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RESUMEN. OBJETIVO. 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 asmaticas
severas.

MATERTAL Y METODOS. Se realizo un estudio
longitudinal, experimental, comparativo donde se inclu-
yeron todos los pacientes con asma aguda severa que se
presentaron a la Emergencia de adultos del Hospital
Escuela desde el 15 de mayo hasta el 15 de octubre del
2001- Se clasifico la severidad segun parametros clini-
cos y medicion del flujo expiratorio pico. Se asigno a los
pacientes en forma secuencial a tres grupos de terapia, en
el plan A se utilizo la terapia convencional, en el plan B
se adicion¢ sulfato de magnesio, y en el plan C se agregd
aminofilina.

RESULTADOS. Se incluy6 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
hospitalizé 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 observa-
da en !a frecuencia de hospitalizacion 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, respectiva

mente (p<0.05).

CONCLUSION. Tanto la aminofilina como el sulfato
de magnesio reducen significativamente la frecuencia de
hospitalizacion cuando se adicionan a la terapia conven-
cional. Cuando se adiciona sulfato de magnesio a la
terapia convencional en crisis asmaticas agudas se pro-
longa ligeramente el tiempo para lograr una
broncodilatacion maxima.

PALABRAS CLAVE: Aminofilina, sulfato de magne-
sio, asma aguda.

ABSTRACT. OBJECTIVE. To demonstrate the benefit
of adding magnesium sulphate or aminophyline to the
conventional therapy that uses systemic steroids and
inhaled beta agonists for the management of severe
asthma attacks.

MATERIAL AND METHODS. A longitudinal, experi-
mental and comparative study that included all the
patients that attended the emergency room of Hospital
Escuela from May, 15 to October, 15, 2001 was
realized. Severity was classified according to clinical
parame ters and peak expiratory flow rate. The patients
were assigned in three sequential therapy groups, Plan A
with conventional therapy; Plan B, with magnesium
sulphate added and Plan C, adding aminoplylline.
RESULTS. 119 patients were included, 37% were mole
and 6Wofemale. The patients mean age was 47.4 years.
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22.7% of patients managed according to Plan A,
13.1% of Plan B and 10.8% of Plan C were
hospitalized. The less hospitalization rate of the Plan B
and C compared with Plan A was statistically signiftcant
(P < 0.05). 41.2% of patients in Plan A were discharged
before 3 hours, the same happened in 27.3% and
46.9% of patients in Plan B and C respectively (P <
0.05). CONCLUSION. Both, aminophylline and
magnesium » sulphate significantly decrease the
hospitalizaron rate when added to conventional
therapy. When magnesium sulphate is added to
conventional treatment for acute ashtma altacks the time
for maximum bronchodilatation is slightly increased.

KEY WORDS: Aminophylline, magnesium sulphate,
acute asthma.

INTRODUCCION.

El asma afecta aproximadamente el 7 % de los
adultos en Norteamérica (1) y esto se refleja en mas
de 1.8 millones de visitas al departamento de emer-
gencia anualmente en los US, conduciendo a casi
500,000 hospitalizaciones (2). La prevalencia del
asma bronquial en Honduras se desconoce; sin em-
bargo, esta enfermedad se encuentra entre las pri-
meras 20 causas de egreso hospitalario segun dia-
gnostico principal (3). Durante el afio 2000 se aten-
dieron 200 casos de asma bronquial en crisis en el
Hospital Escuela (4). Esta condicién impacta tanto a
los pacientes como al personal médico que se en-
carga de su atencion. Conforme se necesitan mas
hospitalizaciones por asma, se necesitan estrategias
de control ambulatorio més efectivas para reducir la
necesidad de hospitalizaciones (2), disminuir costos
y mejorar la calidad de vida de los pacientes.

