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INTRODUCCION

VLn rinitis vasomotora es un problema ¢lfnico muy frecuen
te en la prictica médica. Ep nuestro servicio ocupa el 11% -
de 1as consultas de primera vez {1).

51 bien 1a rinitis vasomotora es un padecimiento que no
pone en peligro 1a vida, 51 altera 1as calidad de é&sta. En -
éste padecimiento intervienen factores intrfnsecos y extrin-
"seco0s, que en ocasiones es difficil descartar su grado de par
ticipacibn, lo que trae como consecuencia que la respuesta -

terapéutica no sea la esperada.

Da Tos m01t1p1es tratamientos que se han propuesto para

la rinitis vasomotora, e1 bromuro de ipratropio ha sido uti-

lizado en forme tﬁpién;

1ntranasa1mente con buenos resulta--
des,. cuando Na:mani estac ' Y pal de 1a rinitis es 12 --
rinorrea aquosa." ' ' : '

B brnmurn;de.iprutrupio "s una droga parasimpat1c011ti-

ca y un agente anticol1nérg1co(2 3, 4 5 6) Fué 1ntroducidn -

Como un - broncndilatadur"ara eI tratamiento de Ins enfermeda-
des bruncoconstrictivas (bronquitis crﬁnica y asma bronquial)
en el afo de 1978 (4,5,6,7, 8) Cuardo se aplica tﬁpicamente
en aerosol, es bien tolerudo (2 5 5}. B8loquea 105 cqliaoceg

tares glandulares ¥ 1a hipersecrecidn de las glindulas nasa-
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les{2,3,4,5). Inhibe 12 rinorrea inducida por metacolinal3.s,
7);. No se han reportado efectos colaterales sistémicos, cuan
do se usa a dbsis terapéuticas, aunque se administre por pe--
ri6dos prolongados{2,4,6,7,10}. Sin embargo, otros autgres -
han descrito efectos indeseables como: .
. a.-Resequedad nasal.
b.-Resequedad oral:
c.-Irritacibén de la mucosa nasal.
d.-Quemaduras leves.
e.-Epistaxis.
f.-Sensacidon de picadura en la nariz.
g.-Matestar general.
h.-Palpitaciones
1.-Sensacién de cabeza ardiente,ﬂ'-:z 
J.-Impedimento para hablar. 7
k.-Visién borrosa _ ‘_n,, S ) o
Cabe sefialar que &stos ﬁltimus.aﬁtqféﬁﬁéisqﬁ) han usado -
désis mis altas. . _l P  .:“ L _

El bromuro de 1pratropia_no-ejercé efecto en los vasos -
sangufneos, ni en las terminacibnes;nervibsas ;1mp£;1;as de -
la mucosa nasal{4). MHo tiene efecto vaspconstrictnr(Q}; No -
tiene influencia mucociliar en sujetos sanos(7). El maximo -
efecto del bromuro de ipratropio oéurre entre las 4 y 6 haras,
después de su administracién(6). No causa rinitis medicamen-
tosa{6).
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QBJETIVOS.

anaﬁoé en lo antes mencignado, el presente trabajo tie-
‘ne.bomu dbjetiVOs. realizar un estudio prospectiva, dnhle_qig
go, cruzado, para determinar 12 utitidad clinics del bromuro

de ipratropio como tratamiento compliementario de la rihitis_-
vasomotora. '



consingaacxnuss GENERALEs'soERE'LA RINITIS yAsonpfoﬁA'

1. -&TOPICA En la_cual existe lergena claramente responsa

ble y' que solamente n presencia de &1 se desen-

cadena el cuadro. ta ‘pruebas::utaﬁeas y de provocacion son -

pasitivas. yoen. I" ! e Ius casos. la desensibilizacién

especfffca al_alergeno_responsahle es suficfente para lograr

la curacién de :paciente.;_'_

-ND ATDPICA -No exista un alergeno claramente responsable.-
Las crfsis sue]en ocurrir al satir del lecho,-

precipitadas por cambios de’ temparatura corporal, especialmen
te aI poner los’ pies an al suyele frfo; a veces son inducidas
al- lnha]ar polyo o por stress emocionat. EXISTE UN ESTADO DE
HIPERACTIVIDAD DE_LA MUCOSA NASAL_A LOS MAS DIVERSDS ESTIMULOS.
(12y.
CUADRO CLINICO

E1 cuadro ¢linico de 1a rinlftis vasomotora es muy varfa-

ble, pero en esencla, las dos quejas principales son:



-a.-0bstruccibn.

Vb.4Rinorrea acuosa.

La obstrucei6n nasal puede ser persistente o fluétuaé; ¥
a menudo los sintomas se e<acerban por aconteéimienﬁo; mini-L .
mos. L& obstruccidn nasal puede alternar de'un'1adoja otre -
(11,12,13,14,15,16,17,18).

CICLO NASAL

Un factor que afecta el difmetro de 1a caja nasal es el
ciclo nasal. E1 tracto respiratorioc superior es un conducte -
sinuoso, curvo y cerrado, de corte transversal variable y cir
cunferencia irregular, que se extiende desde las fosas nasales
" hasta 1a glotis y cuya porcién nasal se halla dividida desde
las narinqs hasta las coanas por el septum nasal.

