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RESUMEN

La bronquiolitis es la infeccidn respiratoria mds frecuente del lactan-
te y causa de gran morbilidad. El tratamiento cldsico es el soporte y
apoyo ventilatorio, muchos fdrmacos se han ensayado pero con efecti-
vidad controvertida. En este capitulo, después de analizar la situacion
actual del diagndstico y tratamiento de la bronquiolitis siguiendo la
metodologfa de la medicina basada en la evidencia, se concluye que, el
diagndstico de la bronquiolitis es clinico y que no hay actualmente nin-
gln fadrmaco con evidencia suficiente para ser recomendado. Los beta2-
agonistas v la adrenalina no disminuyen los ingresos y los dias de hos-
pitalizacion, el uso de corticoides puede disminuir [a tasa de ingresos, el
heliox y el surfactante pueden ser eficaces en las bronquiolitis graves.
No son efectivos a ribavirina, antibiéticos, inmunoglobulinas e interfe-
ron. El tratamiento con corticoides inhalados no disminuye los episo-
dios de sibilancias postbronquiolitis y faltan ensayos sobre el efecto del
montelukast.

El tratamiento de la laringitis en los Ultimos afios estd bien estableci-
do; los corticoides sistémicos o nebulizados mejoran los sintomas v
reducen los ingresos. Los mds estudiados son la dexametasona por via
oral o intramuscular y la budesonida inhalada; no se han observado
diferencias entre ellos aunque los datos disponibles son limitados. La
adrenalina nebulizada mejora los sintomas en la laringitis v no se han
descrito diferencias significativas en los efectos secundarios comparado
con placebo. El tratamiento de eleccién en atencidn primaria es dexa-
metasona oral.
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BRONQUIOLITIS

La bronquiolitis es una enfermedad aguda de etio-
logfa viral, caracterizada por la obstruccién de la
pequefa via aérea. Es la infeccién respiratoria baja
mds comun en los nifios menores de 2 afios. El virus
respiratorio sincitial (VRS) es el agente responsable
del 60% de los casos en los nifios hospitalizados en
época epidémica’, otros responsables en orden de
Importancia son los virus parainfluenza, adenovirus e
influenza y Mycoplasma pneumoniae en nifios mayo-
res.

Cada afio, alrededor del 0% de los lactantes tiene
bronquiolitis, el pico de infeccidn se produce entre los 2
y los 6 meses’ y 2-5% de los casos en nifios menores de
|2 meses requiere hospitalizacidn®. La tasa de ingresos
por bronquiolitis en nifios menores de seis meses desde
1980 en EEUU, ha aumentado en un 250%, mientras
que la tasa de mortalidad permanece constante, inferior
aun 3%

Estos datos parecen reflejar, mds que un aumento
en la gravedad de la bronquiolitis, un cambio en los
protocolos de actuacidn, monitorizacion (incorpora-
cién de la saturacion de oxigeno) y en los criterios de
ingreso. La alta incidencia de la enfermedad, el gran
numero de hospitalizaciones, el trastorno para el nifio,
la inquietud familiar y la falta de evidencia sobre la
efectividad de los tratamientos utilizados hace que el
pediatra en la prdctica diaria se formule muchas pre-
guntas a la hora de tomar decisiones ante un nifio con
bronquiolitis.

Este capitulo intentard responder algunas de estas
preguntas bajo el prisma de la medicina basada en la
evidencia, la cual integra la experiencia personal con las
mejores pruebas obtenidas de una busqueda sistemdti-
ca de la literatura.

Preguntas a responder

El diagndstico de bronquiolitis estd basado en crite-
rios clinicos bien definidos’ (episodio de sibilancias en

un nifio menor de |2 meses acompafiado de sintomas
de infeccidn respiratoria viral, rinitis, fiebre, tos, en
época epidémica). Nos preguntamos si realizar una
radiograffa de tdrax, un hemograma o la deteccion del
antigeno (Ag) VRS por inmunofluorescencia, es nece-
sario para el diagndstico, o si los resultados de estas
pruebas, pueden modificar el tratamiento y la pauta de
actuacion.

