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RESUMEN 

La hiperreactividad bronquial es uno de los síntomas que frecuentemente se 

presenta en pacientes pretérmino que se encuentran hospitalizados en la Unidad 

de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN). Clínicamente se presenta como 

sibilancias y dificultad respiratoria y patológicamente se ha definido como una 

respuesta exagerada a diversos estímulos como frío, calor, polen, polvo, 

infecciones respiratorias virales, ventilación mecánica, etc., y que provoca 

inflamación de la vía aérea, aumento en la secreción de moco y obstrucción de la 

vía aérea. 

· ·. El prop_ó~ito de este estudio fue el de identificar las características de los recién 

nacido~ pretérmino de menos de 2500 gramos de peso al nacer hospitalizados en 

la· UCIN y que presentaron broncoespasmo. Se realizó estadística descriptiva 

utilizá~do el programa EPI INFO V6. Encontramos que el sexo masculino, el peso 

menor.·a 1500 gramos, la enfermedad pulmonar crónica neonatal y la necesidad 

. d~'..v~htilación mecánica son ~aracterísticas comunes en los recién nacidos que 
.' .;i,'« 

presentan·· broncoespasmo como lo menciona la literatura. Sin embargo, no 
.. ,'.:, _,. 

encontramos relación con antecedentes familiares de asma y el tabaquismo 

matenío. ·Se ·describe 

bron~ol7s~asryio. · 
el tratamiento utilizado en el INPer para el control del 

.· Con~idera~os é¡'ue _nuestro estudio es la pauta para realizar estudios analíticos y 

validació~~<:le,la;ter~péutica utilizada en los recién nacidos pretérmino que 

. p~~~entanhip~r;eactividad bronquial. 



INTRODUCCION 

El broncoespasmo es uno de los síntomas que frecuentemente se presenta en 

pacientes pretérmino que se encuentran hospitalizados en la Unidad de Cuidados 

Intensivos Neonatales (UCIN). 

Se presenta clínicamente con sibilancias, definidas como el sonido característico 

del aire al pasar por bronquios estrechos que traducen obstrucción durante la 

espiración. 

Existen estudios que han revelado que este tipo de pacientes cuentan con 

antecedentes que , pueden incrementar el riesgo de que presenten 

broncoespas""!º· como los antecedentes familiares de hiperreactividad bronquial, 

madre as~ática,tratamiento con ventilación mecánica y presencia de enfermedad 

. pulm~~a~?ré>~ica.' 
· E_n g~~~r~Ú~stos pacientes representan un reto de tratamiento para el clínico, 

dado qúé hay grandes controversias en cuanto a su génesis y tratamiento. Por lo 
' . . .,,. ·.!.: 

. tanto, ~~~~1iá de mu¿ha importancia el investigar aquellos posibles factores de 
- - ~ .' j;,; :·.-r--.-~- ·-· . , 

- riesgo que .incrementan la presencia de broncoespasmo en pacientes recién 

nacidos pretermino. 
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MARCO DE REFERENCIA 

Existen múltiples publicaciones en las que se mencionan las características 

asociadas a la presencia de broncoespasmo en recién nacidos. En 1987, en un 

estudio multicéntrico publicado por Bigaard, et. al., se analizaron 5953 niños, 

durante el primer año de vida, identificando como factores de riesgo bajo nivel 

socioeconómiCo,'.tabaquismo materno, prematurez, nacimiento en el periodo de 

.. • . Abril a Septie~bre y· ~e~: masculino. 1 

En niña~' pretérrr'iin6' de menos de 33 semanas, se ha definido que es más 

f;ecuent~ el broncoespasmo y que son significativos los antecedentes de historia 

familiar de asma, . tabaquismo materno, oxígeno suplementario después de 28 

días o 36 semanas de· edad gestacional corregida. 2 La fracción inspirada de 

oxígeno alta fue considerada como un predictor de hiperreactividad bronquial en 
. ,;. -

la infancia. 3En varios est~dfo~ se ha considerado a la prematurez como un factor 

de riesgo para desarr~ll~r. asma en la adolescencia. Los niños pretérmino con 
·'--2': '·,"·;.,· 

historia familiar de asma:úen,en un. mayor riesgo de presentar hiperreactividad 

:~7:~~~;1~,~~f f i~~z~~·:;7.ra::.~= ::':~.::'.~~·: 
hiperreactividad bronquiaL •Se menciona 'que los niños pretérmino tienen factores 

que preestirT1~1~~;~fa~·~o,~inÓfilos y p~eden ~~ndÍcionar entonces la presencia de 

broncoespasmo· 5 · 
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Existen niños que presentan sibilancias durante las infecciones virales durante 

los primeros tres años de vida y los síntomas desaparecen con la edad. En estos 

niños se ha observado que no tienen factores de riesgo asociados con asma 

(niveles elevados de lgE, hiperreactividad bronquial o historia familiar), pero es 

probable que cursen con infección por virus sincitial respiratorio, sin embargo, en 

México no se cuenta aún con la detección adecuada de los pacientes recién 

nacidos o lactantes que cursan con esta infección viral y presentan cuadro clínico 

caracterizado por broncoespasmo.6 Otro grupo de niños sí cuentan con factores 

de riesgo y es en quienes puede esperarse que presenten asma. El conocimiento 

de estas diferencias puede determinar estrategias para la prevención y 

tratamiento de esta condición. 7 

Las características neonatales identificadas como factores de riesgo son sexo 

masculino, peso al nacimiento menor de 1500 gramos, prematurez, síndrome de 

dificultad respiratoria (enfermedad de membrana hialina), displasia 

broncopulmonar, taquipnea transitoria del recién nacido y asfixia severa al 

·nacimiento. ª· La enfermedad de membrana hialina se ha asociado con 

alteraci~nes de la función pulmonar a largo plazo, que puede incluir la 

hiperre¡:¡ctividad bronquial. 9 

', ·, -·' -·· 

. También ·se ha observado. cierta predisposición genética en niños con función 

pulincinái anor,111a1. poco después del nacimiento y que posteriormente desarrollan 
¡ ... ;;· 1 ~:',:,:. ;, ' ••••• 

asma .. Ef1 ·;ést.9,.[ c~s(>;· _no se menciona que hayan presentado datos de 

broncoe~p~~ffib'~·~ ~l>p~ri~do neonatal. 10 
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En un estudio de Winter se sugiere que la enfermedad pulmonar crónica del 

recién nacido no se relaciona con predisposición genética o familiar, ni con el 

desarrollo de asma, enfermedad obstructiva pulmonar crónica o alergia. 11 

Sin· embargo otros estudios, proponen que puede existir un componente familiar 

para la hiperreactividad de las vías aéreas en recién nacidos de muy bajo peso al 

nacer, relacionado con la prematurez y el tratamiento en una terapia intensiva 

neonatal. 12,13,14,15 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA: 

¿ Cuáles son las características clínicas asociadas a la presencia de 

broncoespasmo en pacientes pretérmino menores de 2500 gramos 

hospitalizados en la UCIN? 

