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Eficacia del uso de Sulfato de sulfato de magnesio nebulizado mds salbutamol y nebulizaciones
solamente con salbutamol.

INTRODUCCION

El asma es la enfermedad crénica més frecuente de la nifiez, solamente en estos
dltimos afios se ha logrado contar con informacién comparativamente valida
acerca de su prevalencia en nifios de las distintas regiones del mundo® 2. El
mayor estudio mundial epidemiolégico de asma en la nifiez, que incluye centros
de paises desarrollados y en vias desarrollo (ISAAC), ha demostrado que existe
una amplia variabilidad en la prevalencia de sintomas respiratorios relacionados
con asma?, la cual también fue encontrada entre los centros de América Latina®.
Junto con la determinacién a escala mundial de la prevalencia del asma en la
nifiez, cuyos resultados han sido extensamente difundidos, otro de los grandes
objetivos de ISAAC es la evaluacion de la tendencia temporal de la prevalencia de

asma ocurrida entre sus fases primera y tercera’.

La encuesta ISAAC: aporta datos a nivel mundial sobre la prevalencia de asma,
rinoconjuntivitis alérgica y eczema topico. El andlisis de datos permitié conocer
qgue la prevalencia del asma se encuentra en valores entre 1,6 % en Indonesia a

30,6% en U.K. En Latinoamérica la prevalencia varié entre un 10% a 20%.

El objetivo de las medidas terapéuticas iniciales es revertir rapidamente la hipoxia
y la obstruccién bronquial. Todo paciente con dificultad respiratoria severa debe
recibir inicialmente oxigeno suplementario utilizando el método mejor tolerado y
mas apropiado para la concentracion de oxigeno requerido. Los 3, adrenérgico de
accion corta representan el tratamiento de primera linea en las crisis de asma. Se
prefiere la via inhalada debido a que produce una broncodilatacion rapida vy

efectiva.

En este sentido a nivel mundial se han llevado multiples estudios en busca de
alternativas terapéuticas que permitan la resolucion mas efectiva y rapida de las
crisis agudas asi como aquellas que aminoren los costos. De alli surge el sulfato
de magnesio como una alternativa para aquellos pacientes con crisis severa que

no responden a las terapias convencionales. Son numerosos los trabajos que
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Eficacia del uso de Sulfato de sulfato de magnesio nebulizado mds salbutamol y nebulizaciones
solamente con salbutamol.

demuestran su eficacia como relajante de la musculatura liso bronquial al ser

administrado por via parenteral y encontrando la respuesta terapéutica esperada.

Siendo conocida la eficacia de cada uno de estos medicamentos por separado se
plantea la probabilidad de sinergismo entre los [, agonista y el sulfato de
magnesio en tratamiento de las exacerbaciones de asma bronquial permitiendo
una respuesta mas rapida y duradera que la observada cuando son administrados

por separado.

Requiriéendose un método de valuacion objetico para determinar los cambios
provocados por la terapéutica empleada de facil aplicacion se encontr6 que la
oximetria de pulso es un método no invasivo para evaluar y monitorizar la
oxigenacion (mas no la ventilacion) y se ha considerado “el quinto signo vital” en
pacientes con patologia respiratoria ya que la capacidad clinica de diagnosticar
hipoxia es limitada. Algunos estudios sugieren que pacientes que muestran
saturacion de oxigeno menor de 91%, en especial después del tratamiento inicial,

tiene alto riesgo de hospitalizacion.

El presente estudio se trata de un estudio experimental. La poblacion estara
constituida por pacientes con exacerbaciones de asma bronquial que acuden a la
emergencia del Hospital Militar Escuela Alejandro Davila Bolafios en el periodo
2014.

La muestra correspondera a los pacientes que acuden en un lapso de tres
meses, en quienes se cumplen los criterios de inclusién, y no tenga ninguna
exclusion. Los mismos seran divididos en dos grupos, correspondiendo el primero
0 grupo A aquellos que seran nebulizados con (3, agonista y el segundo o grupo B
lo correspondera a los pacientes que recibiran nebulizaciones con (3, agonista y

Sulfato de magnesio
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Eficacia del uso de Sulfato de sulfato de magnesio nebulizado mds salbutamol y nebulizaciones
solamente con salbutamol.

ANTECEDENTES

A nivel internacional contamos con un estudio a nivel internacional el cual evalué
la combinacion de salbutamol mas sulfato de magnesio en el manejo de las
exacerbaciones de asma en el servicio de emergencia realizado en Venezuela en
cual se a bordo de manera experimental a 48 pacientes pediatricos que acudieron

con alguna exacerbacion.

A pesar de los estudios antes mencionados no contamos con un estudio en el que
se evalle y compare la respuesta terapéutica de nebulizaciones so6lo con
salbutamol inhalaciones con salbutamol mas sulfato de magnesio en pacientes
pediatricos con exacerbacion aguda moderada y severa de asma bronquial que

acuden al servicio de emergencia en nuestra institucion medica hospitalaria.
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JUSTIFICACION

La importancia de la presente investigacion radica en evaluar los aspectos clinicos
y epidemiologicos en los nifios con asma, asi como el tratamiento de rescate mas
idoneo utilizado en el servicio de emergencia pediatrica del hospital y de esta
manera mejorar la calidad de vida de éstos pacientes y contribuir con la institucion
y el estado en cuanto a disminuir ingresos hospitalarios por ésta causa y por ende
aminorar costos hospitalarios. Asi mismo, este trabajo servird de soporte a otros

investigadores que deseen ahondar en este tema.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A pesar de los estudios antes mencionados no contamos con un estudio en el que
se evalle y compare la respuesta terapéutica de nebulizaciones soélo con
salbutamol inhalaciones con salbutamol mas sulfato de magnesio en pacientes
pediatricos con exacerbacion aguda moderada y severa de asma bronquial que

acuden al servicio de emergencia en nuestra institucion médica hospitalaria.
Por lo tanto nos planteamos la siguiente pregunta de investigacion:

¢,Cual es la eficacia del uso de sulfato de magnesio nebulizado mas salbutamol y

salbutamol solo para el manejo de las exacerbaciones de asma bronquial?
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Eficacia del uso de Sulfato de sulfato de magnesio nebulizado mds salbutamol y nebulizaciones
solamente con salbutamol.