El tratamiento bésico de la bronquiolitis es de soporte,
es decir mantener una oxigenacion e hidratacion adecua-
da y apoyo ventilatorio en caso de fallo respiratorio’. Nu-
merosos farmacos, broncodilatadores, corticoides, antivi-
rales y otros se han preconizado Y utilizado en distintos
momentos. Si alguno de estos farmacos es eficaz y efecti-
vo en el tratamiento de la bronquiolitis en cuanto a dis-
minuir la dificultad respiratoria, el nimero de ingresos o
los dias de hospitalizacidn es otra de las preguntas a con-
testar:

;Es suficiente la clinica para el diagndstico de bron-
quiolitis? ;Son Utiles la radiografia de tdrax, el he-
mograma y el Ag VRS en el diagndstico de bron-
quiolitis? (Suponiendo que el resultado de alguna
de ellas genere un cambio en la toma de decisio-
nes respecto al tratamiento o en la evolucion de
la enfermedad)

;Hay algiin fdrmaco efectivo en el tratamiento de
la bronquiolitis! ;Es efectivo el salbutamol nebu-
lizado en cuanto a disminuir la dificultad respira-
toria (mejorfa escala clinica y saturacion de oxi-
geno), reducir el ndmero de ingresos y los dias
de hospitalizacidn, la adrenalina nebulizada, el
bromuro de ipatropio nebulizado, los corticoides
orales, antibidticos, ribavirina, interferdn inhalado,
inmunoglobulina VRS intravenosa, helio-oxigeno
inhalado?

;El tratamiento con glucocorticoides inhala-
dos o antagonistas de los receptores de los
leucotrienos, disminuyen el ndmero o grave-
dad de los episodios de sibilancias postbron-
quiolitis?
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Metodologia

Cada una de las preguntas que se plantea, se respon-
de siguiendo un proceso explicito, segin la metodolo-
gfa de la medicina basada en la evidencia:

|. Elaboracidn de una pregunta precisa, que incluya
los siguientes componentes: paciente o problema, inter-
vencidn o comparacion, resultados de la intervencion®.
Una vez determinada la pregunta se decide el tipo de
estudio mds adecuado para responderla.

2. Busqueda bibliogrdfica, comenzando por las bases
de datos secundarias en las que ya se puede encontrar
una respuesta elaborada para la pregunta: Cochrane
Library, Trip Database, Clinical Evidence, Up to Date y
continuando con Medline.

3. Lectura critica del o de los articulos seleccionados
siguiendo un proceso formal y estructurado segun las
directrices del CASP” (Critical Appraised Skills Progra-
me) y utilizando el programa CASPe® (programa de ha-
bilidades de lectura critica) con traduccién al espafiol
del anterior.

4. Evaluacion de la evidencia de acuerdo a unos cri-
terios predeterminados y respuesta a la pregunta for-
mulada.

Diagnostico

iEs suficiente la clinica para el diagndstico de bron-
quiolitis? ;Son dtiles la radiografia de térax el hemo-
grama y el AgVRS en el diagndstico de bronquiolitis,
suponiendo que el resultado de alguna de ellas gene-
re un cambio en la toma de decisiones respecto al tra-
tamiento o en la evolucion de la enfermedad?

En febrero de este afio la Agency for Healthcare Re-
search and Quality (AHRQ), que dentro de un progra-
ma de prdctica basada en la evidencia desarrolla infor-
macidn cientffica en la que basar las gufas de prdctica cli-
nica, ha publicado una revisidn sistemdtica’ (RS) que
responde a muchas de nuestras preguntas.

Los autores hacen una RS de la literatura, extraen los
datos pertinentes de los estudios elegidos y generan un
resumen de la evidencia en tablas. Seleccionaron estudios
prospectivos y ensayos clinicos aleatorizados con grupo
control (ECAs) para las preguntas de diagndstico y solo
ensayos clinicos para las de tratamiento y profilaxis. La
busqueda, desde 1966 para RS y desde 1980 para ECAs
y otros estudios, finaliza el uno de Abril del 2001, se rea-
liz6 en Medline, Cochrane Library y Heafth Economics
Evaluation Database, consultaron con expertos si existfan
ECAs no publicados e hicieron una busqueda manual a
partir de los articulos mds pertinentes (solo se incluye-
ron articulos en inglés). A todos los estudios se les exigio,
que las variables medidas fueran clinicamente importan-
tes y extrables, ademds de un tamafio muestral superior
a diez. De /744 articulos seleccionaron 83, el director del
estudio realizd las tablas de evidencia, un equipo de in-
vestigadores las revisd e independientemente puntuaron
la calidad de cada ensayo en una escala de | a4, los des-
acuerdos se resolvieron por consenso, en el 98% de los
61 articulos sobre tratamiento y profilaxis el acuerdo en-
tre revisores no varié en mds de un punto.