JUSTIFICACION: 

El broncoespasmo en recién nacidos ha sido un tema de controversia en cuanto a 

su fisiopatología y tratamiento. 

En la Unidad de· Cuidados Intensivos del INPer suele ser un problema en 

ocasiones de difícil manejo, sin tener definidos hasta el momento los factores de 

riesgo que predispongan a su presentación. 

Por lo anterior, se realizó el presente estudio a fin de identificar las características 

clínicas implicados en la presentación de broncoespasmo en recién nacidos 

pretérmino menores de 1500 gramos al nacer que ingresaron a la UCIN, que dará 

pauta para la ~ealización de estudios posteriores sobre este tema. 

OBJETIVO: 

. ' -. . . 

Describir l¡;is :características clínicas asociadas a broncoespasmo en recién 

nacidos pretérmino menores de 1500 gramos al nacer que ingresan a la UCIN. 
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DISEfilO DEL ESTUDIO: 

Descriptivo 

Observacional 

Longitudinal 

Prospectivo 

METODOLOGIA: 

Se incluyeron pacientes recién nacidos pretérmino menores de 1500 gramos de 

peso que ingresaron a la UCIN. Se realizó una encuesta a los padres en 

búsqueda de antecedentes que pueden asociarse con la presencia de 

broncoespasmo ( hábito tabáquico en la madre, atopias). Asimismo, se captaron 

las características de cada recién nacido acerca de sexo, edad gestacional, fecha 

de nacimiento, tratamiento con ventilación asistida (fase 1, 11, y 111), 

micronebulizaciones, oxigeno, medicamentos inhalados o intravenosos, 

parámetros ventilatorios, y tiempo de asistencia respiratoria con ventilación 

mecánica. 

Se incluy7rº!:\ los·. P<:9ie~i~s que presentaron broncoespasmo entre marzo de 

1998 a j~lio'i~ ,~'s~ik:~~~~~!~Ircada paciente cuando presentaba el primer 

evento de brónccíespasmcí·y.se'.realizó la encuesta a los padres así como la 

captura d~:lo~·de:~és·:~:t~~.d~"¡~:kortaricia (Anexo 1 ). 
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Se identificaron las características clínicas del broncoespasmo según la escala 

Respiratory Distress Assesment lnstrument (RDAI) (Anexo 2) 16 

Los datos se analizaron con el programa EPl-INFO V6. Se realizó estadística 

descriptiva de acuerdo al tipo de variable. 

CRITERIOS DE INCLUSION: 

Recién nacidos en el INPer que ingresaron en la UCIN. 

Pretérmino (menores de 37 semanas de edad gestacional) 

Menos de 1500 gramos de peso al nacer. 

Síndrome de dificultad respiratoria. 

CRITERIOS DE NO INCLUSION: 

Malformaciones congénitas mayores. 

CRITERIOS DE EXCLUSION: 

Traslado a otra institución. 

Expediente incompleto. 
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VARIABLES: 

SEXO: Variable ordinal, dicótoma: masculino o femenino. 

FECHA DE NACIMIENTO: Variable cuantitativa, expresada en día/mes/año. 

ANTECEDENTES FAMILIARES: tabaquismo en la madre o el padre, 

antecedente de asma en los padres, presencia de atopias (asma, rinitis 

alérgica, dermatitis, medicamentos). 

PESO AL NACER: Variable cuantitativa continua, expresada en gramos y 

medida con báscula electrónica con la cual ya cuenta la UCIN. 

EDAD GESTACIONAL: Variable cuantitativa contínua, expresada en semanas 

de gestación y evaluada por fecha de última menstrucación, Capurro o Ballard. 

VEt:rrlLACION: fase de ventilación: Fas.e 1 oxígeno en casco cefálico, Fase 2 

CPAP. nasal, Fase 111 ventilación artificial, Variable nominal. 

MICRONEBULIZACIONES: frecuencia de uso, indicaciones, tipo de 

medicamentos utilizados . 
. :, ' ''.~--~ - . . ' ._ 

BRONCOESPASMO: RespuesÍa · exagerada de las vías respiratorias, a 

divers~s .estímulos como :frí~, "cal~r, infecciones respiratorias, ventilación 

mecánic~, · · disp_lasia .. • broncopulmoriar, entre otros. Patológicamente implica 
. ' - . . . 

hipersecreción de. moco, inflamación y espasmo del músculo liso bronquial. 

Clínicamente·· se presenta como sibilancias, definidas como el sonido 

característico. del aire al pasar por bronquios estrechos que traduce 

obstrucción durante la espiración. 
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VALIDACION DE DATOS: 

Se utilizó estadística descriptiva. 

CONSIDERACIONES ETICAS: 

" Todos los procedimientos estarán de acuerdo con lo estipulado en el 

Reglamento de la Ley General de Salud en materia de Investigación para la 

Salud". Título segundo, Capítulo 1, Artículo 17, Fracción 11: Investigación con 

riesgo mínimo. 
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RESULTADOS 

En total se incluyeron 20 pacientes que presentaron broncoespasmo, entre marzo 

de 1998 a julio de 1999, ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos 

Neonatales del INPer. En este periodo hubo un total de 388 ingresos con lo que 

se encuentra un porcentaje de 5.15% de casos de broncoespasmo. 

La media de edad gestacional fue de 28.6 semanas (ds 1.56) y la distribución se 

encuentra con 5 pacientes (25%) de menos de 28 semanas, 12 pacientes (60%) 

de 28 a 30 semanas y 3 pacientes (15%) mayores de 30 semanas (Tabla 1). En la 

distribución por sexo se encontraron 8 pacientes del sexo masculino (40%) y 12 

pacientes del sexo femenino (60%). 