OBJETIVOS
Objetivo general:

Comparar la respuesta terapéutica de nebulizaciones con salbutamol solo y
salbutamol mas sulfato de magnesio en pacientes pediatricos con exacerbacion
aguda moderada y severa de asma bronquial que acuden al servicio de
emergencia del Hospital Militar Escuela Alejandro Davila Bolafios en el periodo

comprendido de julio a diciembre 2014.
Objetivos especificos:

1. Identificar las caracteristicas epidemioldgicas de pacientes pediatricos con
exacerbacion de asma bronquial atendidos en al servicio emergencia
pediatrica del Hospital Militar Escuela Alejandro D&vila Bolafios.

2. Determinar cambios de saturacion arterial de oxigeno determinada a través
de la oximetria de pulso posterior a las nebulizaciones con salbutamol y
salbutamol con sulfato de magnesio en pacientes con exacerbaciones de
asma bronquial que acuden al servicio emergencia pediatrica del Hospital
Militar Escuela Alejandro Dévila Bolafios.

3. Delimitar el porcentaje de pacientes con exacerbaciones de asma bronquial
gue requirieron hospitalizacién posterior a recibir tres nebulizaciones con

salbutamol y salbutamol con sulfato de magnesio.
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MARCO TEORICO

Las caracteristicas del asma y sus causas han sido objeto de estudio durante
muchas décadas. Las grandes variaciones de sus indicadores epidemioldgicos en
los distintos paises y en el tiempo han motivado infinidad de hipétesis y trabajos
en busca de los factores que justifiquen estos cambios, sin una respuesta

satisfactoria para muchos de ellos.

Se han hecho grandes esfuerzos por establecer un criterio diagndéstico de la
enfermedad, ademas de proponerse varias definiciones.1-4 A pesar de ello, su
diagndstico sigue siendo clinico y su prevalencia muy dependiente del criterio del
caso.3,4 Para solucionar esta problematica se han aplicado diversos
cuestionarios, mediante multiples estudios epidemioldgicos; el International Study
of Asthma and Allergies in Childhood (ISAAC) es el mas reciente y ampliamente
difundido. Es el primero en usar una metodologia estandarizada para evaluar la
prevalencia de estas afecciones y establecer comparaciones con su utilizacién en
diferentes centros y paises, con el que se han encontrado grandes diferencias de
prevalencia.5-10 Con dicho objetivo se han realizado varios tipos de estudios, los
cuales han encontrado grandes variaciones.11-16 La metodologia utilizada por
ISAAC, a pesar de sus ventajas, tiene limitaciones, entre otras: la traduccion del
cuestionario a multiples idiomas, con las inherentes adecuaciones y la sibilancia

como unico elemento diagnadstico.

La prevalencia de sintomas respiratorios sugerentes de asma en los nifios en
edad escolar de paises desarrollados ha sido extensamente evaluada en las
ultimas dos décadas, existiendo una gran cantidad de informacion disponible. Un
hallazgo comdn ha sido que las tasas de prevalencia de sintomas respiratorios
relacionados con asma, varian notoriamente entre las distintas localidades. En
paises industrializados se ha descrito una prevalencia mas alta de la enfermedad
tanto acumulativa (alguna vez en la vida) como actual (en los ultimos 12 meses)

con un aumento real de dicha prevalencia en la ultima década.
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A pesar del amplio numero de publicaciones disponibles acerca del asma en la
nifiez, casi todas ellas provienen de estudios en paises desarrollados, siendo la
informacion relacionada con la prevalencia de asma en nifios de América Latina, y
de las otras regiones subdesarrolladas del mundo, comparativamente muy
escasa. En estudios aislados publicados hace una década, se describen cifras
altas de prevalencia actual de sintomas de asma en los nifios de Costa Rica y
Chile.

La crisis aguda de asma constituye un motivo frecuente de consulta en nuestras
emergencias; que en muchas ocasiones conlleva a hospitalizacion e incluso a la
necesidad de ingreso a UCI y ventilacion mecanica. Bonnemay y col., realizaron
un estudio clinico que tuvo como proposito evaluar el rol del Sulfato de Magnesio
(MgSO04) inhalado en el manejo de las crisis asmaticas, haciendo énfasis mas que
en la actividad broncodilatadora del MgSO4, contra salbutamol; en evaluar la
posible contribucion a la broncodilatacion, de afadir al tratamiento convencional,

una dosis de 3 ml de MgSO4 nebulizado.

Los hallazgos de este estudio evidenciaron que el MgSO4 nebulizado tiene una
débil accién broncodilatadora utilizado solo pero, que afadido a dosis de
Salbutamol recomendadas en los ultimos lineamientos para el manejo de crisis
asmaticas, aumenta el efecto broncodilatador del mismo y que este aumento

alcanza significancia estadistica en los pacientes mas severamente obstruidos (8).

Para demostrar el beneficio que ofrece la adicion de sulfato de magnesio o
aminofilina a la terapia convencional con esteroides sistémicos y B — agonistas
inhalados en el manejo de crisis asméticas severas, Tovar y Varela realizaron un
estudio longitudinal, experimental y comparativo donde se incluyeron todos los
pacientes con asma aguda severa gque se presentaron a la Emergencia de adultos
del Hospital Escuela en la Ciudad de Honduras. Clasificaron la severidad segun
parametros clinicos y medicion del flujo espiratorio pico. Se asigné a los pacientes
en forma secuencial a tres grupos de terapia, en el plan A se utilizé la terapia

convencional, en el plan B se adiciond sulfato de magnesio, y en el plan C se
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agreg6 aminofilina. Incluyeron un total de 119 pacientes, 37% fueron del sexo
masculino y 63% del femenino. La edad promedio de los pacientes fue de 37.4
afos. Se hospitalizo el 22.7% de los pacientes tratados con el plan A, el 13.1% de
los tratados con el plan B y el 10.8% de los pacientes con el plan C. La reduccion
observada en la frecuencia de hospitalizacién de los pacientes asignados a los
planes B y C, comparada con la de los asignados al plan A, fue estadisticamente

significativa (p<0.05).