La explicacibdn de este fenémeno, es que una camara nasal
pﬁede esiar en reposo, mientras la otra cumple las funciones
de la nariz. Se observé bien, que en la rariz normal una ca-
vidad nasal se abre, mientras sus gl&ndulas serosas y mucipa-
ras.entran en aétividad, y l1a otra se clerra junto con el ce-
se casi total de ésta actividad, de modo gque el paso del aire
respirado se cumple casi por entero en la cimara nasal abier-
ta.

Los hallszgos de los siguientes autores son citados por
Paparglla, sobre los fenSmenos que acontecen en el ciclo .na-

sal: .
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A

Kayse}_(l1}_en 1&95 obﬁervb la presencia de un cambio -
ciclico (cdngeStibn y descongestidén de 1os tejidos cavernoscs

de 1ns'cqfnete§) ¥ le ¢id el nombre de ciclo nasal. Sugirid

que existe una desviacién contfnua del equilibrio auténomo en
“tre las dOS'mitades del cuerpo, y que esto a su vez, orfigina
‘un equt11br16 sangufneo en constante cambio en los tejidos --

eréct1les:dg los corpates y del septum.

Wright {(11) en 1910 describi6 el vaciamiento de los cuer
pos-turbingies y septales ingurgitados por el retroceso contl
nuo de las fibras eldsticas que rodean a estos tejidos y Burn
ham (11) en 1941 descfib!é el mecanismo de! 1lenado de estos

elementos.

Lillie (11) en 1923, vincull con el ciclo nasal al pro--
biema de la obtruccidn nasal alternante qhe existe en algunos
paéientes. €1 fué el primero que asocié a la retraccién de la
mucosa de una cémara nasal con la emisién de secreciones serg
sas y mucosas, mientras la mucosa del otro conducto nasa) des
piiega una congestidn creciente que se aproxima a una obstrugc
cién respiratoria nasal completa, con represibn de las secre
ciones. Las observaciones de éste autor fueron confirmadas -
por Heetderks en 1927. E) primero encontrd un cicio de reag
cién individual caracte}istico en airededor del 50X de los sy

jetos ensayados. En general, halld que el ciclo nasal es_mis




-7-

active en adolescentes y adultos jbvenes y, disminuye a medi-

da_que pasan los afios. También comprobd que 13 mucosa se con

gestiona mis cuando la atmbésfera es fris y himeda y que el aj
re tibio y seco produce unz rezccibn un tanto menor, mientras
que 1a3s condiciones ambientales Gptimas {humedad S0 a 60% y -
temperatura 15 a 18 grados) originan ciclos minimos. Aunque
una misma nariz puede responder de manera un tanto distinta -
en distintes momentos ¥ en condiciones aparentemente idénti--
cas. LOS CICLOS SE PRESENTAN DE MANERA CARACTERISTICA POR PE-
RIODOS DE 30 MINUTOS A 4 HORAS PAﬁA CADA NARIZ. .

Heetderks {11) sugiri& que 1a actividad del ciclo nasai
astaba vinculada a la actividad de secrecidn de hormonas ~--
sexuales. También examind la influencia de ]i postura al dor-

mir, sobre el 1lenado de los cuerpos ingurgitados del tejido

eréctil. Hallb_que en 1a clmara nasal mhs baja, los carnetes :_.-:-

alcanzan un tamafio méximo en 15 a 20 miputos. A} volverse el

“sujeto hacia el otro lado, el lado aito de la nariz se abre y

.__el,fadqlbqjo_se congestiona en 10 2 15 minutos. Llegh ﬁ—la -

‘ﬂ“coné\ﬁsién de'que los cambios posturales y la cungestibn'des__"

los curnetes tenfan que deberse a la accién grnvitacinna1

Ogura y Stokate (11) -en 1958 hallaron gque Si una cavidad e

'nasa1 es anatémicamente amplia y 1a otra estrecha, la respira‘-'

¢i6n por el lado ancho es proporcional y casi_igual-! la res-
piracién nasal total. Por esta raz6n los tambipS-éiclicos en

el lado amplio no s& compenssn con cambios reciprocos en.el. -
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otro. En la riniti{s vasomotora, observaron que ambas cavida-
des nasales reaccionan at unfsono frepte a los irritantes ex-
ternos, pero con exageracién, de modo que el ciclo nasal nor-
ma1'se jnterrumpe o se perturba, o 13 conductancia nasal --
normal disminuye. En la nariz normal haitlaron una reaccibn -
sinerénica 1imitada y bilateral de los cornetes a la irrita--
cién externa, con s6lo un breve tiempo de adaptacién, de modo

que el ritmo cfclico no se altera.