En cuanto al peso, se reporta un paciente de < 750 gramos (5%), de 750-999 

gramos 8 pacientes (40%),óde 1000-1249 gramos también 8 pacientes (40%) y 3 

pacientes de 1250~14~9'·9~~~6~'.::(;5%),' con media de 1011 gramos (ds 208.8), 

. ~~~~e~~~'.~/~i,d~~!~~~r~~~~~'*}~~~~-~~,1.:~.0gramos (Gráfica 1). 
Considerando el perio~od.e'nacl~iento,·:~e.dividi~ron en grupos que incluyen las 

•. :~~tr~:,~~t~~~i~~~i~1J~5f.~~;:i;~i,~f%n.~~~~~IT~iW~~~fr_<45%), en verano 4 (20%), 

·. : otoño 2 (10%) y;en ínvierrio 5_.pacientes (25%).':<:.· ' · 
: :: >.::. ~ /;·_-'.<,:· .. ~ '.'·/}::? :JjJ;~~.·;.~~:n?;··T~:\~i-·:.~}<· ~ .'. .. (: . ·_·;>_:,.::.;··.·,".-.:/~.: .·)¡~~·~;:_: ::~~·!:.·-.'.:: ·; ... -

La atopia familiar se encontró _sólo en 4 pacientes (20%), en todos los casos el 
:'.·-!_': ~. :\~\::_ ·;·:~_::,i\~f;;;:r:,-:~A-!_~'.. -:)> :.·:·~·>: :.·:~ - .. / . .', - _:~):;"· -:-:r.~~,: · 

familiar afectado fue la madre, una de las pacientes presentaba dermatitis (5%) y 

3 é~n ~tCJpii~~di~mentosa (15%) (Tabla 2). Ninguno de los pacientes tuvo 

ante~edéntes;famil;ar~s de a~m~. 
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Se encontraron 4 pacientes con antecedente familiar de tabaquismo (20%), en 3 

casos por parte de la madre (15%) y un caso el padre (5%). En la mayoría de los 

casos el tabaquismo se llevó a cabo en casa. 

En cuanto al nivel socioeconómico, 8 pacientes pertenecen a la clase baja (40%), 

10 a la clase media-baja (50%) y 2 a la clase media-alta (10%). 

Diez pacientes fueron productos de la primera gestación (50%), 2 de la segunda 

gestación (10%), 2 de la tercera gestación (10%) y 6 pacientes productos de la 

cuarta ó más gestaciones (30%). No se encontró relación con el número de 

gestación y presentación de broncoespasmo. 

Por eutocia se obtuvieron dos pacientes (10%), 17 por cesárea (85%) y 1 por 

parto fortuito (5%). 

La mayor parte de las madres. de los pacientes no tenían patología de base 

(55%). ·La patol~gía\encontrada';en~~el 'resto de las madres fue en el 5% 

::~:;:;i::~·g~~'ªi~\~¡b!~~~·'""''· s% •·~· ra"m'"'" , 20% 

•o re1,~j~~¡~ji~;1;¡~:~~.i~"t "'"'º' ~ ruaoio • '"' 
condiciones al nac1m1ento;cel'Apgar.al nacimiento fue obtenido en 19 pacientes, 
- ---~ .:i·_L -'.~U/:>:-~J:~~H~j~F~{:-~~6<~:-;\t~i:{;:-,;,~~>?~.~-~~~Y~i~¡!~t~~:~';·:~~:'(~:>.·h: . -;. -- _: 

dado. que e.n· .urio ~de ~.ellos· fue: no ; . ..,alorable. pofa ser. producto de parto fortuito. En 
_ · _-,; -~·;: __ ..--~~ :-=~r~;~-~~--(~:ixc.~~x;::;·};¡¡;;:.~:;;ffü:t~: t~~fl;t;/fi~:~r~~;f$i~&ii~~:~}fr!J~i~t;tb'r ;-::-: :·; · .-_ -. -

10 pacientes:er Apgar al prime~.m1nuto'de:vida fue entre 0-3 (50%), en 4 entre 4-6 
. · · .-~: ·:~ -:'?:~~-~": ~·~'.:·~~---::~,9p,,~~i~~:;,·1~tr~:)~{t~¡~,~.~1,~~~~~(~~41~~:-~_y;r?:/~~''.t_;·'.7'.:'~·;,_, :>-

(20%) y en 5:entre 7~10 (25%); con mediana de 3. Al.'quinto minuto de vida entre 
... · : -: -_---_:, ~:\ _. -'.;:~~;-!~:_~.:ftJ:;.:;~\~~z;;:1~~:'.?~?t::~~w~-;.¿.:;,~'.\lt)~~y,~~-i~1~:Ji~;t~~,:;:0:; :-<(-~:~··' -~: '..:·? ~--. :.~·: ~ 
0-3 de Apgar,':uri paciente (5%);'.3 entre 4-6 (15%) y'15 entre 7-10 (75%), con 

~:,d;:d:,f É~~Il~~~~Jii.2 eO I• tabla 111. La e~eonadad de 

membrana hialina·~~ di~~~ost¡c~ ··~~ 13 ·pacientes (65%), grado 1 en un paciente 
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· (7.7%),° grado 11 en 5 pacientes (38.5%), grado 111 en 6 pacientes (46.2%) y grado 

IV en un paCiente (7.7%). 

La neumonía intrauterina se diagnosticó en 7 pacientes (35%) y la taquipnea 

transitoria del recién nacido sólo en un paciente (5%). 

Entre los diagnósticos agregados el más frecuentemente observado fue la 

displasia broncopulmonar en 12 pacientes (60%), 1 paciente con apnea (5%), 

sepsls neonatal tardía con germen aislado en un paciente (5%), 1 con 

enterocolitis necrozante (5%), 1 con enfisema pulmonar (5%), 1 con hemorragia 

pulmonar (5%), 2 con persistencia de conducto arterioso (10%) y 1 con sepsis 

neonatal tardía sin germen aislado (5%) (Tabla IV). 

El tiempo de ventilación fue muy variable, con minimo de 6 días y máximo de 126 

días, media de "!4 días con desviación estándar de 34 (Gráfica 111). 