El 41.2% de los pacientes en el plan A, se egresaron antes de 3 horas; lo mismo
ocurrié en 27.3% y 46.9% de los pacientes en los planes B y C, respectivamente
(p<0.05). Su conclusion fue que tanto la aminofilina como el sulfato de magnesio
intravenoso reducen significativamente la frecuencia de hospitalizacion cuando se
adicionan a la terapia convencional. Cuando se adiciona sulfato de magnesio
intravenoso a la terapia convencional en crisis asmaticas agudas se prolonga

ligeramente el tiempo para lograr una broncodilatacion maxima (9).

Las exacerbaciones del asma pueden ser frecuentes y variar en gravedad, desde
relativamente leves hasta crisis severa de asma. El uso del sulfato de magnesio
(MgS0O4) es una de las muchas opciones de tratamiento disponibles para las
exacerbaciones agudas. Aungque se ha demostrado la eficacia del MgSO4
intravenoso, poco se conoce acerca del MgSO4 inhalado. En este sentido Blitz y
col., realizaron una investigacién cuyo objetivo fue examinar la eficacia del MgSO4
inhalado en el tratamiento de las exacerbaciones del asma. Identificaron los
ensayos controlados aleatorios en el registro de “Asma y Sibilancias” del Grupo
Cochrane de Vias Respiratorias (Cochrane Airways Group “Asthma and Wheez”
register). Estos ensayos se complementaron con ensayos encontrados en la lista
de referencias de los estudios publicados, los estudios hallados mediante técnicas
extensivas de busqueda electronica, asi como en una revision de la literatura gris
y de los resumenes de congresos. Como criterios de seleccién se eligieron para

su inclusion en la revision los ensayos controlados aleatorios.
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Los estudios se incluyeron si los pacientes fueron tratados con MgSO4 nebulizado
solo o en combinacién con agonistas 3-2 y se compararon con el agonista -2 solo
0 con un control inactivo. La seleccion de los ensayos, la extraccion de los datos y
la valoracion de calidad fueron llevadas a cabo de forma independiente por dos
revisores. Los resultados de los modelos de efectos fijos se presentan como
diferencias de medias estandarizadas (DME) para la funcion pulmonar y riesgos
relativos (RR) para el ingreso al hospital; ambos datos se acompafian de los
intervalos de confianza del 95% (IC del 95%) correspondientes. Se incluyeron seis
ensayos con 296 pacientes. Cuatro estudios compararon el MgSO4 junto con un
agonista B-2 con el agonista -2, y dos estudios compararon el MgSO4con el

agonista -2 solo.

Tres estudios incluyeron sélo adultos y dos a pacientes exclusivamente
pediatricos; tres de los estudios incluyeron asmaticos graves. En términos
generales, hubo una diferencia significativa de la funcion pulmonar entre los
pacientes cuyos tratamientos incluian el MgSO4 nebulizado ademas del agonista
B-2 (DME 0,23; IC del 95%: -0,03 a 0,50; cuatro estudios). Las hospitalizaciones
fueron similares entre los grupos (RR 0,69; IC del 95%: 0,42 a 1,12; tres estudios).
Los analisis de subgrupos no demostraron diferencias significativas de la mejoria
de la funcion pulmonar entre los adultos y los nifios, pero entre los asmaticos
graves la diferencia en la funcion pulmonar fue significativa (DME: 0,55; IC del
95%: 0,12 a 0,98). Se concluye que el sulfato de magnesio nebulizado inhalado
junto con el agonista B-2, en el tratamiento de una exacerbacion de asma aguda,
parece tener beneficios en lo que se refiere a mejorar la funcion pulmonar en
pacientes con asma severa Yy hay una tendencia hacia el beneficio en el ingreso al
hospital. La heterogeneidad entre los ensayos incluidos en esta revision impide

plantear una conclusion mas definitiva (10)

El tratamiento del asma aguda se basa en la rapida reduccion del broncoespasmo
y de la inflamacion de las vias respiratorias. Hay algunas pruebas de que el
magnesio intravenoso puede proporcionar una broncodilatacion adicional cuando

se administra conjuntamente con agentes broncodilatadores estandar y

Pagina
10



Eficacia del uso de Sulfato de sulfato de magnesio nebulizado mds salbutamol y nebulizaciones
solamente con salbutamol.

corticosteroides. No se ha completado una revision sistematica de la literatura
sobre este tema. Es por ello que Rowe y col., realizaron un trabajo de
investigacion y su objetivo fue examinar el efecto adicional del sulfato de
magnesio intravenoso en los pacientes con asma aguda tratada en las salas de
emergencias. ldentificaron los ensayos controlados aleatorios del Registro
Especializado de Ensayos del Grupo de Revision Cochrane de Vias Respiratorias
(Cochrane Airways Review Group). Se realizaron busquedas en las bibliografias

de los estudios incluidos, las revisiones y los textos conocidos.

Los ensayos controlados aleatorios o cuasi aleatorios fueron elegibles para su
inclusion. Los estudios se incluyeron si los pacientes presentaban asma aguda o
recibian un tratamiento de sulfato de magnesio IV versus placebo. Dos revisores
extrajeron los datos y evaluaron la calidad metodolégica de manera
independiente. Se incluyeron 7 ensayos (5 adultos, 2 pediatricos). Se involucr6 un
total de 665 pacientes. Los pacientes que recibian sulfato de magnesio
demostraron mejorias no significativas en las tasas de flujo espiratorio maximo
cuando se combinaron todos los estudios (diferencia de medias ponderada: 29,4
I/minuto; intervalo de confianza del 95%: -3,4 a 62). En los estudios de personas
con asma aguda grave, la tasa de flujo espiratorio maximo mejor6é en 52,3 /minuto
(intervalo de confianza del 95%: 27 a 77,5). El volumen espiratorio forzado en un
segundo también mejoré en el 9,8% pronosticado (intervalo de confianza del 95%:
3,8 a 15,8). En términos generales, no se redujo el ingreso al hospital, odds-ratio:
0,31 (intervalo de confianza del 95%: 0,09 a 1,02). En el subgrupo grave, se
redujeron los ingresos en aquellos que recibian sulfato de magnesio (oddsratio:
0,10; intervalo de confianza del 95%: 0,04 a 0,27). No se informaron cambios

clinicamente importantes en los signos vitales o los efectos secundarios adversos.

