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Resumen

Conclusiones de los autores del estudio: el tratamiento con sulfato de magnesio nebulizado combinado con broncodila-
tador nebulizado y corticoides sistémicos no disminuye el tiempo de tratamiento en Urgencias en pacientes pedidtricos con

asma moderado o grave.

Comentario de los revisores: el sulfato de magnesio nebulizado asociado a la terapia habitual no mejora los resultados en
niflos con asma agudo moderado o grave. El campo para futuros estudios estaria en poblacion seleccionada con crisis mas gra-
ves, que es el subgrupo en el que hasta ahora se ha objetivado cierto beneficio.

Palabras clave: asma; nifios; sulfato de magnesio; tratamiento de urgencia.

Is nebulized magnesium useful in children with moderate and severe asthma attacks?

Abstract

Authors’ conclusions: adding nebulized magnesium to nebulized bronchodilator and systemic corticosteroids therapy does
not shorten the time to discharge of pediatric patients with moderate or severe asthma in the Emergency Department.

Reviewers’ commentary: nebulized magnesium added to usual therapy does not improve outcomes in children with mode-
rate and severe asthma in the Emergency Departments. Future research should focus on the subgroup of selected severe cases,

in which previous studies have shown some benefit.

Kew words: asthma; children; magnesium sulfate; emergency treatment.

RESUMEN ESTRUCTURADO

Objetivo: valorar si el sulfato de magnesio (SM) nebulizado
anadido al tratamiento con broncodilatador y corticoides sis-
témicos es eficaz en nifios con asma moderado o grave.

Disefio: ensayo clinico aleatorizado (ECA) controlado y do-
ble ciego.

Emplazamiento: un centro de urgencias pediatricas de
Qatar.

Poblacion de estudio: nifios de entre 2 y 14 afios con el

diagnostico previo de asma que acuden al Servicio de Urgen-
cias con una reagudizacién moderada o grave (puntuacion
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> 4 en la escala de gravedad de asma PRAM*)'. Criterios de
exclusién: antecedente de prematuridad (< 34 semanas de
gestacion), patologia cardiaca, pulmonar, renal o neuromuscu-
lar de base, inestabilidad hemodinamica o necesidad de ingre-
so en una unidad de cuidados intensivos (UCI), consolidacién
radioldgica, traslado desde otro hospital, haber recibido cor-
ticoides sistémicos, SM, teofilina o bromuro de ipratropio en
las dltimas 72 horas o haber participado ya en el estudio en
una crisis previa. Se estimé un tamafio muestral de 180 pa-
cientes en cada grupo, intervencion y control, para obtener

* Escala de gravedad de asma PRAM: http://www.chu-sainte-justine.
org/childasthmatools/FR/PDF/scorePRAM_EN.pdf
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un resultado significativo (mejoria de un 15% en el nimero
de pacientes con criterios de alta en las primeras 24 horas).

Intervencion: se reclutaron 400 nifios con los criterios de
inclusién, que se aleatorizaron en dos grupos; en el grupo
de intervencién se administraron 800 mg de SM nebulizado y
en el grupo control un placebo de aspecto similar (suero
salino al 0,9%). En cada grupo ademas se administré metil-
prednisolona | mg/kg intravenoso cada 12 horas y tres dosis
nebulizadas de | ml de salbutamol (5 mg/ml) con 250 mcg de
bromuro de ipratropio. Se administré oxigeno con mascarilla
facial para mantener una saturacion de oxigeno > 94%.A to-
dos los pacientes se les realizé radiografia de térax y se les
recogié un exudado nasal para estudio de virus y Mycoplasma
mediante reaccion en cadena de la polimerasa (PCR). Para
valorar el magnesio que llegd a las vias aéreas inferiores en el
grupo de intervencion, se midié el nivel de magnesio en san-
gre a las dos horas de la nebulizacion. Se registraron signos
vitales al ingreso, a las dos y cuatro horas del mismo y des-
pués de cada cuatro horas. La puntuacion de gravedad de
asma se registré al ingreso y mientras permanecieron en el
Servicio de Urgencias, a las 4, 8, 12, 24, 36,48, 60 y 72 horas.
Se decidi6 dar el alta cuando los pacientes respiraban sin di-
ficultad, tenian una buena tolerancia oral, una saturacion de
oxigeno > 94% con oxigeno ambiente y una puntuacién de
gravedad de asma < 3. Después del alta, se hizo un seguimien-
to domiciliario por llamada telefénica registrando si precisa-
ron nuevas visitas a Urgencias o ingreso hospitalario.

Medicion del resultado: la variable principal fue el tiempo
de estancia en el Servicio de Urgencias hasta cumplir crite-
rios de mejoria para el alta. Las variables secundarias fueron:
escala de gravedad de asma en los distintos momentos esta-
blecidos en el protocolo, nuevas visitas a Urgencias y necesi-
dad de ingreso en la UCl en las dos semanas siguientes al alta.