Al analizar los parámetros ventilatorios, la presión inspiratoria pico (PIP), se 

reporta: de10-20 en 13 pacientes (65%), de 21-30 en 5 (25%) y de 31-40 en 2 

(10%), con·u~~'°media de 20 (ds 7.5, mínimo de 12 y máximo de 37 (Tabla V). En 

cuá~to á la pre~iÓnpositiva al final de la espiración (PEEP), 6 pacientes recibieron 
··.·--:•: ·- . ' 

. PEEP de 2 (30%), 12 de 3 (60%) y 2 de 4 (10%) con media de 3 (ds 0.6) (Tabla 

VI). La f~~~ción inspirada de oxíge~o (~i02).f~e de ,100% en la mayoría de los 
., _.,. ,-·.-:.«; .y_i~;. ~-:''.·'::·· '.'.¡:~'.::·»>'· ··.· .-- . . :.:'· 

paciéntes (65%), con media de•84 (ds~fas·{";c~~· ~í~i~o'de 30% y máximo de 

:~: ,:~:~·: ~r~~:b~t~ffi~f ~k~~!&t,:::)~: :"·: 
pacientes (10% ), ·con ~edie; d~'1s (~~· 26;' i~~·mínimc:/be :20 y máximo de 120 

'.·,,.:·.'.,.· <·:,.•,>''• ·• •. : ',. 
'•;·_·1· •. -f 

ciclos por minuto) (TablaVll);;·· · 
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Todos los pacientes presentaron broncoespasmo de diversa magnitud y se 

observó lo siguiente: la fecha de presentación de broncoespasmo se reporta por 

estación del año. En primavera 5 pacientes presentaron broncoespasmo (25%), 

en verano 6 (30%), en otoño 3 (15%) e invierno 6 (30%). El 55% de los pacientes 

se incluyen en las estaciones de primavera y verano (Gráfica IV). 

En cuanto a la edad de inicio de broncoespasmo, 1 paciente lo presentó antes 

de la primera semana de vida (5%), 1 paciente de 8-14 días (5%), 2 de 15-21 

(10%), 5 de 22-28 días (25%) y 11 después de 28 días de vida (55%), con media 

de 44.9 días (ds 36.8) (Gráfica V). La magnitud del broncoespasmo fue valorada 

clínicamente según la escala de RDAI (Respiratory distress assesment 

instrument), 3 pacientes con sibilancias leves (15%), 8 con sibilancias moderadas 

(40% ),8 con sibilancias graves (40%)y un paciente con silencio pulmonar .(5%) 

(Gráfiea VI) 

Todos los pacient~s. p~fra';sí.i Ír~tamiento recibieron micronebulizaciones. Sólo en 

dos casos las ini~~~rÍ~~U1i~~~i6~~~ ~e utilizaron con un medicamento. El 50% de 

ellas• fü~ron ~~~~da~-~~~'<·a.i·~~~~J;:c Los ~edicamentos inhalados que se 

utilizaron son; ~albut~m~<~:~·f~~~{~~g~~i:~sos,. ambroxol 90%, asteroide 

(beclometazona) 40%, cromoglicato.de[sodio:25%, furosemide en sólo un caso 
- ·- _ - ; ·;·:-· ·: :_ :·" ·: ··./. ·: :'::. ::·,:::~f \L~;·~~~~~;~\~tf'.~~~:;:·'.· )~\~: 

(5%) y bromhexina en .10% ;·.En.do.s•casos en .. que se utilizó monoterapia con 
. >_:_ '· ~-::--::>::·::L~:~._-?.')J:--.: .. ::~,,~.;·._ "·: 

bromhexina y manejo ventilatori6, ;ei.6oÍ1sÍd~rÓeomo causa de broncoespasmo a 

la aplicación de micronebulizaci~nes fri~~- El resto de los pacientes recibió terapia 

combinada. 
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En los casos más severos y de difícil estabilización se requirió de tratamiento 

intravenoso, además del inhalado. En 7 casos (35%) se utilizó aminofilina a 

infusión continua, en 3 casos (15%) salbutamol a infusión continua y sólo en un 

caso, esteroide intravenoso. Todos los pacientes requirieron de incremento de 

variables ventilatorias durante el periodo de broncoespasmo. El promedio de 

tiempo para la resolución del broncoespasmo fue de 15-20 minutos, con un rango 

amplio de 1 O minutos hasta 4 horas para lograr la estabilización del paciente. 

Tres de los pacientes permanecieron hospitalizados de 20-40 días (15%), 3 de 

41-60 (15%), 4 de 61-80 (20%), 3 de 81-100 días (15%) y 7 por más de 100 días 

(35%), con media de 88.4 días (ds 40.8) con un mínimo de 28 días de estancia 

hospitalaria y máximo de 180 días (Tabla VIII). 

Doce pacientes:::·f~~r~n dados de alta por mejoría (60%). Ocho pacientes 

·casos la causa fue apnea, un caso por insuficiencia 

cardi~ba congei~i¿a y otro por choque séptico. De los pacientes que fallecieron 

por apnea, en dos casos es atribuible ésta a broncoespasmo severo, sin embargo 

no es posible descartarlo en el resto de los casos dado que estos fallecieron en su 

domicilio. 
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DISCUSION 

La hiperreactividad bronquial en recién nacidos definida como una respuesta 

exagerada de las vías respiratorias ante diversos estímulos como frío, calor, 

ventilación mecánica, medicamentos, etc., o bien como parte de una patología 

respiratoria como la enfermedad pulmonar crónica neonatal (diplasia 

broncopulmonar), está determinada por inflamación, daño epitelial y cambios en la 

función del músculo liso bronquial provocando obstrucción de la vía aérea que 

clínicamente se traduce como dificultad respiratoria y sibilancias, que actualmente 

se observa con mayor frecuencia en el recién nacido pretérmino como reporta 

Elder en un estudiór~alizado en mayo de 1996 en el que identificó factores de 

::Uenaa e~cl~Ítª ;aj:,:tura ª' da 2.1 % ª" pociaooo, pre1•""100. Eo 
,..,. ;-: ·< ·~ : •• .; :·: ~:~*.~-i~~~· ~X~~~: J~~?A~;.~~~f~·f ~'?i~;:::~~~. · 

nuestro· e~tudi~' ··:.encontramos~;un~'·.5.15% de pacientes que presentaron 

broncoesp~~i~c)>J~ 1.~J~d:;··~~~;~i~~~1'i~e de 28.6 semanas, concuerda con lo 

encóntrado en'la literatura con réspecto a que los pacientes prematuros presentan 
. ·.; _,_; ~}~ ~;;:-:~;~;· ~.:·,-:: -. , ' ' 