Concluyen que las pruebas actuales no apoyan el uso rutinario de sulfato de
magnesio intravenoso en todos los pacientes con asma aguda que ingresan a las
salas de emergencias. El sulfato de magnesio parece ser seguro y beneficioso en

los pacientes que presentan asma aguda grave (11).
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Se considera como crisis asmatica a un episodio agudo de empeoramiento
progresivo de la dificultad respiratoria, tos, sibilancias y opresion en el pecho o
alguna combinacion de estos sintomas. Estas exacerbaciones pueden
caracterizarse por aumento en el tiempo espiratorio, el que se puede cuantificar
por medio de pruebas de funcion pulmonar (flujo espiratorio pico o volumen

espiratorio forzado en un segundo).

Estas mediciones son indicadores mas relevantes de la gravedad de la
obstruccion del flujo aéreo que de la gravedad de los sintomas.

La crisis asmatica puede ser motivada por la exposicion a un desencadenante
(infeccidn respiratoria, alérgenos, ejercicio fisico, irritantes u otros) y puede reflejar
también una falla en el manejo de la enfermedad. La gravedad de la exacerbacion
del asma varia de leve a inminencia de falla respiratoria, pudiendo constituir una
amenaza para la vida del paciente. La morbilidad y mortalidad del asma estan
relacionadas a menudo con la subvaloracién por parte del paciente, la familia o,

inclusive, el médico.

Es la enfermedad crénica mas frecuente en nifios y afecta alrededor de 5 a 10%
de la poblacion infantil. En Estados Unidos genera, aproximadamente, 400.000
hospitalizaciones al afio y 4.000 muertes. La mortalidad general esta reportada
entre 0 y 5 por 100.000, y es mayor en personas de raza negra que tienen menor
acceso a servicios de salud. Segun el estudio ISAAC (International Study of
Asthma and Allergies in Childhood) en Latinoamérica entre 4,1 y 32,1% de los
nifios tienen asma. No hay duda de que la prevalencia y la morbilidad por la
enfermedad han aumentado. Cerca de 40% de los nifios con asma han tenido, al
menos, una consulta por urgencias o una hospitalizacion al afio como
consecuencia de una crisis lo que resalta el impacto negativo que causan las
crisis en términos de calidad de vida, con ausentismo escolar, laboral y costo
econdémico importantes. Se encuentra que mas del 50% de los nifios asmaticos
tienen antecedentes familiares de la enfermedad. Predomina en el sexo masculino

en nifos pequefios; en la edad escolar y la adolescencia se presenta
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predominantemente en el sexo femenino. La morbilidad y la mortalidad se asocian

a sub-diagndstico y a tratamiento inadecuado (4).

La encuesta "Percepcion y Realidad del Asma en América Latina" (AIRLA, por sus
siglas en inglés) es la mayor investigacion en su tipo sobre el asma realizada en
Ameérica Latina (12). El estudio busco determinar la calidad del tratamiento y
control de la enfermedad en América Latina evaluar el conocimiento, la percepcion
y las actitudes con respecto al asma y valorar si se consiguen las metas
propuestas por la comunidad médica internacional en la Iniciativa Global para el
ASMA (GINA), que establecen las pautas recomendadas para los métodos de

diagnéstico y tratamiento del asma.

Por otro lado El estudio ISAAC (International Study of Asthma and Allergy in
Childhood) es un estudio multicéntrico e internacional que tiene como objetivo
estudiar la epidemiologia de asma y las enfermedades alérgicas. Este estudio
tiene como objetivos describir la prevalencia y gravedad del asma, rinitis y eczema
en los nifios que viven en diferentes poblaciones, y hacer comparaciones entre
paises; obtener mediciones basales para la valoracién de la tendencia futura en la
prevalencia y gravedad de estas enfermedades; y proporcionar un marco para una
posterior investigacion etioldgica en relacion a los factores que afectan a estas
enfermedades, de tipo genético, de estilo de vida, de ambiente y de cuidados
médicos. Se considera que el ISAAC Ill permitirA determinar con precision la
prevalencia de los sintomas de asma y enfermedades alérgicas en todo el mundo;
establecer modificaciones ocurridas en el tiempo y posiblemente brindar nueva
vision en relacion con la etiologia de estas patologias Se anticipa que participaran

1.2 millones de nifios y adolescentes de 286 centros en 106 paises (13).

En un paciente asmatico, la crisis se inicia en el paciente susceptible luego de la
exposicion a algun factor desencadenante. El problema fundamental es el
aumento en la resistencia de las vias aéreas que se produce por edema de la
mucosa, aumento de las secreciones y, principalmente, broncoconstricciéon. En la

medida en que el proceso no se revierte tempranamente, genera una serie de
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efectos pulmonares, hemodindmicos y en los musculos respiratorios que ponen al
paciente en riesgo de insuficiencia respiratoria y muerte. En el pulmén el aumento
de la resistencia de las vias aéreas produce obstruccion a la salida del aire que lo
lleva a hiperinsuflacion Clinicamente se observa como prolongacion del tiempo
espiratorio y la espiracion activa, que normalmente es un proceso totalmente

pasivo por las caracteristicas elasticas del pulmon.

Al aumentar la presién dentro de los alvéolos por el aire atrapado, es necesario
realizar un esfuerzo inspiratorio mayor para generar un gradiente de presion entre
la atmosfera y el alvéolo que permita la entrada de aire, o que produce aumento
del trabajo respiratorio. Desde el punto de vista de la gasometria, se encuentra
hipoxemia por alteracion de la ventilacion-perfusion, trastorno de difusién por
edema e, inicialmente, alcalosis respiratoria como respuesta a la hipoxemia. En la
hemodinamia, el cambio en las presiones intratoracicas generado por la
obstruccion y la hiperinsuflacién, produce alteraciones que llevan a bajo gasto
cardiaco que deben ser reconocidas rapidamente, dado que un porcentaje alto de

muertes por asma se debe a colapso circulatorio.