Esta revision no encuentra articulos especificamente
dirigidos al diagndstico de bronquiolitis. Ninguna de fas
pruebas complementarias analizadas, en los 16 estudios
que incluye la revision, radiografia de térax, hemograma
y AgVRS ofrece datos que indiquen una enfermedad mds
grave, un peor prondstico o que sugieran una modifica-
cion del tratamiento. Los pardmetros relacionados con
mayor gravedad son puramente clinicos: mal estado
general, edad gestacional menor de 34 semanas, comor-
bilidad, edad menor de tres meses y rapida progresion de
los sintomas'®"". La radiografia de térax se ha relacionado
con el uso indebido de antibidticos en funcidn de los
hallazgos en la misma (infittrados, atelectasias) "

Conclusiones

No hay estudios dirigidos al diagndstico de bron-
quiolitis.

La enfermedad se diagnostica por criterios clini-
cos bien definidos.
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En estudios disefiados para evaluacidn de far-
macos, la radiografia de tdrax, el hemograma y
la deteccién del AgVRS no aportan nada al pro-
ndstico y tratamiento de la bronquiolitis.

Tratamiento

iExiste algan farmaco efectivo en el tratamiento de
la bronquiolitis aguda’

El volumen de la literatura que responde a esta pre-
gunta es mucho mayor, y sin embargo la evidencia estd
limitada por ECAs de baja calidad v variables que no
son comparables entre los estudios. La misma RS de la
AHRQ’ concluye que:

Algunas intervenciones parecen ser eficaces a fal-
ta de ensayos rigurosamente disefiados con un
adecuado tamafio muestral: beta-2 adrenérgicos,
bromuro de ipatropio, adrenalina, corticoides sis-
témicos (dexametasona) y en nifios con bron-
quiolitis graves, heliox y surfactante.

Otros no han demostrado ninglin efecto y se
pueden rechazar: ribavirina en aerosol, antibidti-
cos, furosemida nebulizada, inmunoglobulina VRS
como tratamiento y alfa interferdn inhalado.

En el momento actual la evidencia es insuficiente
para recomendar cualquiera de los tratamientos
estudiados por encima del tratamiento de sopor-
te habitual.

A partir de estas conclusiones, consideraremos solo
las preguntas sobre los farmacos potencialmente efica-
ces, teniendo en cuenta las variables de mayor impor-
tancia en el primer nivel de atencidn, en los centros de
salud y los articulos pertinentes publicados desde la
fecha de busqueda de esta RS.

Son efectivos los broncodilatadores en el trata-
miento de la bronquiolitis en cuanto a disminuir la
dificultad respiratoria, el nimero de ingresos y los dias
de hospitalizacion?

Beta-2 agonistas

Dos revisiones sistemdticas™* de buena calidad en-
contraron que los broncodilatadores (BD) inhalados,
mejoran la puntuacion de la escala de sintomas a corto
plazo en nifios tratados en la consulta, en urgencias e
ingresados, pero no encontraron evidencia de que dis-
minuyan las tasas de ingresos o una mejorfa importan-
te en la saturacidn de oxigeno. Los B2-agonistas no dis-
minuyeron los dfas de estancia en el hospital.

Las dos revisiones excluyeron estudios que inclufan
nifios de alto riesgo. No todos los autores informaron
de la frecuencia de efectos secundarios del tratamiento
pero Klassen” v Schuh'® refieren un aumento significati-
vo de la frecuencia cardiaca (FC) en los que reciben sal-
butamol nebulizado. Ho'” observa una desaturacién de
oxigeno comparado con el valor previo en la mayorfa
de nifios tratados con salbutamol, pero la media de la
caida méxima no fue significativa.

Ambas revisiones concluyen que hacen falta otros
ensayos clinicos bien disefiados, placebo-control, que
midan otras variables como nimero de visitas poste-
riores o duracion de la enfermedad.

Adrenalina

Se ha postulado que los efectos alfa-adrenérgicos de
la adrenalina son importantes en la bronquiolitis por la
vasoconstriccién de los vasos pulmonares que reduce
el edema de la mucosa y el exudado y por tanto redu-
ce la obstruccidn de la via aérea. El tratamiento de la
bronquiolitis con adrenalina nebulizada ha demostrado
en algunos estudios ser eficaz disminuyendo a corto
plazo la frecuencia respiratoria (FR), mejorando la satu-
racion de oxigeno, la escala de sintomas'® y el nimero
de ingresos”.