hiperreactivídac(broríqúial;más·frecuentemente. En cuanto al peso, todos los 

pacientes tení~n' ug~~~~¿ ~~~6~ ·de 1500 gramos característica que por si sola 

implica ·mayor lllorbimortalidad y según Elder se presenta el broncoespasmo más 

. frecuent~~·é~t~~e~·;~ci~~ ~a~i~Cls de bajo peso. 2 

. En cuanto a la dis!ÍibÜción por sexos, el 60% fueron del sexo femenino, lo que no 

coincide con' 16t~:r~fJ1t~a~~ de otros estudios que reportan mayor frecuencia de 
. . :· :.~-- ;~;;J; ·' __ ,/::_,<;_·_:·~¡_-; ! ,·· , -

broncoesp~~mo ~~' ~Í s~xo masculino, como lo reporta Bisgaard en su estudio de 
• -~ ,7_, ·~ ·. -~,".i.;_~·:;.,):'.-i'!¡'Oi";·'"'',-·'-, ~·. ·:·:e - ·-

factores de riesg;, pa~a sibilanclas durante la infancia. 1 
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Se ha mencionado como antecedente la presencia de atopia familiar como factor 

de riesgo, en particular asma bronquial, como lo comenta Bertrand en un estudio 

realizado recién nacidos pretérmino. 15 Nosotros encontramos este hecho en sólo 

4 casos (20%) de los cuales ninguno correspondía a asma. 

Otro de los antecedentes que pueden tener importancia en la génesis del 

broncoespasmo es el tabaquismo principalmente en la madre como se corrobora 

en el estudio realizado por Bisgaard quien encontró un riesgo relativo de 2. 7 con 

intervalo de confianza de 1.8-4.0, 1 sin embargo, en nuestro estudio sólo en el 15% 

de los casos se corroboró. Encontramos que el nivel socioeconómico bajo es un 

antecedente común en los pacientes que presentaron broncoespasmo y según el 

estudio de Bisgaard, también es un factor de riesto para que los pacientes 

presenten broncoespasmo. 

Los priricipal~s 'ciiagnó~tic()~ de ingreso de·. tos pacientes fueron las patologías 

pulmonares (enfermedad de;'rñe'~br~~~t~f~lina,. neumonía congénita y taquipnea 
-,,;!'.~.: .,.; ... ;~·F:1~ • -~ '-::;;_")-'.:::~}_>i·i):J·>~~-~;i~:'.~{·~·::· - ,. 

fransitoíiá'del recién riacldofy téíéios~requirieron manejo con ventilación mecánica. 
·: ,.,;_ ., :_~;<~-.> ;~:~t/'~:.: ~:I~t:: .1;t·¡t-~;L~~r::~}~~~~~~:~~r:~~:(.~~~-K~·: :~~t::;?~r~: .. ~r ~~~:-->-': '.: 

La· mayor parte: de los· pacientes~ estudiados: presentaron broncoespasmo en las 
, .. '.< · .. _. -. · -:.-r'.:_<;};::i(:: ,-~;~~tr-:,-:~:f-/:::1~~:~--~r%~~,J:i.%'.~::r.:.,;,]~:'i.:~:~~~J:;;4::5f:::i :~-: ~ci:: · 

estaciones de primavera y;yerano, ·qúe éóincide éón lo reportado en la literatura 18
; 

: ,_ .. _-.-. ,_: ·,_'._- , .'~~-:.: :·}(~~-:i-~)~~' '.;..:·~;:;:.·:::,~:~~~--~- ;~r::.~--~-~~:_:--~~:-~~~~.~;,n·~-·-',~K:'.:;:~,'. :~· 
esto. se :. ha .relacionado: con 'jos: cambios· de• temperatura y el aumento en la 

: -: .. /,.--> i{t<·;::-. ~·:.;~,?~!~~'-:L'.,:·~·} .. ~·?i/;~-~~-~~;}¿·:. j ~-~_/ ,'. ''.··L~:--.· ;~'<·:< -,f;, )~~ ··f·· . 
cantidad de' polen~ e.n:'e1 ambienté y á la infeéción por virus sincitial respiratorio. 

En Méxi~~ ~;{~~; r::;¡;:: ~~n ¡~ . detección adecuada de los pacientes recién 
"··-·~ 

n.acidos o .la.c::t¡;¡~tes que cursan con esta infección viral y presentan cuadro clínico 

J;acteriiaci~ p6r'br~ncoespasmo.6 
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Con respecto a la neumonía, no fue posible contar con estudios bacteriológicos 

en todos .los pacientes, sin embargo, consideramos que en estudios posteriores 

es importante definir esta característica de laboratorio para conocer los gérmenes 

caus;.;ies de la neumonía en esta población. 

El ·.45% de los pacientes presentaron broncoespasmo antes del mes de vida 

extr~~Íerina y antes de que se corroborara el diagnóstico de enfermedad 

p~·1[nonar crónica. Consideramos que en estos pacientes los factores 

predisponentes son los mismos ya comentados previamente, sin embargo, es 

necesario realizar estudios analíticos posteriores que permitan definir los factores 

implicados en los referente a tratamiento, manejo ventilatorio y factores 

ambientales. 

El 90% de los pacientes recibieron terapia combinada con varios medicamentos 

inhalados como fase inicial, a base de broncodilatadores, esteroides y 

mucolíticos. En el 35% fue tan difícil controlar el broncoespasmo que además de 

los medicamentos inhalados y el manejo ventilatorio requirieron tratamiento con 

medicamentos intravenosos a infusión contínua (aminofilina y salbutamol). En 

todoslos ~~S()S f~e n~cesario incrementar los parámetros ventilatorios durante la 

fase á~uda d~· bro~coespasmo, lo cual traduce el efecto de este sobre la 

ev~lución °del recién nácido y la dificultad para lograr su estabilización 
,-.,, '· .,.,. , .. 

Todas las accion~~ terap~uticas implican incremento en la morbi-mortalidad y del 

costo ,de}l~.'·~~j~~~j~~~h~~pitalaria. En general, no se ha definido una ruta 

terapéÚtica Y, ~;;·~~~-~~~écfficas de medicamentos para control del broncoespasmo 

···.en el recié~.~ab@)s2o?Enel INPer no se ha establecido una ruta de tratamiento; 

por lo observado en este estudio y lo reportado en la literatura, proponemos una 
·' . '' '. ' 
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ruta terapéutica preliminar que puede ser inicio para realizar estudios posteriores, 

ya que el diseño de nuestro estudio no permite validarla. (Anexos 3 y 4). 