€1 ciclo nasal se iniciard mediante un mecanismo fisiold
gico, con predominio simpdtico (adrenérgico} en unz mitad de)
cuerpo, y ¢on prejominio parasimpitico (¢olinérgfco) en la -
.ntra’mitad. Estos predominios se altternan de ﬁn tado a otro.
El1 ciclo no se altera anestesiando la nariz, ni ta laringe, ¥y
‘tampoco por la respiracién bucal, pero desaparece tras la la-
Vrlngeﬁtomiq. Estos factores en su entender, indican que el ci
¢lo nasal no se origina en 1a nariz, aunque serfa improbable
que haya una influencia directa de parte de 1a laringe o un -

rgflejo de origen bronquial.

En l1os5 casos en los que se hace desnervacidn simpdtica -
o parasimpitica unilateral, el paciente puede seguir respiran
de por la nariz, porque la resistenciz respiratoria se mantie

ne invariable. Si la situvacidn se altera en forma artifictal
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la nariz se adapta, para volver a ofrecer la misma resisten--
cia bespiratoria. €Y ciclo nasal es mantenido por las interco
nexiones de los centros vegetativos periféricos, 1os ganglios
esfenopalatino y estrelilado, de manera que al aumentar el to-

no de un lado, se registra una disminucibn del otro lado.

L;'rinorreg puede asoctarse con obtruccidn nasal, o en‘-
~ raros cisos, sér el Gnico sfntoma. En ocasiones estas dos mi
nifestaéignes se d;ompaﬁan'de éstornudos en salva, pruritb ng
sal; nedrélgins &tfpicas. cornetes aumentados de volGmen y --
Icon cumb1os de coloracion, y que 2} aplicar]es tbpicamente va

-snconstrictnres no disminuyen de volﬁmen._

Hay mﬁ1tip1es factures que. Se asocian LS la presencia de T

'rinitis vasumotora.iEstos factores se mencionan a_

ciﬁn. y para cnnguntarl

' se consulturon las siguiantes Pefe—'
rencias (1:,12 13 14 5' TR LR . :

ontinua---rgkg-
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FACTORES ASOCIADOS CON INESTABILIDAD VYASOMOTORA

1.-PSICOLOGICOS:
A.-Personalidad débii.
8.-Ansiedad,
C.-Frustracibn

D.-Posterior a vna enfermedad u oparaciéni{stress).

2.-ENDDCRINGS:
A.-Rinitjs del embarazo.
B.~ingesta de anticonceptivos.
C.-Menstruacisn.
D.-~Pubertad.
E.-Hipotiroidismo.

3.-FARMACOS:
-Reserpina. _
B -Alfametildopc._-- S
.-Alcaloides dal’ cornezuela de canteno.
o, -Neostigmina. '
E.-CInrprcma:inn.

F.~-Gotas nasa!es(vasocqnstrictures}.

4.-FI51C0S:
A.-Cantaminacibn del afre o del agua.
8.-Cambios de tempearatura.
C.-Humedad.

G.-Tabaco.
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PAPEL DEL SISTEMA NERV10SO AUTONOMO EN LA FISIOLOGIA NASAL

En el tratado de Microcirugta endonasal de la fosa pteri
gomaxilar y del meato medio de Prades (12), se mencionan ante
cedehté;.histbricos sobre el papel del sistema nervioso autd
noﬁo en la nariz, a continuacidn se citan algunos de ellos:

7 _Prevast (12) en 1B66 demostrd, mediante estimulacién --
eléctrica del ganglio esfenopalatino, la existencia de fibras '
vasodilatadoras én e mucosa nasatl. '
k fscha]Iﬁsou (12} en 1913, describié las vfias parasimpdti
cas Qe 1a mucﬁsa nasal, formadas por fibras preganglionares -
~ que son_l1aquas por les nervios facial, petroso superficial
mayor ykvidihnﬁ‘y'furman sinapsis en el ganglio esfenopalati
nb. dgfddnde'emerqen fibras postgangliopares.
- 'Los estudios experimentales y anatémicos de Blier (12) -
. en 1539:_Christensen en 1934, Malcomson en 1959, Mitchel en -
- 1959, Jgékson y Rooker en 1971, Ecless y Wilson en 1974, Gro-
. ﬁte'y é61s. en 1975, y Malm y Angard, compliementan el esquema
; dg 1a ingrvahibn de la nariz y sus efectos sobre e) Funciona-.

" miento nasal.

Los conceptos aportados por éstos autores, se pueden re-

_sumir en los siguientes puntos:
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1.-E1 astado de 13 mucosa nasal, resulta de) equi1ibrio entre

los componentes del sistema neurovegatativo. e1 simpatico y -

el purasimpatico.

';2.-La estimulacién del simpdtico provoca vasoconstrfccibn; --
con la consiguiﬂnte retraccidn de la mucosa y aumento de la -

perneab111dad del &rea nasal.

- 3.-La-est1mu1acibn del parasimpitico, por el contrarib. produ

_.ce vasodilataciﬁn. con Ta consiguiante abstrucciﬁn nasal; au-
mento de 1a permeabilidad vascular y estimulaciﬁn de la secre

cion glandular provocando rinorrea.

i. La 1nervac16n parasimpdtica es apartaua précticamente en -

su tota11dud por a\ nervio vidiano.