Durante la inspiracién, el aumento de la presion negativa, que puede llegar hasta
100 mmHg, aumenta en forma importante el retorno venoso a la auricula derecha
y el ventriculo derecho, y desplaza el tabique interventricular a la izquierda, lo cual
disminuye el volumen de eyeccion del ventriculo izquierdo y aumenta el flujo
pulmonar con riesgo de edema pulmonar. Durante la espiracion aumenta la
presion intratoracica, la cual se hace positiva alrededor del corazon, y se pierde el
gradiente de presiones que permite el adecuado retorno venoso, disminuyéndolo.
También por la hiperinsuflacion existe un aumento en la resistencia vascular
pulmonar que va a disminuir igualmente el retorno venoso. En los musculos
respiratorios, la obstruccion aumenta el trabajo respiratorio y la hiperinsuflacion los
pone en desventaja al no poder llegar a su tamafio después de cada contraccion,
lo que finalmente lleva a fatiga muscular, disminucion del volumen minuto,

hipercapnia e insuficiencia respiratoria.
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Cuando no se puede realizar la inhalacién por la edad del paciente y por falta de
coordinacion, agitacion o dificultad respiratoria, se considera que es mas efectiva
la broncodilatacion con la terapia por nebulizacion. Las dosis y la frecuencia de
administracién de los agonistas B — 2 de accidon corta deben ser evaluadas de
acuerdo con la respuesta del paciente y los indicadores de posible toxicidad, como
taquicardia excesiva y alteraciones electroliticas. Se sabe que el inicio de accion
de los agonistas B — 2 es temprano, en los primeros 5 minutos, pero la duracion
del efecto broncodilatador en pacientes con crisis asmatica grave permanece
incierto. Los agonistas B — 2 de accién prolongada no se utilizan en el tratamiento
de la crisis asmética aguda por su inicio de accion retardada. No obstante, se
dispone de un nuevo farmaco, el formoterol, que es un agonista f — 2 de accién
prolongada con efectos farmacolégicos terapéuticos dentro de los primeros 5 a 9

minutos después de su administracion.

El uso del sulfato de magnesio no se recomienda de rutina en las exacerbaciones
de asma. Hay estudios que demuestran que, en pacientes con crisis asmética
grave con un broncoespasmo pronunciado con volumen espiratorio forzado en un
segundo menor del 25% del valor predicho, la administracion de sulfato de
magnesio mejora la obstruccion al flujo de aire y disminuye la estancia
hospitalaria. Su efecto se produce mediante relajaciébn del musculo liso por
disminucién de la entrada del calcio. Los estudios prospectivos a largo plazo aun
no respaldan su uso en forma rutinaria. Se puede considerar la terapia con sulfato
de magnesio solamente en aquellos pacientes con broncoespasmo grave que no
responden a la terapia convencional, principalmente en pacientes con niveles
bajos de magnesio como una medida preventiva para impedir al maximo el uso de

asistencia respiratoria mecanica.

Los efectos colaterales del sulfato de magnesio incluyen: sedacion y relajacion
leve, pérdida de los reflejos osteotendinosos, depresién respiratoria e hipotension.
Los pacientes con disminucién de la funcion renal deben ser controlados en forma
estrecha para evitar los efectos toxicos causados por la depuracion renal del

magnesio. Warren Bierman, William Pierson y Asher Tal, publicaron en 1974 un
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puntaje de evaluacion de crisis asmatica empleando como pardmetros clinicos la
frecuencia respiratoria, sibilancias, relacion inspiracion/expiracion y el uso de
musculatura accesoria con lo cual evaluaban la evolucion clinica de los pacientes

pediatricos con afectacion respiratoria.
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DISENO METODOLOGICO

1. Tipo de Investigacion:

El presente estudio fue de tipo experimental, longitudinal, prospectivo y
comparativo. Fueron atendidos un total de 36 nifios con diagndstico de asma
bronquial atendidos en el Servicio de Emergencia Pediatrica del Hospital Militar

Escuela Alejandro Davila Bolafios

2. Poblacion
La poblacién estara representada por los pacientes pediatricos, con edades
Comprendidas entre 3y 11 afios, de ambos sexos, que presenten crisis de asma

Bronquial, atendidos en la emergencia pediatrica del HMEADB de julio a

diciembre del afio 2014.
Para este estudio se aplicaran los siguientes criterios de seleccion:
Criterios de inclusion:

e Pacientes pediatricos entre tres y once afios
e Pacientes con diagnostico clinico de exacerbaciéon aguda moderada o
severa de asma bronquial

e Provenientes de la comunidad.
Criterios de exclusion:

¢ Nifios menores de tres afilos y mayores de once afos
e Infeccion respiratoria reciente
¢ Neumonia nosocomial

e Haber recibido esteroides orales o inhalados
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e Haber recibido 8 — 2 agonistas inhalados.

e Pacientes con cardiopatias o displasia broncopulmonar

Técnica de Recoleccion de Datos

La recoleccion de la informacion se realizard a través de un formulario disefiado
por el investigador, recopilando a través del interrogatorio de las madres los
siguientes datos: edad, sexo, procedencia, antecedentes. Se evaluara la
efectividad terapéutica mediante la evolucion clinica, escala de Tal, saturacién de
oxigeno, determinacién del pico flujo y las complicaciones encontradas tales como
vomitos, taquicardia, temblor y/o ansiedad. Finalmente luego de la aplicacion del
tratamiento se evaluara a cada paciente para establecer la respuesta terapéutica

encontrada, si amerito ingreso a observacién u hospitalizacion.