En cuanto a la mortalidad, 6 de los 8 pacientes fallecieron por apnea y en dos 

casos esta fue atribuible a broncoespasmo severo. En los casos restantes no es 

posible descartarlo dado que los pacientes fallecieron en su domicilio. De los 

pacientes incluidos en el estudio el 60% tenían diagnóstico de enfermedad 

pulmonar crónica y es en ellos en los que se relaciona directamente el aumento 

de riesgo de hiperreactividad bronquial debido a daño pulmonar por cambios en la 

función respiratoria, aumento de producción de secreciones y también hipertrofia 

de músculo liso bronquial.ª 

Si bien estos resultados preliminares son descriptivos, nos han permitido observar 

las características clínicas de estos pacientes, el tratamiento recibido y la morbi

mortalidad asociada: Es entonces pauta para continuar con estudios 

comparativos· posteriores, en donde se incluyan pruebas de laboratorio como 

determinación de lgE y de eosinófilos, así como detección de virus sincitial 

respiratorio y otros gérmenes causales a fin de estudiar otras posibilidades en la 

génesis de la hiperreactividad bronquial en recién nacidos y validar las estrategias 

terapéuticas. 

19 



BIBLIOGRAFIA: 

1. Bisgard Haw, Dalgaard P, et. al. Risk factors for Wheezing during infancy. A 

study of 5953 infants. Acta Paediatr Sacand 1987, 76:719-726. 

2. Elder D E, Hagan R, et. al. Recurrent wheezing in very preterm infants. Arch Dis 

Child Fetal Neonatal 1996, 74(3): F165-71. 

3. Nickerson B, Taussig L. Family History of Asthma in infants with 

Broncopulmonary Dysplasis. Pediatr 1_980,65; 1140-1144. 

4. Von MotiUs' Erik, N.icolai Thomas; ét: al. Prematurity as a risk factor for Asthma 
··.'·;_'.~.(~·,: ~~~~ .. : .'2.'.~'-,.~=-::--:.: ·-/:'..;:·;.:-,' :¿~-.···':!':·!;:·~:~_ -·.-:- ·:. 

in preasolescent children.• J Pediafr.1993, 123 (2):223-229. 
-_, .---- ;;_.:.;:·-r . ·'-·~: ,_-·; ~ ~~-:::e ;-;- r-,··-:: 

l :'/.~ ·.,. :-': ;~~:' 

.5. Schaver, u~ :Al~fsen S~nja. 's16¿d ~osirÍophils, leucotriene C4 generation, and 

bronchial hy~e;,.e~cti~ity infor,'.;,~lypr~term infants. Arch Dis Child 1994, 71 :506-

510. 

6. Pérez Martín, Asma en el niño, Edit Marketing, 1997. 

7. Martinez F D. DefiniÚon of pediatric asthma and associated risk factors. Pediatr 

Pulmonol Supl .1997, 15: 9-12. 

20 



8. Cano A, Payo F, et. al., Lung function and airway responsiveness in children 

and adolescent after hyaline membrane disease: a matched cohort study. Eur 

Respir K 1997, .10(4):880-885. 

9. Marini A, Agosti M, et. al. Effects of a dietary and enviromental prevention 

programme on the incidence of allergic symptoms in high atopic risk infants. Acta 

Paediatr Supl 1996, 414: 1-21. 

1 O. Schaubeel Douglas, Math B, et. al. Neonatal Characteritics as Risk factors far 

Preschool Asthma. J Asthma 1996; 33(4): 225-264. 

11. Chan K N, M Silverman. lncreased airway responsiveness in children fo low 

birth weight at school age: effect of topical corticosteroids. Arch Dis Child 1993; 

69: 120-124. 

12. Young Sally, Arnott Jacqueline, et. al. Flow limitation during tidal expiration in 

symptom free infants and the subsequent development of asthma. J Pediatr 1994; 

124: 6810688. 

13. Winter J P, L van Sanderen, et. al. Respiratory illness in familias of preterm 

infants with chronic lung disease. Arch Dis Child 1995; 73: F147-F152. 

21 



14. Chan K N, Noble-Jamiesen C M, et. al. Airway responsiveness in low 

birthweight children and their mothers. Arch Dis Child 1988, 63:905-910. 

15. Bertrand Jean-Marie, Riley Patricia, et. al. The long-term pulmonary sequelae 

for prematurity: the role of familiar airway hyperreactivity and the respiratory 

distress syndrome. N Engl J Med 1985; 312 (12):742-745. 

16. Menon K, Sutcliffe T, Klassen TP. A randomized trial comparing the efficacy of 

epinefhrine with salbutamol in the treatment of acute bronchiolitis. J Pediatr 

1995;126:1004-1007. 

17. Hagan R, Minutillo C, et. al. Neonatal Chronic Lung Disease, Oxygen 

Dependency, and a Family History of Asthma. Pediatr Pulmonol 1995, 20:277-

283. 

,-:, 
·,.).i:": _:.·;-

18. Klei~ R;,~.~~~~ij~;,~\fhro~ii:;Bro?c~.itis i~ CgiÍd·;~~.;~eminars in respiratory 

1 nfections 1994; 13~22: ·.· .. ·· .. 
·~ ~/;::·.:·>;_:··'; ' 

19. SeidmanCJ.'L~oiA,' et. al. Is low birth weight a risk factor for asthma during 
~·. ' ·. . ·. ' , 

. ,, .. ·- ., 
adolescence? Arch Dis Child 1991,66:584-587. 

20. Jen~ens, et. al. Manegement of asthma in children. Allergy Clin lnmmunol 

1991,88:3:427-513. 

22 



TABLAI 

DISTRIBUCION POR EDAD GESTACIONAL 

EDAD GESTACIONAL FRECUENCIA* PORCENTAJE 
(SEMANAS} 

<28 5 25 

28-30 12 60 

>30 3 15 

TOTAL 20 100 

*n=20. 
Media 28.6 semanas (ds 1.56). 
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TABLAll 

ANTECEDENTE DE ATOPIA 
FAMILIAR 

TIPO DE ATOPIA FRECUENCIA 

DERMATITIS 1 

MEDICAMENTOSA 3 

TOTAL 4 

n=20. 