Menon"” (1995) en un ECA aleatorizado que incluyd
42 nifios con bronquilitis leve y moderada, compard en
urgencias de un hospital terciario, el tratamiento con
adrenalina nebulizada, 3mL (1:1000) frente a salbutamol
nebulizado. Los nifios del grupo tratado con adrenalina

q4.
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a los 60 minutos mejoran la saturacién de oxigeno, pero
esta diferencia desaparece a los 90 minutos, no hay dife-
rencia en cuanto a disminuir la FR o disminuir la dificul-
tad respiratoria, sin embargo 33% de nifios del grupo
adrenalina ingresaron frente al 81% del grupo salbuta-
mol (p= 0.003, NNT =2), es decir, segin este trabajo la
adrenalina puede ser eficaz (frente a salbutamol) en la
prevencidn de la hospitalizacidn de nifios con bronquio-
litis aguda, solo hay que tratar a 2 nifios para evitar un
ingreso. Ademds de la pequefia muestra, este estudio
tiene otras pegas: no dice los criterios de admisidn, los
grupos son similares en cuanto a escala clinica y demo-
graffa pero no sabemos si frente a edad gestacional al
nacimiento, hidratacién e ingesta oral, y no incluyeron en
el ensayo a 33 nifios que cumplian los criterios de inclu-
sién lo cual va en contra de la validez externa de este
estudio, es decir de la aplicabilidad de los resultados. Los
efectos secundarios fueron similares en ambos grupos,
temblor, palidez y vémitos.

Muchos autores basdndose en estos articulos, han
aconsejado tratar la bronquiolitis con adrenalina, pero
dos importantes ECAs publicados este afio concluyen
que la adrenalina nebulizada no es efectiva en el trata-
miento de los nifios hospitalizados por bronquiolitis.

Petel et a (2002) en un ensayo clinico de alta cali-
dad metodoldgica (aleatorizado, doble ciego, controla-
do con placebo, andlisis por intencién de tratar), en el
que incluyen 149 nifios menores de 12 meses hospita-
lizados por un primer episodio de bronquiolitis (sibilan-
clas y rinitis, fiebre o tos) hacen tres grupos de trata-
miento homogéneos en cuanto a etnia, edad media,
edad gestacional, forma de alimentarse, exposicion al
humo de tabaco, atopia y duracién media de los sinto-
mas antes de la inclusion en el estudio. Un grupo reci-
be adrenalina racémica 2.25% 0.03mL/Kg/dosis, otro sal-
butamol 5% 0.03mL/Kg y el tercero placebo (salino
0.9%) 0.3mLU/Kg, y no encuentran diferencias entre los
tres grupos en la media de dfas de hospitalizacion
(horas), en el tiempo medio hasta alcanzar una adecua-
da ingesta de liquidos por boca, una oxigenacidn normal
y minima dificultad respiratoria (escala RDAI < 4), y
tampoco en el ndmero de readmisiones.

Wainwright et aP"' (2003) en otro ensayo de excelen-
te calidad (3 en la escala de Jadad) que incluye 194 nifios
con un primer episodio de sibilancias diagnosticado de
bronquiolitis, comparan el tratamiento con L-adrenalina
1% 4mL frente a 4 mL de salino, tres dosis a partir del
ingreso, midiendo la FR, FC, dificultad respiratoria y satu-
racidn de oxigeno. No observan diferencias en el tiem-
po de estancia en el hospital (variable principal) ni en las
demds variables. La FC aument6 significativamente des-
pués de cada nebulizacion de adrenalina.

Un ensayo clinico reciente” refiere mejores resultados
en cuanto a disminucion de la escala de sintomas en
nifios con bronquiolitis leve tratados ambulatoriamente
cuando nebulizan la terbutalina con solucién hipertdnica
versus salino, los mismos autores en nifios hospitalizados
comparan la adrenalina nebulizada con solucién hiper-
tonica versus adrenalina-salino obteniendo una mejorfa
discreta pero significativa en la escala clinica los 3 prime-
ros dfas y en cuanto a la duracidn de la hospitalizacion 4
1+ 19y3£12dfas”

Bromuro de ipatropio

Las evidencias sobre la eficacia del bromuro de ipatro-
pio solo o asociado a salbutamol cuando se compara con
placebo o salbutamol solo, se derivan de 3 ECAs*** en
los que no se encuentra beneficio en la disminucidn de la
dificultad respiratoria, en la saturacion de oxigeno, en el
numero de ingresos o dias de estancia en el hospital. Solo
uno de ellos”, en |7 nifios tratados con salbutamol mds
bromuro de ipatropio nebulizado, observan un aumento
en la saturacién de oxigeno.