Método
Se dividiran en 2 grupos:

Al Grupo A, se le realizaran 3 terapias respiratorias con una combinacion de
salbutamol y sulfato de magnesio, durante 30 minutos y con intervalos de 20
minutos. Luego del ciclo de terapias se valorara cada paciente y se decidira si
amerita un nuevo ciclo de terapias o no. Al grupo B, igualmente se les realizaran 3
terapias respiratorias con la misma duracion e intervalo, Unicamente usando
salbutamol, valorando posteriormente la necesidad o no de repetir el ciclo. A
ambos grupos se les realizaran mediciones de saturacion de oxigeno y valoracion
segun la escala de Tal antes de iniciar la terapia y posteriormente de iniciada, a
los 20, 40 y 60 minutos, basados en el primer ciclo de terapias respiratorias.}

La escogencia de los grupos se realizara de manera aleatoria simple. Una vez

realizado el diagndstico clinico, el médico que estd a cargo de la atencion del
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paciente seleccionara de una bandeja un papelito que contiene la letra A o B en

igual nimero de veces.

Para realizar la monitorizacion de la saturacidn de oxigeno, se utilizara un
pulsioximetro, éste es un instrumento de medicidbn que consta de un sensor en
forma de pinza. Dicha pinza consta de un protector de luz que se refleja en la piel
del pulpejo del dedo, este sensor mide la cantidad de luz absorbida por la

oxihemoglobina circulante en el paciente, transmitiéndose la informacion sobre la

saturacion de oxigeno en una pantalla.

Operacionalizacion de las variables

Objetivos variables Dimension indicador
especificos

Identificar las Respuesta Caracteristicas | Edad
caracteristicas terapéutica del | epidemiolégicas | Sexo

epidemiologicas de

salbutamol +

Procedencia

pacientes sulfato de Antecedentes
pediatricos magnesio
con crisis de asma | versus
bronquial atendidos | salbutamol
en la emergencia inhalados
pediatrica hospital | Respuesta
militar escuela terapéutica del
Alejandro Davila salbutamol +
Bolafios sulfato de
Comparar la magnesio Efectividad Evolucion
efectividad versus Terapéutica Escala de Tal
terapéutica de la salbutamol Saturacion de
combinacion de inhalados 02
sulfato Respuesta Complicaciones
de magnesio mas | terapéutica del
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salbutamol y del salbutamol +
salbutamol sulfato de
inhalados en magnesio

el tratamiento de versus

las salbutamol
crisis de asma inhalados
bronquial

en pacientes
atendidos en

la emergencia
pediatrica

del Hospital Militar
Escuela Alejandro
Davila Bolafios

Determinar el Hospitalizacion | N° de pacientes
namero

de pacientes con
crisis

de asma bronquial
que

requirieron
hospitalizacion
luego de

recibir terapia de
rescate con la
combinacion de
sulfato

de magnesio mas
salbutamol y

salbutamol
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inhalados.

3. Técnica de procesamiento y andlisis de datos

Segun las variables y los datos obtenidos, se realizara el analisis e interpretacion
de los resultados que arrojo el estudio a través del empleo de cuadros y gréaficos.

Se aplicara mediante el programa SPSS versién 19 estadistica descriptiva, calculo

de media, frecuencia absoluta y relativa y significancia estadistica por Chi?
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RESULTADOS

Fueron seleccionados 36 pacientes pediatricos, atendidos en la Emergencia
pediatrica del Hospital Escuela Alejandro Davila Bolafios, con diagndstico de
asma bronquial; dichos pacientes fueron divididos en dos grupos (n=18), uno
recibio terapia de rescate con salbutamol + sulfato de magnesio (grupo A) y el otro
con salbutamol (grupo B). Se realizo valoracion clinica de los pacientes al inicio y
a los 30, 60 y 90 minutos de realizados los ciclos de nebulizaciones, evaludndose
la respuesta clinica con el uso de ambos farmacos, obteniéndose los siguientes

resultados.

Tabla I: Dentro de la poblacion estudiada, se puede observar que en el grupo A el
promedio de edad fue de 7,56 + 1,38 afios; en el grupo B el promedio fue de 7,47
+ 1,23 afos, no hubo diferencias significativas en relacion a la edad en los grupos
de estudio.

Tabla Il: Se comparé la distribucidon segun el sexo en cada grupo observandose
gue el sexo masculino fue de 9 (50%) pacientes en el grupo Ay 6 (33%) casos en
el B. En el femenino la distribucion fue de 9 (50%) casos en el grupo Ay de 12

(67%) pacientes en el grupo B.

Tabla lll: Se describe el grado de severidad encontrado en los pacientes segun la
escala de valoracion de Tal al momento del ingreso, encontrandose que en 16
(89%) casos del grupo A la crisis fue moderada y en 2 (11%) pacientes fue leve.

En el grupo B todos los casos 18 (100%) presentaron crisis moderada.

Tabla IV,: Se aprecia la evolucion clinica de los pacientes segun la escala de Tal,
al someterlos a un ciclo de nebulizaciones de rescate cada 30 minutos,
obteniendo lo siguiente: al inicio el promedio fue de 5,11 + 0,58 puntos (grupo A) y
5,76 + 0,66(grupo B), a los 30 minutos de 4,11 + 0,83 puntos (grupo A)y 4,7 + 1,3
(grupo B); a los 60 minutos esto fue de 3,11 + 0,96 puntos (grupo A) y 4,00 + 0,94
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(grupo B), con diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
estudio. A los 90 minutos el puntaje fue de 2,11 + 0,58 puntos (grupo A) y 2,06 +

0,66 (grupo B), sin diferencias estadisticas.

Tabla V,: Se observa la saturacion de oxigeno encontrada en los pacientes, luego
de las terapias de rescate cada 30 minutos, obteniendo lo siguiente: al inicio el
promedio fue de 90,56 + 2,55 % (grupo A) y 87,65 + 2,23 % (grupo B), a los 30
minutos de 92,89 + 2,30% (grupo A) y 88,82 + 2,01% (grupo B); a los 60 minutos
esto fue de 94,67 + 2,20% (grupo A) y 91,06 + 2,46% (grupo B), y a los 90
minutos fue de 96,50 + 1,20% (grupo A) y 94,12 + 2,60% (grupo B), con

diferencias estadisticamente significativas entre los grupos estudiados.

Tabla VI: Al relacionar el uso de sulfato de magnesio + salbutamol nebulizado y
salbutamol nebulizado con la necesidad de hospitalizacion, se encontr6 que del
total de los pacientes incluidos en este estudio, s6lo uno (5%), el cual recibio

tratamiento solo con salbutamol (grupo B), amerit6 el ingreso hospitalario.