El control de la inflamacion se ha convertido en la
piedra angular de la terapia del asma aguda. Los
esteroides reducen la inflamacion de la via aérea,
pero su efecto puede tardar hasta 4 horas en lograr-
se. Debido a que en situaciones de emergencia se
necesita una rapida broncodilatacion, se ha enfoca-
do en los B-agonistas como el manejo inicial del
asma agudo. El papel potencial de otros agentes en
el manejo inicial del asma agudo no esta claro (1).

Recientemente se ha cuestionado el uso de las me-
tilxantinas (5) y del sulfato de magnesio (6) en las
crisis severas de asma. El mecanismo de accion de
las metilxantinas no estd completamente definido,
pero se cree que, ademas de su accion broncodilata-

dora, mediada por la inhibicion de la
fosfodiesterasa, las metilxantinas también aumentan
la contractilidad del diafragma, tienen efecto
inotropico positivo y diurético, y tienen efectos
vagoliticos y antiinflamatorios (7,8). La adicion de
aminofilina intravenosa permanece controversial,
probablemente por el temor a sus efectos indeseables

9).

Ei sulfato de magnesio es un cation bivalente con
propiedades broncodilatadoras. El magnesio causa
relajacion del musculo liso bronquial mediante la
inhibicion de la entrada de calcio dentro de las célu-
las de musculo liso de la via aérea (10). También
disminuye la cantidad de neurotransmisores libera-
dos en las terminaciones nerviosas motoras, dismi-
nuye la accidon despolarizante de la acetilcolina en
la placa neuromuscular y deprime la excitabilidad
de la membrana del musculo liso. También se ha
descrito que el magnesio disminuye la produccion
de superoxido de los neutrdfilos, proporcionando
evidencia de un efecto antiinflamatorio (2). Hay
evidencia que no sostiene el uso de rutina del sulfato
de magnesio en todos los pacientes con asma
aguda que se presentan al departamento de emer-
gencia (11). Sin embargo, parece benéfico y seguro
en los pacientes que se presentan con asma agudo
severa (5,12,13), reduciendo también la tasa de hospi-
talizaciones (14,15).

Sobre la base de estas consideraciones, decidimos
investigar si en la poblacion de pacientes asmaticos
que se presentan a la Emergencia del Hospital Es-
cuela con asma aguda se obtienen beneficios en
términos del tiempo de permanencia, mejoria en los
parametros de funcion pulmonar y reduccion de la
tasa de hospitalizaciones, y comparar la tasa de
efectos indeseables adicionando sulfato de magne-
sio o aminofilina parenterales a la terapia farmaco-
logica actualmente aceptada para el manejo del
asma agudo (16-18); es decir, corticosteroides
sistémicos mas agonistas B-adrenérgicos inhalados.

MATERIAL Y METODOS.

Este es un estudio experimental, longitudinal, com-
parativo, donde se incluyeron todos los pacientes,
sin limite de edad, previo su consentimiento y que
se presentaron a la sala de Terapia Respiratoria de
la Emergencia de Adultos del Hospital Escuela del
15 de mayo al 15 de octubre del 2001, que reunie-
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ron los criterios siguientes: Primero, el paciente
debe tener diagnéstico por un médico, de asma
bronquial antes de los 35 afios de edad, ya que me-
nos de un cuarto de los pacientes desarrollan asma
después de la tercera década de la vida (19). Segun-
do, debe tener evidencia clinica de empeoramiento
de sus sintomas (tos, disnea, sibilancias y/o sensa-
cioén de opresion toracica) y evidencia objetiva de
reduccion de la funcidon pulmonar mediante la me-
dicion de su flujo expiratorio pico (PEFR) utilizan-
do el flujometro de Monagham. Esta medicion se
realizo pidiéndole al paciente que después, de una
inhalacién profunda expire rapidamente el mayor
volumen que pueda, la medicion se repitid en tres
ocasiones, utilizando el mayor valor obtenido como
representativo de su PEFR (20), y se compar6 con
valores normales segiin edad, sexo y talla. Tercero,
ningun paciente deberd ser fumador activo. Final-
mente, se excluyeron los pacientes que tenian evi-
dencia clinica, hematologica o radioloégica de en-
fermedades intercurrentes, que puedan confundirse
con asma bronquial; esto es, enfermedad pulmonar
obstructiva cronica, neumonia, obstruccion de la via
aérea superior, aspiracion de cuerpo extrafio, este-
nosis endobronquial o endotraqueal, insuficiencia
cardiaca congestiva (asma cardiaca) y embolia pul-
monar (11).