5.-Las fibras parasimpiticas preganglionares tienen su origen
en el ndcleo superioé ¥y son Ylevadas a través de los nervios
facial, petroso superficial mayor y vidiano, hasta llegar al
ganglio esfenapa?atinb. en donde forman sinapsis, para dar 1y
gar a. las fibras postganglionares. que van a distribuirse por

las fosas nusales.

6.-La totalidad de 1as_neuronas del ganglic esfencpalatino. --
son de naturaleza parasimpdtica; las fibras de otro tipo, no

‘hacen_mﬁs que.atraQesar!o sin formar sinapsis en &%¥.
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7.-La inervacidén simpitica de Yas fosas nasales, asf como el
resto de la cara, tiené su origen en el simpdtico cervical y
ilega a las fosas nasales por distintas vias:

A.-Nervio vidiano, que las recibe a través del nervio pe
trosc profundo mayor, que se desprende del pelxo de 1a cardtj
da interna.

B.-A través del nervio maxitar superior, que también re-
cibe fibras aportadas por el plexo simpitico de la carétida -
ifnterna.

C.-Por el plexo perivascular de la arteria esfenopalati-

na. continuacién del.plexo simpitico de la carétida externa.

Extste;un apo}tg,neuruvagetativo de menor importanciz a
través de las ramas etmoidales anterior y posterior, del ner-
vio oft51m1coiyllo$ ramos simpiticos que acompaflan a las ra--

mas etﬁaiddlés-de la arteria oftdlmica.

-'L§-fnerﬁacibn'gensitiva de Jas fosas nasales, esta dada
-pqri?]-ﬁérvio maxilar superior, rama del trigémino: pero e} -
‘héryiu Vidiandntambién 1leva fibras sensftivas aferentes que

1legan &)1 %tallo cerebral por intermedio del VII par. Estis --
" Fibras parecen tener gran importancia en el desencadenamienteo
de.las reacciones vasomotaoras en las fosas nasales, formando
parte de un verdadero arco reflejo sensitivo-vegetative. La -
estimulacién eléctrica del cabo proximal del vidianc produce

crisis de estornudos.
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El mediador quimico de las terminsciones nerviosas simpd-

ticas en la mucosa nasal es la NORADRENALINA. tas fibras para-

simpdticas tienen como mediador quimico en l1a estimulacién de

Yas gléndulas mucosas a la ACETILCOLINA. Este efecto se hace

evidente por el hecho, de que la accibn secretors se bioquea

por l1a accién de la antagonista de 1a acetilcolina, 1a atropi
na. Sin embargo, asta es incapaz de bloquear el efecto vaso-
dijatador de la estimulacidn parasimpéitica sobre Yas fosas na

sales (12).

Las fibras parasimpdticas de la mucosa nasal, tienen su
punto de origen en el niicleo salivat superior; &ste a su vez,
es gobernado por los impulsos pravenientes del hipot&lamo, -~
princip&l centro reflejo integrador y regulador del sistema -
nervioso.autbnumn. €1 hipotdlamo recibe estimulos reflejos --
que, con punto de partida nasal, 1legan al neuroeje llevados
por los nervios maxilar superior y trigémino por un lado, Y-
el vidiano e 1htermediar1o de Wrisberg (railz sensitiva del fa
c1a15 ﬁur'qfrn.'_istas fibras forman sinapsis ganglionares, -
nucleaﬁes.'subcdfﬁiéales y corticales, y finalmente se cuneéf
* tan coﬁ:ai hipdt&!&mo, cerrando de esta manera el arco ref]ér:
jo.'SQbre é13hiﬁ6¥a1amo tambign actuarfn estimulos de origen.. o
end&crind;féﬁuc{pﬁa1es, reflejos con punto devpar;{dgl§ﬁ"§?p5§fji"

rggfones'de1'ufgéﬁ1smo y otros estimulos adn no djf@;f@;ﬁ@é(fi),’ .
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Esto expiica el que los estados emocionales preduzcan al-
teraciones vasomotoras de 1a mucosa nasal y a1 que las altera
ciones endbcrinas, como 1as producidas duvante el embarazo --

puedan producir cuadros de obstruccidn nasal y rinorrea (12).

TRATAMIENTO

La rinitis vasomotora. es de diffcil tratamiento, porque
an 1a mayoria de los casos. 1a etiologia es multifactorial. -

_La mayorta de 1os autores sugieren el siguiente manejo:

-Elimlnar toda causa de fondo evidente y tudos 1os factores

que puedan exacerbar los sfintomas.
.2. Sintom;tico.
3{¥Antih15tam1ntcos..
4.—Desc0ngstivn§ nasales sistémicos.
5.—besc6ngestivos nasales tépicos.
6.~Cromoglicato disédica.
7.-Corticoesteroides, _
8.-Cauterizacién o electroefulguracidén de cornetes.
9.-Turbinectomia o turbinoplastia,
10.-Neurectomfa del vidiano.