Tabla VII: Se describen los efectos adversos encontrados, en el grupo A se
presento taquicardia en 2 (12%) pacientes; taquicardia + temblor en el grupo A 5
(28%) caso y en el grupo B 3 (17%); los vomitos se presentaron en 1 (5%) nifio en
el grupo Ay en 2 (12%) casos en el grupo B; hubo un casos en el cual se observo
somnolencia (grupo A). Del total de pacientes en el grupo A 9 (50%) nifios no

presentaron efectos adversos y en el B 18 (54%) casos.
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DISCUSION

El objetivo del presente estudio fue determinar si la combinacién de salbutamol +
sulfato de magnesio nebulizado es mas eficaz que el salbutamol solo nebulizado
en el tratamiento de pacientes pediatricos con asma bronquial atendidos en el
Servicio de

Emergencia Pediatrica del Hospital Militar Escuela Alejandro Davila Bolafios. La
valoracion clinica para determinar la mejoria de los pacientes se realizo a través
de la medicion de Saturaciébn de oxigeno, y la escala de Tal. Se evalud
estadisticamente mediante prueba t de Student. Obteniéndose que para este
estudio el promedio de edad en los pacientes estudiados fue de 7,56 + 1,38 afios
en el grupo Ay de 7,47 + 1,23 afios en el grupo B. En cuanto al sexo se observa
mayor porcentaje del femenino sobre el masculino en ambos grupos de estudio,
similar a lo reportado por la literatura3,4,9

La crisis aguda de asma constituye un motivo frecuente de consulta en nuestras
emergencias; que en muchas ocasiones conlleva a hospitalizacion e incluso a la
necesidad de ingreso a UCI y ventilacion mecanica. Bonnemay y col.8, realizaron
un estudio clinico que tuvo como propdsito evaluar el uso del Sulfato de Magnesio
inhalado en el manejo de las crisis asméticas, haciendo énfasis mas que en la
actividad broncodilatadora del sulfato de magnesio, contra salbutamol; en evaluar
la posible contribucion a la broncodilatacion, de afadir al tratamiento
convencional, una dosis de 3 ml de sulfato de magnesio nebulizado.

Los hallazgos de este estudio evidenciaron que el sulfato de magnesio nebulizado
tiene una débil accion broncodilatadora utilizado solo pero, que afiadido a dosis de
Salbutamol recomendadas en los ultimos lineamientos para el manejo de crisis
asmaticas, aumenta el efecto broncodilatador del mismo y que este aumento
alcanza significancia estadistica en los pacientes mas severamente obstruidos.

En este estudio el grado de severidad del asma fue determinado a través de la
escala de Tal, presentandose la mayoria de los casos con crisis moderada al
momento del ingreso, en ambos grupos de estudio. De igual manera, para evaluar

la eficacia del tratamiento, se utilizaron parametros clinicos como la escala de Tal,
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observando que en ambos grupos de estudio la disminucion en el puntaje
encontrado a los 30, 60 y 90 minutos fue progresiva, no observando diferencias
significativas en los grupos estudiados.

La saturacién de oxigeno antes del tratamiento en el grupo A fue en promedio de
90,56 + 2,55% (grupo A) y 87,65 + 2,23% (grupo B). Se evidencia que en ambos
grupos de estudio el porcentaje de saturacion de oxigeno mejora progresivamente
con cada terapia inhalada realizada, observdndose una mejor respuesta del
salbutamol + sulfato de magnesio sobre el salbutamol solo. En este sentido,
Espinal5 en su tesis degrado realizé un estudio comparativo de 32 agonistas y
sulfato de magnesio en nebulizaciones en pacientes con crisis aguda de asma
bronquial gtendidos en la emergencia del Hospital Pediatrico “Dr. Agustin
Zubillaga”, Este estudio de tipo experimental se realizé en 48 pacientes con crisis
de asma aguda, divididos en dos grupos, de los cuales uno recibié nebulizaciones
con B2 agonistas y el otro con 32 agonistas + sulfato de magnesio. Encontré que
la combinacién de 32 agonistas + sulfato de magnesio provoca una mayor mejoria
y variacion en la saturacion arterial de oxigeno al final del tratamiento,
concluyendo que esta combinacion es una alternativa terapéutica economica y
segura en el manejo de pacientes asmaticos en crisis, similar a lo encontrado en

esta investigacion.

Se compararon los efectos adversos en ambos grupos de estudio, evidenciandose
taquicardia sola y también taquicardia asociada a temblor. Alvarado y col.2, al
comparar los efectos colaterales, también destacan que fue la taquicardia el
predominante. Sin embargo este efecto colateral encontrado no tuvo repercusion
clinica adversa, ni fue necesario el uso de drogas adicionales para la taquicardia o
sus consecuencias. Hartling y col.18, en sus investigaciones no encontraron

efectos adversos importantes.

El uso del sulfato de magnesio es una de las muchas opciones de tratamiento
disponibles para las exacerbaciones agudas. Aunque se ha demostrado la eficacia

del sulfato de magnesio intravenoso, poco se conoce acerca de su uso en forma
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inhalada, en este sentido Blitz y col.10, realizaron una investigacién cuyo objetivo
fue examinar la eficacia del sulfato de magnesio inhalado en el tratamiento de las
exacerbaciones del asma, para ello identificaron los ensayos controlados
aleatorios en el registro de “Asma

y Sibilancias” del Grupo Cochrane de Vias Respiratorias (Cochrane Airways
Group “Asthma and Wheez” register). Luego de la revision concluyen que el
sulfato de magnesio nebulizado inhalado junto con el agonista B-2, en el
tratamiento de una exacerbacion de asma aguda, parece tener beneficios en lo
que se refiere a mejorar la funcién pulmonar en pacientes con asma severa y hay
una tendencia hacia el beneficio en el ingreso al hospital. En este estudio
observamos que todos los pacientes respondieron favorablemente al tratamiento
realizado estableciéndose el alta médica por mejoria luego de aplicado el mismo.

Solo se presenté un caso en el grupo B el cual amerito hospitalizacion.