Conclusiones

Los BD producen una pequefia mejorfa en la
escala de sintomas clinicos de poca significacion
clinica.

Los beta-2 agonistas nebulizados no disminuyen
la tasa de ingresos ni los dias de estancia en el
hospital por bronquiolitis. No mejoran la satura-
cion de oxigeno ni la FR.
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Los beta-2 agonistas tienen efectos secundarios:
aumento de la FC, temblor, palidez, vomitos.

En un ensayo clinico la adrenalina nebulizada
evitd el ingreso de | nifio con bronquiolitis por
cada 2 nifios tratados.

En nifios hospitalizados la adrenalina nebulizada
no es mejor que el salbutamol y el placebo en
disminuir el tiempo de hospitalizacion, la R, fa
saturacion de oxigeno y la dificultad respiratoria.

Los efectos secundarios de la adrenalina son si-
milares al salbutamol.

Dos ensayos clinicos obtuvieron mejores resul-
tados en la escala de sintomas al nebulizar ter-
butalina y adrenalina con solucidn hipertdnica
versus salina.

El bromuro de ipatropio nebulizado no es eficaz
en el tratamiento de la bronquiolitis.

Los beta-2 agonistas nebulizados no estdn indi-
cados en el tratamiento de la bronquiolitis.

La adrenalina nebulizada no es efectiva en el tra-
tamiento de los nifios ingresados por bronquio-
litis.

Son efectivos los corticoides orales en el trata-
miento de la bronquiolitis en cuanto a disminuir la difi-
cultad respiratoria, el nimero de ingresos y los dias de
hospitalizacion’

Tedricamente, las drogas antiinflamatorias pueden
ayudar en una fase temprana de la bronquiolitis en la
que la inflamacién de los bronquiolos es el hallazgo pa-
toldgico mas importante”. En este sentido los corticol-
des sistémicos han sido y son ampliamente utilizados
pero con dudosa efectividad, es importante clarificar su
utilidad por sus posibles efectos secundarios: inmunosu-
presion, hiperglucemia.

Garrison et al (2000)* publican una revisién sistemati-
ca que incluye 6 ensayos clinicos aleatorizados (347
nifios) que comparan distintos corticoesteroides sistémi-
cos (metilprednisolona, hidrocortisona, prednisona, dexa-
metasona y prednisolona) versus placebo en nifios de |
a 24 meses ingresados con bronquiolitis). No encontra-
ron diferencia significativa en la duracién media de la
estancia en el hospital -0,45 dias (IC 95% -1,05 a +0,18).
Cuando excluyen los ensayos que habfan incluido nifios
con sibilancias previas, los resuftados (4 ensayos) son si-
milares,-0,29 dias (IC 95% -0,7a +0,13).La puntuacion de
la escala clinica fue significativamente mas baja en 3 ECAs
(197 nifios) a las 24 horas de iniciado el tratamiento en
el grupo tratado con corticoides, diferencia estandariza-
da de la media 1,6 (IC 95% 192 a 1,28). En esta RS no
se identificaron estudios no publicados, lo cual puede sig-
nificar un sesgo importante. No se consideraron posibles
complicaciones de los corticoides como infecciones o
hemorragia gastrointestinal.