-16-

11.-Tratar todo problema concomitante que se pueda'correg1r -
con cirugfa como: . .
a.-Pbélipos.
b.-Desviaci6n del septum nasal.
c.-Patoiogfa valvuiar (11,12,13,14,15,56,17,18).

Los antihistaminicos y simpaticomfméticos tienen poco -
efecto y-tienden 2 causar prnb!eﬁas colaterales (3,4).

La rinorrea acuosa responde pobremente al tratamiento'--
con dipropionato de beclometasona y al cromoglicato disbdico
tépice (3,4}, ) '

La hipersecrecién nasal, usua!mente ha side ;raiada cdn
drogas simpaticomiméticas orales, a4 menudo. comb1nadas can an-
tihiStamin1cos. Las drogas simpaticomimétlcas puden causar -

initis med1camentosa { 5)

“lLa rinorrea paroxtstica es rausada por una actividad in-
crementada de Ia 1nervaciﬁn parasimpat1ca. Para que disminu-
“ya la abundante secrecion nasal formadu en las gliandulas glo-
' bulares y serosas._el tratamiento debe dirigirse a bloquear -

_(en forma parc1a1) e! sindrome colinérgico. Esto se puede lo
. grnr tanto- en forma quirﬁrgica mediante la transeccidn de la _
'_1nervaci6n parasimp&tica o utitizando antagonistas especificos

' de 1a aceti1colina, que es la substancia transmisora.
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La désﬁeﬁv&ﬁién'éutohéﬁich a través de la transeﬁcibn -
del nervio vidiano y del nervio pterigopalatino. parece tenar
un efecto de corta duracién. debido posiblemente a reinerva--

ciﬁn. 1a cual.puade:ncurrir entra 2 y 12 meses del postopera

'tnrio '

El tratamtento en que S8 usa un antagonista especifico -
'fdel transmisor. entre las terminaciones nerviosas eferantes -
parastmpaticas y las gl&ndulas, se puede dividir en la admi--
: nistrac1bp tépica y sistémica de anticolinérgicos. La aplica-
cibén sistémica, sin embargo, puede provocar efectos colatera-
les anticolinérgiccs indeseables, por lo que se antaja 14gico

tratar 12 hipersecrecién nasal con una droga anticolinérgica

tépicamente activa. tal como EL BROMURO DE IPRATROPIO (19).
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MATERIAL

Se estudiaron 32 pacientes con diagndstico de rinitis va -
omntora. de Ios cua]es._IB (SGXJ fueron del sexo femenino y
) 14 (44!) del ‘sexo’ mascu]ino. con un rango de edad de 15 a 65

ahos.ucon qna mgdi; de 33.  Estos pacientes fueron estudia---
o &dsfen i63i36r94616 de_dtobrinolaringologia de 10s hospitales
ceﬁtr&lés’de'Pefbﬁf&hs Mexicanos en 1a ciudad de México D.F. -
Et periodo de estudio fue del mes de Noviembre de 1987 a Ho--
rviembre de 1988. _
De todos Tos pacientes se aobtuvo el consentimiento fnfor
mado de acuerdo a2 las regiamentaciones de las convenc{ones in

ternacionales de &ética médica del Helsinki y ManiTa.

Criterios de inclusién:

1.-Pacientes de ambos sexos.

2.-Mayores de 15 afios.

3,-Con diagnéstico de rinitis vasomotora, cuyo sintoma pr1nci
pal era 1a rinorrea acuosa.

4.~Que aceptaran someterse al protbco1o de estudio.

Criterios de exclusifn:

1.-Todo paciente que hubiera recibido tratimiento para rinitis

vasometora- 15 dfas previos a su estudio.
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SEXO

FEMENINOS : 18 (56 %)
MASCULINOS:14 (44 %)
TOTAL: 32 (100 %)



-20-

2;-Adminis;rac16n incompleta del tratamiento, durante el desa
rrollo del estudio. ‘ '

3.-Estudios incompletos de laboratorio o de gabinete.

4, “Piciéntes con peliposis nasal.

5.- Embarazo.

6. Todo paciente con padecimiento crénico, que estuviera reci
b!endn firmacaos que producen rinitis vasomotora medicamen’
tosa. -

.7.-Cualqu1ér enfermedad ofté]mica'que diera como manifestacién

.ebffora.}

METODO

Se realizé un estudio prospectivo. doble ciego cruzado y

. todos los pacientes 'se las solicitarnn en tres acasiunes -

105 siguientes estudios--*

' 1.-eiom=trfa hem&tica comp1eta.
-Citologfa nasal bilateral.
3. -Cultivo nasal bilateral
.-4 -Cultivo’ farfngeu.
. 5.-Rx. de senos paraﬁasales en sus tres proyecciones.
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Esta valoracién se reallz6 en las siguiéntes condiciones:
1.-Basales. ' ‘
2.-Con administracidn de p]acebo .