Resultados principales: se analizaron 191 pacientes en el
grupo intervencion y 174 en el grupo control. En los dos
grupos la media de la puntuacion de gravedad de asma y la
saturacion de oxigeno al ingreso fueron similares (> 7'y 95%,
respectivamente). No hubo diferencia importante en el tiem-
po de estancia en el Servicio de Urgencias previo al alta entre
el grupo de intervencién y el grupo control, con una media
de 14,7 horas y 15,6 horas respectivamente (odds ratio [OR] =
[,14; intervalo de confianza del 95% [IC 95]: 0,93 a 1,40).
Los niveles de magnesio en sangre fueron superiores en el
grupo de intervencion (0,85 mmol/l frente a 0,82 mml/l del gru-
po control). No hubo efectos adversos importantes.

Conclusion: el tratamiento con SM nebulizado combinado
con broncodilatador nebulizado y corticoides sistémicos no
disminuye el tiempo de estancia en urgencias en pacientes
pediatricos con asma moderado o grave.

Conflicto de intereses: no consta.

Fuente de financiacion: financiado por Hamad Medical
Corporation.
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COMENTARIO CRITICO

Justificacion: en base a ensayos clinicos que demuestran que
el SM puede disminuir los ingresos hospitalarios por exacer-
bacién asmatica, la mayor parte de las guias recomiendan va-
lorar su uso en una dosis Unica intravenosa en crisis graves
que no responden adecuadamente al tratamiento habitual. La
administracion por via nebulizada podria reducir el riesgo de
efectos adversos, aunque su efecto beneficioso no ha sido
corroborado en ensayos clinicos hasta la actualidad.

Validez o rigor cientifico: el estudio globalmente esta bien
disefiado, la pregunta clinica es clara y la poblacién incluida
adecuada, aunque se excluyen pacientes que requieren ingre-
so en UCI que podrian ser precisamente los mas beneficiados
con esta terapia. Se describen detalladamente la aleatoriza-
cion y el cegamiento, que son correctos. Se especifican los
criterios para el alta, lo que evita que los resultados se alteren
por disparidades entre los clinicos que atienden a los pacien-
tes. No se realizé andlisis por intencion de tratar, aunque las
pérdidas no son muy numerosas y son similares en los dos
grupos de tratamiento. Estos fueron homogéneos al inicio del
tratamiento, salvo porque hubo mas PCR positivas para virus
en el lavado nasal del grupo placebo, sin que se detalle si esta
diferencia fue estadisticamente significativa. El médico res-
ponsable podia administrar tres dosis extras de salbutamol
fuera de protocolo y no se detalla en cuantos pacientes de
cada grupo sucedio esto, lo que puede suponer un factor de
confusion.

Importancia clinica: no hubo diferencias en ninguna de las
variables analizadas, ni en el total de los pacientes ni en el
subgrupo de pacientes con asma grave. Tampoco en los efec-
tos adversos. La dltima revision Cochrane sobre el tema, que
incluye estudios en adultos y nifios, concluye que no hay evi-
dencia suficiente para recomendar el SM nebulizado en las
crisis asmaticas, aunque en algun estudio aislado si se ha ob-
jetivado mejoria de la funcion pulmonar en los pacientes con
exacerbaciones mas graves®. En un ensayo clinico posterior
con 508 pacientes incluidos se encontré una leve mejoria de
una escala de puntuacion clinica (Asthma Severity Score) una
hora después del tratamiento con el SM nebulizado. Los pro-
pios autores consideraban este resultado de dudosa impor-
tancia clinica. El efecto era mayor en los nifios con asma mas
grave y con menor evolucién de los sintomas. No hubo dife-
rencias en el resto de variables analizadas®. En otra revision
sistematica que analiza estudios con SM intravenoso y nebu-
lizado, se observa que en nifios asmaticos y por via intraveno-
sa se produce mejoria de funciéon pulmonar y en el numero
de hospitalizaciones (riesgo relativo [RR]: 0,70; IC 95: 0,54 a
0,91). En esta RS se seleccionan nueve ensayos de SM por via
nebulizada (solo uno de ellos en nifios) y encuentran benefi-
cio en hospitalizaciones de adultos (RR: 0,63; IC 95: 0,43 a
0,92) pero no en la edad pediatrica®.

Aplicabilidad a la practica clinica: el SM nebulizado aso-

ciado a la terapia habitual no mejora los resultados en nifios
con asma agudo. El campo para futuros estudios estaria en

Pagina 3 de 4



En nifios con crisis de asma moderadas o graves, ¢es Util el sulfato de magnesio nebulizado?

poblacién seleccionada con crisis més graves, ya que es el
subgrupo en el que hasta ahora se ha observado que podria
haber cierto beneficio.

Conflicto de intereses de los autores del comentario:
no existen.
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