el laringobroncoespasmo. La eli- tratamiento del crup recurrente. 
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