3.-Con 1a administracién de bromuro de ipratropio._ﬂ*
MEDICACION

E1 placeba y el bromure de 1pratropio fueron administravf}lf

. .dos en un astudio doble ciego cruzado. con un per{odo de lavaﬁi'lﬁ'
do (*) de 8 dfas entre la administracidn de unu Y, de otro
da medicamento se administré durante 15 dfas. g

El bromuroc d= ipratropio y el p]acebo.:fueron adm1nistra‘ :””

" dos en polvo micronizado, colocado en un. equlpo presuriza o
con adaptader nasal. Estas preparqciones,fueron,hechp;_gor‘,_fl‘

Boehringer Ingelheim de México. ' . 7');

Se administraron dos atomizaciones (40 micragramos) den-_;_: :1

tro de cada. fosa nasal, cada 5 horas (320 microgramos_an”24 -f-'“-

horas) en el caso del bromuro da 1pratrupio.;

Se {nformé a 105 pacientes acarca de la pusible,presen--T f°

clia da efectos coIaterales. con Iu fina1idad de que no suspen- R

dieran su tratamiento

{*) Periodu en el qu& 1a nariz no reciblb ningﬁn medicamento. '

y la Mucosa nasal volvib a sus condicionas nurma]es.
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AUroEvaLuAc1¢N_'

A cada pacianta se le entregﬁ un cuestionarfo para que -
 10 11enara en su domici1io. donde se le especificaba clara--
mente la-fqrma_de contestar cada seccidn. La calificacién de

105‘Siﬁto@ﬁévsé;hacfafdiif{dhenfé (ver tabltal.

Bl primer cuestionario 1o calificaron durante 5 dfas, al
1niciar su estudio. y en &ste periodo se les solicitd los exd
menes de laboratorio Y. de gabinete del protccolo de estudio.-
cen esto evaluamos 1as condiciones basales de ctada paciente.

Al _término de estos 3 dfas ¥, ya habiendo recolectado la
infufmaéibnsdél'primer cuestionario ¥ de 1os eximepnes de labo
: ratdrio y de gibiﬁete. se salicité a los enfermos que infcia-
ran con el frasco de medicamento No.1, el cual se adminfstré
durante 15 dTas, contestando durante éste periodo diarfamente
Ias mismas pregu1tus del primer cuestionario. Al término de -
ééte ééq#ema'volvimos a soIicitar exdmenes de laboratorio y -
lde gabinete y recogimos el cuestionario No. 2.

Al terminar el Fco. No.t,se dib6 un periodo de lavado de
8 dfas, al término de los cuaies se les entregd el tercer y -
ittitmo cuestionario y'elchu. No.2, €1 cual también se admi--
nistrd durante 15 dfas, al términc de los cuales se les vol=--
vieron a solicitar eximenes de laboratorio y de gabinete. -~

Con esto terminaba el estudio de cada paciente.
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Nombrs :

PETROLEOS MEXICANOS

HOQPITAL CENTRAL SUR DE CONCENTRACION HNACIONAL (PICACHO}

SERVICIO DE OTORRINOLARINGOLOGIA,

INSTRUCCIONES PARA ELL PACIENTE EN SU DOMICIL.IO

EL PACIENTE DEBERA CONTAR EL NUMERO DE VECES QUE SUENA 3U NARIZ-

EN 24 Hra, SE SUGIERE SONAR LA NARIZ CON PANUELO DESECHABLE ¥ -
‘USAR SOLAMENTE UN PANUELO PARA CADA SONADA.

DIA

2 4 (s j86 alojiolnnjiz]is i
N* DE SONADAS

2* EL PACIENTE DEBERA CALIFICAR SUS MOLESTIAS DE Ot AUSENTE

ACUERDO AL SIGUIENTE ESQUEMA 2110DERADO

3:3EVERQ

D)A 2 4|l sl e ol oliof wj 12] 13§14 | 18

FLUJO NASAL

0B8STRUCCION
NASAL

ESTOCRNUDOS

COMEZON EN
LA NARIZ




3* COLOQUE UNA CRUZ EN EL CUADRO COﬁRESPONDIENTE INDICANDO LA MOLEZ
TiA CUE SINTIO HOY, EN CAS0O DE NO SENTIR NINOUNA MOLESTIA, DESERA-
DEJAR EL CUADRO EN BLANCO,

Fechan

Fr

28—

Nombre:

DIA

2

3

4

5

-]

7

-]

k]

i

12

3

14

1%

RESEQUEDAD DE LA NARIZ

RESEQUEDAD DE LA BOCA

IRRITACICN DE LA NARI|Z

SENSACION DE QUEMADURA

SANGRADO POR NARIZ

PICADURA EN LA NARIZ

MALESTAR GENERAL

PALPITACIONES

CABDEZA ARDIENTE

IMPEDIMENTO PARA HABLAR

VISION BORROSA
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A1 f1nalizar esta secuenciu terapéutica obtuvimus 1os e

.siquientes datos.:;.‘j_fﬂq

urante 5 d1as- "

A. Un primer cuestionario. el CUalfcontestaron

en condicionas-basales y“ o

laboratorio ¥ gab1neta, també

B. Un segundo cuestionario. contestado du 5 dias. cuan-

do’ sa ‘estaba. administrando el.Fca Na. 1y los:resu1tados
de los examenes de laboratorio Y- gabinete’ al'términn de- -

estos 15 dias..

fc Un tercer cuestionario y los resultados de 1os examenes de
laboratorio ¥y gabinete al termlnar 1a adninistraclén del -
"Feco. No,2. - - o ' :
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"RESULTADOS
NGmero de sonadas en 24 horas,

) -5e realizd un estudio estadfstico del No. de sonadas en
24 horas, analizando por separado 1as resultados basales, con
placebo y con bromuro de ipratropio. Este andlfsis se efectud
de la siguiente manera. Se propuso una hipétesis, 12 cual con
siste en ver la diferencia significativa entre las medias de
clase, baéados en Ta informacidn obtenida.