A los pacientes que reunieron criterios de inclusion,
se les clasifico su crisis de asma utilizando los crite-
rios de severidad definidos por Prada (19). Se llevo a
cabo una valoracion incluyendo parametros clinicos
y laboratoriales. Sin embargo, debido a la imposibi-
lidad para realizar el analisis de gases arteriales en
el Hospital Escuela, durante la primera y la Gltima
evaluacion de los pacientes, se omitio la presion de
CO2 y el pH como parametros al momento de clasi-
ficar la severidad de los pacientes asmaticos. Todos
los pacientes fueron evaluados por un médico inter-
no rotatorio, a quienes previamente se les instruyd
acerca de los parametros que se deben determinar y
como hacerlo.

Una vez realizada la evaluacion de la severidad, se
procedié a asignar en forma secuencial, no aleato-
ria, a todos los pacientes en cualquiera de los tres
grupos terapéuticos siguientes:

A. El primer grupo recibié prednisona oral
(Img/kg via oral) o hidrocortisona intrave-

onza (4 mg/kg) en una sola dosis, mas
salbutamol en nebulizacion (0.03 a 0.05
mg/kg/nebulizacion en 2.5 mi de solucion
salina normal (SSN) cada 20 minutos, de
acuerdo a la necesidad del paciente.

B. El segundo grupo recibid prednisona oral (1
mg/kg) o hidrocortisona intravenosa (4
mg/kg), mas salbutamol en nebulizacion
(0.03 a 0.05 mg/kg/nebulizacion en 2.5 mi
de SSN) cada 20 minutos, segiin fuese ne
cesario, mas sulfato de magnesio 2 g via in
travenosa en una dosis durante 15 a 30 mi
nutos seguido de una infusion de 6 g en 500
mi de SSN a pasar 4 una velocidad de 1 g
por hora durante las siguientes 6 horas.

C. El tercer grupo recibio6 prednisona oral (1
mg/kg) o hidrocortizona via intravenosa (4
mg/kg) en una sola dosis, mas salbutamol
nebulizado (0.03 a 0.05 mg/kg/nebulizacion
en 2.5 mi de SSN) cada 20 minutos, segun
fuese necesario, mas aminofilina en una do
sis de carga de 5 mg/ kg en 250 mi de SSN
a pasar en 20 a 30 minutos, mas una infu
sion de 0.3-0.9 mg/kg/h diluida en 500 mi
de SSN durante las siguientes 6 horas. La
dosis de carga se omitid en los pacientes
que ya se encontraban tomando metilxanti-
nas.

Si el paciente, en cualquiera de los tres grupos de
terapia, de acuerdo a criterios de mejoria o deterio-
ro, se egresd o se ingres6 al hospital antes de que
transcurrieran las primeras 6 horas de terapia, se le
suspendi6 su tratamiento mientras tanto se traslada-
ba a la sala a la cual fue asignado. Las infusiones se
aplicaron con microgotero por su facil disponibili-
dad en el Hospital Escuela. Se monitorizo clinica-
mente los efectos indeseables que pueden presentar-
se con el uso de estos medicamentos: cefalea, ma-
reos, nausea, vomitos, nerviosismo, vision borrosa,
flebitis, arritmias y las convulsiones (21).