PORCENTAJE 

25 

75 

100 

* 4 de las madres con antecedente de atopia, que corresponde al 20% del 
total de pacientes. 
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TABLAlll 

DIAGNOSTICOS DE INGRESO 

DIAGNOSTICO FRECUENCIA PORCENTAJE 

EMH 13 
NEUMONIA 7 

CONGENITA 
TTRN 1 

ABRCRG 3 

ABRSRG 8 

APNEAS 1 
ECN 1 

SSGATARDIA 1 

•Cada paciente puede tener más de un diagnóstico de Ingreso. 
•EMH enfermedad de membrana hialina, TTRN taquipnea 

65 

35 

5 

15 

40 

5 

5 

5 

transitoria del recién nacido, ABRCRG Apgar bajo recuperado con repercusión 
gasométrica, ECN enterocolitis necrozante, ABRSRG Apgar bajo recuperado 
sin repercusión gasométrica, SSGA sepsis sin gérmen aislado. 
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TABLA IV 

DIAGNOSTICOS AGREGADOS 

DIAGNOSTICO FRECUENCIA PORCENTAJE 
DBP 12 60 
PCA 2 10 --

APNEA 1 5 
STCGA 1 5 
STSGA 1 5 

ENFISEMA 1 5 
PULMONAR 

HEMORRAGIA 1 5 
PULMONAR 

ECN 1 5 
TOTAL 20 100 

DBP:displasia broncopulmonar. 
• PCA: persistencia de conducto arterioso. 
• STCGA: sepsis tardía con germen aislado. 

STSGA:sepsis tardía sin germen aislado. 
• ECN: enterocolitis necrozante. 
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TABLA V 

PARAMETROS VENTILATORIOS 
PRESION INSPIRATORIA PICO (PIP) 

PIP FRECUENCIA PORCENTAJE 

10-20 13 65 

21-30 5 25 

31-40 2 10 

TOTAL 20 100 

• Media de 20 (ds 7.5). Mínimo de 12 y máximo de 37. 
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TABLA VI 

PARAMETROS VENTILATORIOS 
PRESION POSITIVA AL FINAL DE LA ESPIRACIÓN (PEEP) 

PEEP FRECUENCIA PORCENTAJE 

2 6 30 

3 12 60 

4 2 10 

TOTAL 20 100 

*Media 3 (ds 0.6) 
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TABLA VII 

PARAMETROS VENTILATORIOS 
CICLOS POR MINUTO (CPM) 

CPM FRECUENCIA PORCENTAJE 

20-40 7 35 

41-60 8 40 

61-80 1 5 

81-100 2 JO 

>100 2 10 

TOTAL 20 100 

*Media 59, ds 26, con mínimo de 20 y máximo de 120 CPM. 
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TABLA VIII 

TIEMPO DE HOSPITALIZACION 

TIEMPO (dias) FRECUENCIA PORCENTAJE 

20-40 3 15 
41-60 3 15 
61-80 4 20 

81-100 3 15 
>100 7 35 

TOTAL 20 100 

*Media 88.4 dias (ds 40.8) con un mínimo de 28 dias 
de estancia hospitalaria y máximo de 180 días. 
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ANEXO 1 

No. de caso Registro. _______ _ 
Nombre: Edad gestacional ___ Edad cronológica. ___ _ 
Ft-clrn de nacimiento Fecha de ingreso Fecha actual------
Sexo Peso al nacimiento _______ _ 

ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES: 
•ATOPIA Si ( ) No ( ) ¿Quién? a)madre ¿Quétipodcatopia? ____ _ 

hl11adre 
c)henmmo (s) 
d) otro'----

• ASMA Si ( ) No ( ) ¿Quién? a)madre 
h)11adre 
c)hcrmano (•) 
d)otro ____ _ 

+TABAQUISMO Si ( ) No ( ) ;.Quién? a)madre 
b)liadre 
c)hermano (•) 
d)otro ____ _ 

¿Fuma en casa? SI_ NO_ Núm. De cigarrillos. ____ _ 
+NIVEL SOCIOECONOMICO 

- Bajo ( ) Medio-bajo ( ) Medio-alto ( Alto ( ) 

ANTECEDENTES PERINATALES: 

No. gesta. ____ _ Via de nacimiento: Parto eutócico ( ) 
Cesárea ( ) 
Fórceps ( ) 
Fortuito ( ) 

Sih·crman Apgar tmin 5min 
Patología materna._,..,,..,.-,-..,,..--,,.=,.,..--------------------
• MANIOBRAS DE REANIMACION: . . 

Pasos iniciales ( ) Oxigeno indirecto ( ) Con ma!Íéarilla . ( ) . 
PPI con bolsa y mascarilla ( ) PPI con bolsa y tubo.orotraqucal ( . ) 

•DIAGNOSTICO DE INGRESO A LA UCIN: 

EMll ( l GRADO: 1 ( l 2 ( l J ( ) 4 ( ) 
Neumonía in útero ( ) 
Síndrome tic ada¡>tación pulmonar ( 
Ti111ui1inca transitoria del RN ( ) 
Otros ( ) cspt-cilicar ___________ _ 
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EVOLLJCION: 

Droncocs11asmo Si ( ) Fecha 11rimer e11isodio -----
No ( ) No. de e•·en1os _____ _ 

Duración (minutos) _____ _ 
Hallazgos a la cx11loración física: Sibilanci11s ( ) 

Silencio pulmonar 

•TRATAMIENTO: 

Leves ( ) 
Moderadas ( ) 
Se\•eru ( ) 