En el esquema No. | MEDIDAS DE TENDENCIA CENTRAL, se ob-

servan tos resultados obtenidos de las 3 muestras analizadas,

cada una se analizd por separado y se compararon entre sf. La_ .

primera muestra corresponde a las condiciones hasa‘les del pa-j

ciente. La segunda al placebo y la tercera al bromuro de ipra }j‘_-ﬁi'

-tr‘upio. El estudio se hizo agrupando los datos.

COmo sa puedp ohservar en el esquema HNo. I. hay un descen

. 80 en el No. de sonadas de basal a placebo y de éste ﬁltimo a

) bromuro de ipratropio. manifestandosa esto._tanto en la ﬂndia.

moda " y- mediana. En base 2 estos resultados: se plantad la prue-

j:ba de hip6tesis antes- mencfonada.- ‘ ' 'Ho-x.-x,
s La muestra No. 1, son los re "Ha = Hipotesis Inicial
sultados obtenidos de los pacien- .?.%Medinée la Muestra 1
‘tes que se las administré placebo. X3 = Medla de la Muestra 2

‘.La.,muestra No. 2, son los resulta-
dos de los pacientes que se les administré bromuro de fpratrg

pio. Por 1o tanto 1o que se propone es q-ue st las medias son



Comprobaclén de la Hipétesis Ho,
.H 03Py = py

Xy =902

Xy =7.00

a = 0.05

-;7-”

fTi+ngs
ﬁmJﬂ'Vﬁﬁﬁf—ﬂ#+%-Mnl

7= ol
T=426

iguales, entonces no hay mejorfa estadisticamente 5ign1f1catiya

entre una muestra y aotra. En la parte superior se muestra el de-

sarrollo del procedimiento

empleado.

Para tomar una decisiédn (ver gré&fica 1). A un nivel de 0.05,

- la diferencia es significativa para una pruaba de dos extremos si

t, cae fuera del recorrido

i+ 1.96. Par lo tanto, rechazamos l1a -

hipétesis, de que las dos medias poblacionales son 1a misma. En -

otras palabras, la diferencia entre las dos medias poblacionales

X’; = Hadls Clarsl Flatabs

X1 u Medls Clase3 Dyomupa do 3ratropio
an Gredes de Libanted

1 3 Darvlasiédn Enander

T m Valer 44 Ta Eqtadfoticn Mugstral

MIKISYRO-B.IPRATROPIO, GQUE

es SIGNIFICATIVA. La media del place-
bo es menor que la del bromure de --
ipratropio estadisticamente significa

tivo, CLINICAMENTE ESTO SE TRADUCE EN

MENOR NUMERO OE SONADAS CUANDO SE AD-
CUANDO SE ACMINISTRG PLACEBRQ.
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ESQUEMA 1 L
o MEDIDAS DE TENDENCIA. CENTRAL

MEDIA ARITMETICA

T
X- 1""'

B e
MODA =

. .I..‘.-#hdl ] .
""9”" Hiaq+ 83 ¢

No. de sonadas en 24 horas

TRATAMIENTO MEDIA MEDIANA - MODA
BASAL 13.35 : 12,36 1333
PLACEBO 9.02 8.47 S 278

BROMURC DE IPRATROPIO  7.00 3.93 .- 248
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ESQUEMA 2 . :
: ) MEDIDAS DE DISPERSION

DESVIACION M;:;)m

.._D_,:;_‘%'!'E:('{IM‘['I" - o .
a.ﬁz&_c::g j o

nmco = WLLon MAXIMO - VALOR MINIMO
cpm‘iém&rs :'D.;: vmmcxon '

| o,v...' [4]- o

" No, de sonadas en 24 horas

TRATAMIENTO D.M, RANGO DESV. EST. COEF. VAR,

BASAL 543 15.0 7.8 56,92
PLACEBO 6.20 4.0 7.66 B4.06
DROMURO DE IPRATROPIO 5.5 0.0 8.09 09.83
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NUMEROC DE SONADAS AL DIA

MED I A
BASAL PLACEBO ?ng¥§ P?%
1BNO. DE SONADAS
14} 1
“ W w
12f -
10' . =
[ — y — .« /—--—\ ./\ r
a8t S . . . . A
[ v ~. L Ve
B = o s - — - T— - - -~
L iﬁ—-—-" \—--‘/ \--—
al .
2r -
0- i N | 1 1 A ) 1 1 1 | 1 1 - | 1 |
1 2 3 4 5 8 7 8 2 10 11 12 13 14 15 18