De acuerdo a Turcios et al (22), los pacientes con
asma en crisis deben tener definido su ingreso o
egreso al cabo de 6 horas de permanencia en la sala
de Terapia Respiratoria. Por tanto, al final de este
periodo se ingresaron los pacientes que no mostra-
ron una mejoria mayor del 15 % en la PEFR, que no
resolvieron sus sintomas, o quienes por el contrario
mostraron mayor deterioro de los parametros de
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severidad (frecuencia cardiaca <60 o >140, fre-
cuencia respiratoria <12 o >30, pulso paradéjico
>20 mm Hg, presencia de cianosis, uso de musculos
accesorios, alteracion de la conciencia, presencia de
diaforesis, y un PEFR menor de 100l litros/minuto.
También se ingresaron los pacientes que presenta-
ron efectos indeseables severos o intolerables por el
paciente.

Se egresaron los pacientes que resolvieron satisfac-
toriamente sus sintomas, que presentaron una mejo-
ria mayor del 15 % en la PEFR y que no sufrieron
efectos indeseables atribuidos a la terapia farmaco-
logica que fuesen muy severos o intolerables para
los pacientes. Para el analisis de datos, se utilizo la
prueba t para varianzas desiguales.

RESULTADOS.

Durante el periodo de estudio, se atendieron 144
pacientes con asma bronquial; 119 reunieron los
criterios de inclusion. De estos ultimos, 44 (37 %)
fueron hombres y 75 (63 %) mujeres, presentando
una relacion femenino/masculino de 1.7/1. El pa-
ciente con menor edad tiene 14 afios y el de mayor
edad 82 afios, con una media de 37.4 afios.

El analisis del tiempo de permanencia en la sala de
Terapia Respiratoria de los pacientes que fueron
egresados (100 sujetos), demostrd que el 41.2 % de
los asignados al plan A, el 27.3 % de los asignados
al plan B y el 46.9 % de los pacientes asignados al
plan C se egresaron en el transcurso de las primeras
3 horas de haber llegado a dicha sala; para el resto
de los pacientes esta decision se tomo entre las 3 y
6 horas después de su llegada. El retraso observado
para la toma de decisiones en los pacientes asigna-
dos al plan B antes de las primeras 3 horas, fue
estadisticamente significativo (p<0.05). Aunque se
observé una tendencia a mejorar en menos tiempo
en los pacientes asignados al plan C, esto no fue
estadisticamente significativo (Tabla 1).

De los pacientes asignados al plan A, se hospitalizo
al 22.7 %, comparado con 13.1 % y 10.8 %, para el
plan B y C, respectivamente. No hubo diferencia
estadistica en la frecuencia de hospitalizaciéon con
los planes B y C, pero ambos planes mostraron
una tasa de hospitalizacion significativamente
menor que con el plan A (p<0.0S)(Tabla 2).

TABLA 1

TIEMPO DE PERMANENCIA EN LA SALA DE
TERAPIA RESPIRATORIA®

Tiempo Plan A (%) Plan B (%) Plan C (%)
<3h 14 (412) 9 (273) 15 (469)
>=3h 20 (58.8) 24 (72.3) 18 (53.1)
Total 34 (100) 33 (100) 33 {100)

*p<0.05
TABLA 2

FRECUENCIA DE HOSPITALIZACIONES*

Ingresos  PlanA (%)  PlanB (%)  Plan C (%)

Si 0 (27 5 (31 4 (108

No 34 {(71:3). 33 (86.9) 33 (B892

Total E (100) 38 (100) 37 (100)
*p=<0.05

La medicion del flujo expiratorio pico mostré una
mejoria menor de 15 % del esperado en 11.4 % de
los pacientes asignados al plan A. Esta escasa me-
joria fue 5.3 % y 8.1 % en los pacientes asignados a
los planes B y C, respectivamente (Tabla 3). A la
inversa, la mejoria en el flujo expiratorio pico fue
mayor del 15 % del esperado en 88.6 %, 94.7 % y
92 %, con los planes A, B y C, respectivamente.
Estas diferencias fueron estadisticamente significa-
tivas (p<0.05). De esta manera, los datos arrojados
por la medicion del flujo expiratorio pico son co-
rrespondientes con las tasas de hospitalizacion en
cada uno de los grupos.