Estos resultados son controvertidos y de poca im-
portancia clinica pero Schuch” et al. publican en enero
de 2002 un importante ensayo clinico de excelente ca-
lidad (Jadad 4) aleatorizado, doble ciego, controlado con
placebo, andlisis por intencién de tratar; en 71 nifios de
2 a 24 meses de edad (media 6,5 meses) 61% varones,
que acuden a un servicio de urgencias por un primer
episodio de sibilancias con dificultad respiratoria y sin-
tomas de infeccién respiratoria alta con una puntuacion
en la escala clinica RDAI (evalda la dificultad respirato-
ria, mide sibilancias y retracciones) igual o superior a 6.
Excluyen los nifios con historia previa de sibilancias, tra-
tamiento broncodilatador o con corticoides, enferme-
dad cardiopulmonar previa o antecedentes de respira-
cion asistida y a los que ingresan directamente al ser
atendidos en urgencias. El grupo experimental (N=34,
34 analizados) recibe dexametasona oral Img/Kg inicial,
seguido de 0,6 mg/Kg/dfa durante 5 dfas, el grupo con-
trol (N= 36, 36 analizados) placebo indistinguible del
tratamiento experimental 5 dfas. Al cabo de 4 horas en
el grupo dexametasona tienen una respuesta pobre, es
decir RACS (RDAI més la FR) peor que -2, el [7% de
nifios, en el grupo control el 41%. Ingresan 9% del
grupo tratado y el 44% del grupo control NNT 4 (IC
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95% 3-36). Al cabo de siete dfas no existian diferencias
en la escala clinica entre los dos grupos. Es un trabajo
metodoldgicamente solido, al que a pesar de todo se le
pueden hacer algunas criticas: el nimero de exclusiones
es muy elevado aunque parecen razonables los criterios
de exclusién, no sabemos qué repercusion clinica tiene
una mejorfa de 2 puntos en la escala clinica. Podemos
concluir que la dexametasona oral como tratamiento
ambulatorio en las bronquiolitis leves y moderadas pro-
duce una mejorfa clinica mds rdpida y menos ingresos
que no tratarlas, el tratamiento de 4 nifios con un pri-
mer episodio de bronquiolitis aguda moderada evita un
ingreso en el hospital.

Conclusiones

En nifios hospitalizados por bronquiolitis los
corticoides orales no disminuyen la estancia
media, pero producen una discreta mejorfa en la
escala clinica de sintomas.

En un ensayo clinico de alta calidad la dexameta-
sona oral a dosis de 0,6 mg/Kg administrada en la
bronquiolitis leve y moderada disminuy la dif-
cultad respiratoria y el nimero de ingresos. Por
cada cuatro nifios tratados se evitd un ingreso.

iEs eficaz el heliox en el tratamiento de nifios ingre-
sados con bronquiolitis’, ;y el surfactante!

La evidencia de la eficacia del heliox, mezcla gaseosa
de helio y oxigeno empleada con éxito en otras enfer-
medades respiratorias obstructivas, se deriva del ECA
de Hollman et a* que pone de manifiesto una mejorfa
respiratoria sobre todo en las bronquiolitis (VRS+) gra-
ves. Este ensayo tiene algunos problemas: pequefio
tamafio de la muestra, N=18, cinco de los nifios inclui-
dos no habfan entrado en la randomizacién y la mayo-
rfa tienen otras enfermedades concomitantes, cardiopa-
tia y asma. Martindn™ realiza un estudio prospectivo en
lactantes previamente sanos con bronquiolitis aguda en
el que se observa una mejorfa significativa de la dificul-
tad respiratoria, estimada por escala clinica, al compa-
rarla con el grupo control.

En el nifio con bronquiolitis grave se han detectado
alteraciones en la cantidad y calidad del surfactante, ba-
sdndonos en esto se ha propuesto el tratamiento con
aporte de surfactante exdgeno. Los estudios existentes
sugieren una mejorfa clinica, en la gasometrfa y en la
funcién pulmonar en las primeras 68 horas después de
su aplicacion™ y una disminucion de los dfas bajo venti-
lacién mecdnica y de estancia en UCI*,

Conclusion

El tratamiento con Heliox es efectivo en las bron-
quiolitis graves v el surfactante estd indicado en
lactantes con bronquiolitis VRS, con ventilacién
mecdnica

Pronostico

iLos GCl y los antagonistas de los receptores de los
leucotrienos disminuyen el nimero y gravedad de los
episodios de sibilancias postbronquiolitis?

De cinco™* estudios que miden, el efecto de la bu-
desonida administrada en [a fase aguda o en las semanas
siguientes a la enfermedad (I-8 semanas), sobre el nd-
mero y gravedad de los episodios de sibilancias durante
los 4-24 meses posteriores a la bronquiolitis, solo uno™
refiere una disminucidn en el ndmero de nifios con tra-
tamiento inhalado por asma al cabo de dos afios.