Pagina
26



Eficacia del uso de Sulfato de sulfato de magnesio nebulizado mds salbutamol y nebulizaciones

solamente con salbutamol.

CONCLUSIONES

La edad promedio en ambos grupos (pacientes que recibieron
nebulizaciones con sulfato de magnesio mas salbutamol y nebulizaciones
solo con salbutamol) fue de 7 afos.

El género mas afectado para ambos grupos fue el femenino.

Para ambos grupos de estudio predomino la exacerbacion moderada de
asma bronquial.

El uso de sulfato de magnesio nebulizado mas salbutamol en comparacion
con nebulizaciones con salbutamol en pacientes con exacerbaciones
moderadas de asma redujo los ingresos hospitalarios.

La reaccion adversa mas frecuente para ambos grupos fue la taquicardia.
Utilizando las nebulizaciones con sulfato de magnesio mas salbutamol se

mejoro la oximetria de pulso.
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RECOMENDACIONES

1. Utilizar la Escala de Tal para la clasificacion de las exacerbaciones
de asma bronquial en el Servicio de Emergencia pediatrica.

2. Utilizar como alternativa de tratamiento en las Salas de Emergencia
el sulfato de magnesio nebulizado mas salbutamol para el manejo de
las exacerbaciones de asma bronquial.

3. Realizar un estudio se utilice esta alternativa de tratamiento en
pacientes hospitalizados.

4. Incluir dentro de los protocolos de manejo de nuestra institucion el
uso de sulfato de magnesio nebulizado mas salbutamol para el

tratamiento de la exacerbaciones de asma
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FICHA DE RECOLECCION DE INFORMACION

Eficacia de nebulizaciones con salbutamol vrs salbutamol mas sulfato de
magnesio en el tratamiento de exacerbacion aguda moderada y severa de asma
bronquial en pacientes que acuden a Emergencias HMEDADB, julio a diciembre

2014.

FECHA:

GRUPO:

Nombre:

Edad (afios): Sexo: F(1): M(2):

RESPUESTA SAT OXIGENO ESCALA DE TAL

BASAL

20 MINUTOS

40 MINUTOS

60 MINUTOS

RESPUESTA TERAPEUTICA

e MEJORIA: si no
e HOSPITALIZACION si n

EFECTOS ADVERSOS:
e VOMITOS TAQUICARDIA RUBICUNDEZ
TEMBLOR
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Escala de Tal

Frecuglrjlilar;;suptgatona Uso de
Puntaje FC Sibilancias musculatura
Menor de 6 | Mayor de 6 accesoria
meses meses
0 <120 < 40 < 30 Ausente Ausente
Fin Tiraje leve
1 121-140 40-54 30-44 espiracion intercostal
Inspiracién Tiraje
2 141-160 55-70 45-60 Espiracion generalizado
Sin Tiraje
3 > 160 >70 >60 estetoscopio generalizado +
aleteo nasal

A mayor gravedad mayor puntaje:

Leve: 1 a 4 puntos

Se correlaciona con saturacion de oxigeno > 95% respirando aire ambiental

Moderada: 5 a 8 puntos

Se correlaciona con saturacion de oxigeno 92 a 95% respirando aire ambiental

Grave: 9 0 mas puntos

Se correlaciona con saturacion de oxigeno <92% respirando aire ambiental

33
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Consentimiento informado

Yo cedula de
identidad quien es
del paciente autorizo a mi representado que forme parte del
protocolo del estudio comparativo aleatorizado de 8, agonista y
sulfato de magnesio en nebuloterapia en pacientes con
exacerbaciones agudas de asma bronquial que acuden a la
emergencia pediatrica del hospital escuela Alejandro Davila bolafos,
para el cual el mismo debe de recibir nebulizaciones y determinacion
de los signos fisicos y de la saturacion de oxigeno, el cual no
constituye un peligro para el paciente.

Autoriza

Firma del representante
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Tablas
Tabla |
Edad Grupo de estudio
Grupo A Grupo B p
(S+ Mg S0,) (S)
Promedio 7.56 7.47 0.8492
DS 1.38 1.23
Min 5 5
Max 9 10
Tabla ll
Sexo Grupo de estudio
Grupo A Grupo B
(S+ Mg SO4) (S)
N % N %
Masculino 9 50 6 33
femenino 9 50 12 67
total 18 100 18 100
Tabla lll
Grado de severidad ‘ Grupo de estudio
Grupo A Grupo B p
(S+ MgS0O4) | (S)
N % N %
Leve 2 [ 11 [o o 0.004
Moderado 16 | 89 |18 | 100
Severo 0 0 0 0
Total 18 100 | 18 100
Pagina

35




Eficacia del uso de Sulfato de sulfato de magnesio nebulizado mds salbutamol y nebulizaciones
solamente con salbutamol.

Tabla IV

Evolucion segun la escala de Tal

Tiempo de evolucion Grupo de estudio
(minutos) Grupo A Grupo B p

(S+ Sg So4) (S)
Inicio 5.11+0.58 5.76+0.66 0.004
30 4.11+0.83 4.94+0.83 0.006
60 3.1110. 96 4.00+0.94 0.009
90 2.1110.58 2.0610.66 0.806
TablaVv
Saturacion de oxigeno
Tiempo de evolucion Grupo de estudio
(minutos) Grupo A Grupo B p

(S+ Sg So4) (S)
Inicio 90.56+2.55 87.65+2.23 0.001
30 92.8912.30 88.821+2.01 0.001
60 94.67+2.20 91.06+2.46 0.001
90 96.50+1.20 94.12+2.60 0.002
Tabla VI

Respuesta Clinica

Tiempo de evolucién Grupo de estudio

Grupo A Grupo B

(S+ Mg SO.) (S)

N % n %
Mejoria 18 100 17 100
hospitalizacidon 0 0 1 5
total 18 100 18 100
Tabla VIl
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Efectos Adversos

efectos Grupos de estudio

Grupo A Grupo B

N % N %
Taquicardia 2 12 0 17
Taquicardia + temblor 5 28 3 12
Vomitos 1 5 2 0
Somnolencia 1 5 0 71
ninguno 9 50 13
total 18 100 18 100
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