TABLA 3

MEJORIA EN EL FLUJO EXPIRATORIO PICO

(PEFR)
Mejoria
del PEFR  PlanA (%)  PlanB (%)  Plan C(%)
<15% 5 20 {114)- .2 Lo o(5d) 3 ®)
>=15% 39 (886 35 (947) 33 (92)
Total 4 (100) 37 (100) 37 (100)
*p<0.05

Los efectos indeseables fueron menos frecuentes
(34.1 %) en los pacientes asignados al plan A que
en los asignados al plan B (44.7 %)(p<0.05). De
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igual manera, estos efectos fueron menores en los
pacientes asignados al plan B que a los asignados al
plan C (45.9 %)(Tabla 4). La diferencia entre el
plan B y C no fue estadisticamente significativa.

TABLA 4

INCIDENCIA DE EFECTOS INDESEABLES*

Efectos Plan A(%) Plan B(%)  PlanC(%)
indeseables

Ninguno 29(65.9) 44(55.3) 20(54.1)
Mas de | 15(34.1) 17(44.7) 17(45.9)
Total 44(100) 38(100) 37(100)
*p<0.05
DISCUSION.

El presente estudio encontr6 una relacion muje-
res’hombres de 1.7:1, similar a la relacion 2:1 en-
contrada en una poblacion similar (21) hace 17 afios,
pero diferente a la reportada en otros paises (23).

En nuestro andlisis se defini6 una conducta antes de
3 horas en 31.9 % de todos los pacientes egresados,
sin importar a que plan se asignaron. Este porcentaje
ha sido mayor en otros estudios. Por ejemplo, en un
reporte (22), en mas del 60 % de los pacientes se
habia tomado una decision antes de las primeras 4
horas. No hubo diferencia en cuanto al tiempo de
permanencia en la sala de Terapia Respiratoria para
los planes A y C; sin embargo, se observo un tiem-
po mayor para el plan B, probablemente reflejando
un inicio de accion mas lento cuando se adiciona el
sulfato de magnesio.

Los hallazgos en el presente estudio en cuanto a
efectividad de los medicamentos utilizados para
reducir la frecuencia de hospitalizacion estan de
acuerdo con la literatura internacional (19,14), donde
se ha encontrado que el sulfato de magnesio intra-
venoso redujo las admisiones hospitalarias en pa-
cientes con asma aguda severa (14,15).

Este estudio también encontré que la aminofilina
reduce la frecuencia de hospitalizaciones en pacien-
tes con asma severa cuando se adiciona al régimen
convencional de esteroides y beta agonistas, de
acuerdo con 3o indicado por Corbridge (20).

El sulfato de magnesio a las dosis recomendadas es
seguro y efectivo (24). Sin embargo, existe temor en
cuanto a la ocurrencia de efectos colaterales con la
aminofilina debido a su estrecho rango terapéutico
(21). En este estudio, ninglin paciente presentd uno o
mas efectos colaterales suficientemente severos
(convulsiones, arritmias) o insoportable para los
pacientes, que ameritara el retiro del medicamento
(en ninguno de los tres grupos), contrario a lo en-
contrado en otras publicaciones (6). Este hallazgo
probablemente sea reflejo del corto tiempo de utili-
zacion y relativamente bajas dosis utilizadas en este
estudio.

CONCLUSION.

La aminofilina y el sulfato de magnesio no reducen
el tiempo de permanencia en la sala de Terapia
Respiratoria; ambos medicamentos producen una
significativa reduccion en la frecuencia de ingresos
hospitalarios; sin embargo, también aumentan la
incidencia de efectos colaterales, pero estos no son
severos si se administran los medicamentos a las
dosis recomendadas y por el tiempo indicado.
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