() 

a) Venlilación: Fase 1 ( ) Fase 11 ) Fase 111 ( ) 4SIMV _ AC __ IMV 
Tiempo de \'cntilación asistida ______ _ 
Parámetros \•cnlilatorios máximos: 
PPI PEEP FI02 TI ve Ciclos ___ _ 
~~~~·:~~~:~:.: Ca.'iCo cefálico _____ CPAP nasal _____ _ 

h) Micronebulizaciones: Frecuencia c/Hhrs ( ) C/6hrs ( ) c/4hrs ( ) Otros ______ _ 

Medicamentos 
- Salbulamol ( ) Bromhexina ( ) Ambroxol ( ) Acetilcistelna ( ) 

e) As11iración de secreciones: SI ( ) No ( ) 
Frecuencia e/ 12hrs ( ) c/Hhrs ( ) c/6hrs ( ) c/4hrs ( ) 

0

c/2hrs ( ) <lbrs ( ) 

DIAGNOSTICOS AGREGADOS 

Fecha de egreso: -,,.,.-,.--..,..--,....,.-=-
l\lolirn de ei:reso: Mejoría ( ) Traslado ( ) Defunción ( ) 
Días de estancia'----
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ANEX02 

ESCALA RDAl (RESPIRATORY DlSTRESS ASSESSMENT INSTRUMENT) 

o 

1':Splralorl11s AuM>ntrs 

ln.,plrutoriu Aui.l'ntes 

IAK'allziadón AllM'nlH 

Supral'11n:I- ,\ust•nt..• 
('1Jl11r 

lnlf..•rt"11stal ,\U!K"Ule 

Subt•ostal ,\uM"ntr 

PUNTAJE PUNTA.JE 
MAXIMO 

2 3 4 
Slllll.A~Cl.\S 

Al final 112 314 Toda 

Pa11r Toda 

&>~menbt.I l>lfu.•u• 

<214 campo:. >21 .. c•m(lOll 
nul11101111re!I nnln101111n.•11 

RlffR.\Ct'IO~ES 

IA•\t• Modrrad11 M•rcad• 

).('\(' :\ludrnulu M11ttad11 

IN\.'(' Mndt·ntd11 M11rnda 

Puntaj~ mát.hno pKnl !1olhll11ndu 

Punt!I r nul.llmo puna r·t·ln.tTlnnes 9 
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ANEX03 

DOSIS DE MEDICAMENTOS EN LA lllPERREACTIVlDAD BRONQUIAL 

MEDICAMENTO PRESENTACION DOSIS COMENTARIO 
Beta a<>onistas inhalados 

ALBUTEROL 90micgr/disparo 2 inhalacioncsc/5min en Continuar después con 1-2 
Dosis inhalada etapa aguda. 12 disparos disparos c/-1 horas 

como máximo 
Solución pam 0.5% (5mg/ml) 0.1-0. l 5mg/k/do c/20 min Si hay mejoría continuar 
ncbuli1.acioncs por l-2hrs con ncbulizacioncs c/2 hrs. 

Solución intmvcnosa 0.5mg/ml O. l -0.3mglk/hr Si no ha)' mcjorla tratar con 
ncbulización continua. 

METAPROTERENOL 650micgr/disparo 2 inhalaciones c/4 hrs Frecuentemente no es fácil 
lnlmlado evitar la adntinstración de 

altas dosis 

Solución pam 5% (50mg/ml) 0.1-0.31111 (5-15mg) c/2hrs 
ncbulizacioncs 

TERBUTALINA No presenta ventaja sobre 
Dosis inhalada 200mcigr/disparo 2 iiúmlacioncs c/Smin en el albuterol 

fase aguda 

Beta agonistas sistémicos 
EPINEFRINA 1: 1000 (lmg/ml) O.Olmg/k o .3mg SC c/20 Es preferible utilizar beta-

min por 3 dosis agonistas inhalados 
Metilxantinas 
TEOFILINA Anúnolilina (80% 3mg/k/do La dosis debe adecuarse 

tcolilina) Iruusión continua: según la respuesta 
0.5mg/k/horn terapéutica. Mantener 

AMINOFILINA Solución iovectable 0.2mg/kg/hr niveles sé ricos de 1 O-

-· 25m.Íml 20mcf!/ml 
Corticoesteroides 

METILPREDNISOLONA IV6VO l-2mg/k/do c/6hrs por 24 La dosis depende de la 
horas, después l-2mg/k/dia respuesta terapéutica 

en dosis c/8-l 2hrs En los recién nacidos los 

PREONISONA l-2mg/k/dia en dosis única efectos colatcmlcs pueden 
va o dividida el l 2hrs provocar na utilizar estos 

mcd.ican1cntos 
1-2 inhalaciones c/6-8hrs, Puede causar afias en 

DECLOMETAZONA Aerosol, 42meg/do, máximo 10 inhalaciones mucosa oral. No hay 
dispensador de l 7gr. con c/2-1 shrs efectos colatemlcs con 

200 dosis dosis menores a 1 mg/24 
hrs. 

DEXAMETAZONA Solución invcctablc 
-lmglñ11 

0.25-0.5molkido c/6hrs. 
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ANEX04 
RUTA TERAPEUTICA 

VALORACION 
CLINICA 

Frecuencia cardiaca (FC>. frecuencia rcspiratoria(FR), auscutación 
(sibilancias), uso de músculos accesorios. color, saturación de 02 

Oxigeno para mantener saturación de 02 >95o/o. 
Salbutamol ncbuli,.ado con flujo de 02 6 litros por minuto. 0.1 Smg/kgldo. 
Iniciar estcroide inhalado si no responde después de la primera 
nebuliz.ación, bcclomcw.ona 1-2 i1~ml11cioncs c/6-8 hrs. 

BUENA RESPUESTA 
Disminución 

de FR y FC, no se auscultan 
sibilancia~ no uso de músculos 

accesorios y dificultad respiratoria 
mininm. saturación 02 > 95%. 

Continuar salbutamol inimlado el 2 
horas. 

Estable 

REPETIR VALORACION CLINICA 

RESPUESTA INCOMPLETA 
• FR Y FC aumentadas. 

sibilancias moderadas. uso 
moderado de músculos 

accesorios saturación de 02 > 
91%y > 95o/o. 

AGREGAR ESTEROIDE. 
O.Smg/k/do. Dcxamctazona 

prcdnisona 1-
continuar salbutam 
O. l 5mg/k/do cada 

2mg/k/do o 
ol inlUllado 
20minulos 

RACION \ 
Buena respuesta. 
Mejoria clinica. 
Satumción > 95o/o. 

Mala respuesta 
<91%sat.02 
Sin mejoria 
clinica 

POBRE RESPUESTA 
FR y FC aumcnladas, 

sibilancias severas, saturación 
<91%. 

Valorar incremento de 
parámetros ventilatorios 
o inicio de fase Ill de 
ventilación. Continuar 

~ salbutamol inhalado y 
cstcroidc. 
Valorar uso de 
aminofilina 0.2mg/k/hr 
y/o salbutamol 0.1-
0.3mg/k/hr. intravenosos 
a infusión continua 

,___ 

*Modificado de Jenkens, et. al. Manegement ofasthma in children. Allergy Clin lnmmunol, 
1991,88;3 :427-513. 
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