El Unico estudio con fluticasona” (36 semanas, 500
mg/dia) sigue a los nifios hasta los dos afios, solo en-
cuentra una pequefia pero significativa disminucidn de la
tos nocturna a las 36 semanas. Otro estudio® con beclo-
metasona (400 mg/dfa) administrada mediante cdmara
Babyhaler®, después de una bronquiolitis leve-moderada
durante 3 meses, no encontrd diferencias al cabo de un
afio de seguimiento.

Debido a las diferentes dosis de GCl empleadas vy a
la diferencia en la duracién de los tratamientos, es diff-
cll comparar datos entre estos estudios pero no hay
evidencia de que los corticoides inhalados administra-
dos durante la fase aguda o después de una bronquio-
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litis disminuyan el ndmero y gravedad de los episodios
de sibilancias.

Es decir, el tratamiento con GCl en la fase aguda y
posterior de la bronquiolitis no estd indicado para el
control de los cuadros posteriores de sibilancias recu-
rrentes.

Recientemente en el mismo sentido, se ha publicado
un estudio® con antagonistas de los receptores de los
leucotrienos, con la hipdtesis de que, al disminuir por
otra via la inflamacién e hiperespuesta bronquial post-
bronquiolitis también disminuirdn los episodios de sibi-
lancias. Resuftados preliminares sugieren que los nifios
tratados con montelukast a partir del séptimo dia de la
bronquiolitis y seguidos durante un afio tienen menos
episodios de sibilancias y menos dias con tos. No hay
evidencia suficiente que nos permita valorar la efectivi-
dad de este tratamiento.

LARINGITIS

La laringitis subgldtica es la infeccion obstructiva de la
via aérea superior mds frecuente en la infancia, afecta
principalmente a nifios entre 6 meses y 6 afios y la inci-
dencia mdxima es en los meses de septiembre a enero.
Supone alrededor del % de los motivos de consulta en
urgencias, entre el 6-10% pasan unas horas en observa-
cion y el 1% ingresa® Aunque, laringtis, laringotraqueo-
bronquitis y crup no son iguales en la etiologia y en la
clinica, los tres términos se confunden en la literatura y
el tratamiento en Atencidn Primaria y urgencias es el
mismo.

En los dos Ultimos afios hay muy pocas referencias en
la Iiteratura sobre el tratamiento de la laringitis, parece
ser un tema bien establecido y con poca discusién en
este momento, por lo cual centramos la bisqueda de las
siguientes preguntas, en las bases de datos secundarias y
analizamos los articulos recientes pertinentes.

:Son eficaces los corticoides en el tratamiento de la
laringitis, en cuanto a disminuir los sintomas y evitar
ingresos en el hospital?, jcémo son mas eficaces los

corticoides, sistémicos o inhalados?, y ;cudl es el corti-
coide de eleccion en el tratamiento de la laringitis?

Dos revisiones sistemdticas de buena calidad publicadas
por Ausejo et al** demuestran que los corticoides son
superiores a placebo en cuanto a:

Mejorar la escala de severidad del crup al cabo
de 6y de 12 horas después de su administra-
cién,-1.0 (5% IC-152a-06) y-1.0 (95% -1.6 a
-04), siendo necesario tratar a / nifios para que
uno de ellos mejore a las 6 horas y 5 para mejo-
rara las |2 horas.

Disminuir el numero de tratamientos con adre-
nalina, 9% (IC 95% 2% a 16%) menos en los tra-
tados con budesonida y 12% (IC 95% 4 a 20%)
en los que reciben dexametasona.

Disminuir el tiempo medio de estancia en ur-
gencias, -1 | horas (IC 95% -18 a 4).

No disminuyen el nimero de ingresos en el hos-
pital.

Los autores encontraron algunos ECAs con resulta-
dos negativos no publicados; hay que tener en cuenta
por tanto un sesgo de publicacion.

Clinical Evidence en una revision y evaluacion critica
de la literatura que incluye solamente ensayos con asig-
nacion aleatoria y con andlisis por intencién de tratar
(fecha busqueda mayo 2001)® y en la que analiza los
ECAs por separado concluye:

Los estudios estan realizados en servicios de ur-
gencias y hospitales.

Una dosis Unica de dexametasona IM mejora sig-
nificativamente la puntuacién en la escala de sin-
tomas en las 5 horas siguientes (<29 vs —1,3),
reduce la probabilidad de ingreso en un 75% y
reduce la necesidad de tratamiento posterior
después del alta en un 70%.
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Los esteroides nebulizados versus placebo redu-
cen en mds del 50% las probabilidades de una res-
puesta pobre al tratamiento en el plazo de 2-5
horas y reducen a la mitad el riesgo de ingreso.

La dexametasona sistémica y la budesonida
nebulizada son igualmente eficaces en la reduc-
cion de los sintomas y la reutilizacion de los ser-
vicios sanitarios después del alta (tres ensayos
clinicos), en un ensayo, menos nifios del grupo
de dexametasona oral fueron ingresados (RR
para corticoide oral/budesonida nebulizada 0,53
IC 95% 0,34-081).

Hay evidencia limitada que sugiere que en nifios
ingresados con crup, una dosis Unica de 0,3 mg/Kg
de dexametasona oral es tan efectiva como una
dosis de 0,6 mg/Kg.

Con fecha posterior se han publicado los siguientes
ensayos clinicos:

Un ECA de buena calidad® (N=264) que com-
para la dexametasona oral 0,6 mg/Kg frente a de-
xametasona nebulizada 160 microgramo o pla-
cebo, en nifios con laringtis leve sin ningln trata-
miento previo; se observé menor necesidad de
otros tratamientos adicionales (p=0.02) y resolu-
cién mds rdpida de los sintomas durante el pri-
mer dfa (p=0.01) con dexametasona oral.

Comparacion de dexametasona intramuscular
0,6 mg/Kg frente a la oral 0,6 mg/Kg en 96 nifios
con crup moderado-severo, no obtiene diferen-
clas significativas a las 24 horas y 10 dfas en la
proporcién de nifios con estridor, tos, patrdn de
suefio y mejorfa de los sintomas (cuestionario
telefonico)”.

En resumen, los corticoides mds estudiados en los
ECAs realizados en nifios con crup son dexametasona
en dosis Unica por via oral o intramuscular y también
budesonida inhalada. La dexametasona oral en una sola
dosis, es probablemente la pauta de eleccidn, con una

eficacia y seguridad bien establecidas. Tiene una accién
antinflamatoria muy potente en comparacién con otros
corticoides como prednisona o metilprednisolona, una
vida media prolongada (36-54 horas) y no tiene efecto
mineralocorticoide® La budesonida nebulizada es el
segundo corticoide mds estudiado en los ECAs recien-
tes; en los estudios comparativos frente a dexametaso-
na no se han observado diferencias entre ambos. Pre-
dnisona oral, no hay ensayos clinicos con este corticoi-
de en el crup, ademds tiene unas caracteristicas bastan-
te diferentes respecto a la dexametasona. Estd por de-
terminar cudl es la dosis éptima de dexametasona, en-
tre 0,15 y 0,6 mg/Kg.

{Es eficaz la adrenalina en el tratamiento de la larin-
gitis? ;Tiene efectos secundarios? ;Cudl es el trata-
miento de eleccion en la laringitis, adrenalina nebuli-
zada, corticoides 0 ambos?

No hay revisiones sistematicas que comparen el efec-
to de la adrenalina frente a placebo en la laringitis aguda.
Un ECA pequefio” (n=54) observé mejoria significativa
de los sintomas al cabo de 30 minutos de la nebulizacién
de 0,5 mg/Kg de adrenalina racémica diluida en 2 ml de
salino, puntuacion media 2 versus 3,6 en el grupo place-
bo (p< 0,01).A las 2 horas, la tercera parte de los nifios
presentaron recurrencia de los sintomas con una severi-
dad similar a fa de antes del tratamiento. No hubo dife-
rencias significativas en los efectos secundarios respecto
a placebo.

Un ECA® compara adrenalina versus budesonida ne-
bulizada en nifios hospitalizados (n=66); la puntuacién de
la escala clinica del crup y la duracion del ingreso fueron
similares. Es razonable pensar que los corticoides y la
adrenalina al actuar por mecanismos de accién diferentes
tienen un efecto aditivo; en muchos hospitales se usan
ambos, pero no hay ensayos clinicos que demuestren
que el efecto combinado de ambos respecto a corticoi-
des solo, disminuya los ingresos o la estancia media.

No hubo ninguna muerte debida al crup o al trata-
miento en los ECAs revisados por Clinical Evidence®
(1.000 nifos).

qg.
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Conclusiones

Los esteroides sistémicos y los esteroides nebu-
lizados mejoran los sintomas y reducen los
ingresos hospitalarios en el crup.

Hay poca diferencia en el efecto de los corti-
coides sistémicos e inhalados, pero los ensayos
son limitados.
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