DIAS
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" SINTOMAS

_ BASAL PLACEBO BROMURD IPRATROPIO
RINORREA: 20 (62.5%) 12 (37.50X) 02 (06.25%) SEVERA
12 (37.5%) 18 (56.25%} 08 (25.00%) MODERADA
00 (00.0%) 02z (06.25%) 20 (62.50%) LEVE
00 (00.0%X) 00 {00.00%) 02 (06.25%) AUSENTE
TOTAL : 32 100.0% 32 100.00% 32 100.00%

.OBSTRUCCION 10 (31.25%) 00 (00.00%} 00 {(00.00%) SEVERA
NASAL: 10 {31.25%) 20 (52.50%) 14 (43.75%} MODERADA
6 {18.75%) 6 (18.75%) 12 (37.50%X) LEVE
& (18.75%) (18.75%) _6 (18.75%) AUSENTE
TOTAL : 32 100.00% 32 100.00% 32 100.00%

(=23

ESTORNUDOS: 06 (18.75%) 06 (18.75%) 00 {00.00%) SEVEROS
: 12 (37.50%) 10 (31.25%) 12 (37.50%x} MODERADOS
08 {25.00%) 12 (37.50X) 16 (50.00%) LEVES
. 06 (18.75%) 04 (12.50%) 04 (12.50%} AUSENTE
TOT AL : 32 100.00% 32 100.00% 32 100.00%

PRURITO: 06 (18.75%) 00 (00.00%) 00 (00.00%) SEVERD
' 14 {43.754) 14 (43.75%) 06 (18.75%) MODERADO

02 (06.25%) 10 (31.25%) 16 (50.00%) LEVE

: 10 (31.25%) 08 (25.00%) 10 (31.25%) AUSENTE
TOTAL : 32 100.00% 32 100.00% 32 100.00X




SINTOMA RINORREA

BASAL PLACEBO
| LA S (2272
2BNUMERO DE PACIENTES
i 1
24 i
- ]
' 20 -
8 ]
16+ y
F 4
12 -
Bl . 4
- 7
4t 7 Z -4
0r / ; PO <5 T ks
SEVERA MOOERADA AUSENTE

GRADO DE MOLESTIA




SINTOMA OBSTRUCCION NASAL

FERAYECH1S

PLACEBO
P

NUMERO DE PACIENTES

N

u-‘ ).....\ .\ ‘v
...e.twmd..l.m ;W#.v e &. \ D

////%/// ///m

SEVERA

DA

28

~ o

24
20F
16}
121

IMM'

GRADO DE MOLESTIA
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SINTOMA: ESTORNUDOS

BASAL . PLACEBO

777 RN /27
NUMERO DE PACIENTES
24}
20}
16}
12
| P
i
4r /l/%,\.'f".‘
. :
SEVERA MODERADA

GRADO DE MOLESTIAS

A

AUSENTE




SINTOMA PRURITO

BASAL PLACEBO

(777772 ezzZzzA
NUMERQ DE PACIENTES
241- .
|~ £
w  20F e
16 i
i ]
12{ 7 -
[ 7
B¢ Z
4l V% A 5
nr /é 7 2§ : "
SEVERA MODERADA LEVE AUSENTE

GRADO DE MOLESTIA




MODERADA

SEVERA
LEVE

SINTOMAS

AUSENTE

PRURITO

O BSTRUCCION

ESTORNUDOS

RINORREA

N ASAL

QldON LYYd I
30 CHANOHE

*
w

0 id O 8LV &Y
30 cHNMONE

DidDHIVHSI
30 0¥ NAHOUA

) grd0Lyudt
Muoomazozm

\ H 083V

. w ysva
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REACCIONES SECUNDARLAS

§n7lé_tab1a correspondiente a REACCIONES SECUNDARIAS, se
bhg&é'ubsérvar los resultados cbtenidos.
iEn:cUénto a los reportado en la literatura, sobre las --
.reaqéfqhe$ adversas a 13 administracit6n de bromuro de ipratro
.ﬁfb(:dQSOtros preguntamos sobre estas alteraciones en condi--
cianes basales, suando se les administrd placebo y cuando re-
cibierqﬁ bromuro de ipratropio. MNo hubo diferencia significa

tf#d éntre 10 reportado en las tres condiciones.

BIOMETRIA HEMATICA

. En todos los casos y en las tres condiciones fueron normg

les.

. EXUDADD NASAL

No hubo diferencia significativa en los resultados obteni
dos en las tres condiciones. En orden de frecuencia los micrg
organismos encontrados fueron Jos siguientes:
1.-Estafilococo coagulasa negativo
2.-Estafilococo aureus
j.~Neisseria sp

* Jodos estos microorganismos

4.-Hemofilus influenzae

5.-Estreptococo neumoniae forman parte de la flora na-

6.-Estreptococo viridans sal normal.

7.-Estaftlocuco epidermidis
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- 'REACCIONES - SECUNDARIAS.

BASAL PLACEBO

8. DE IPRATROPIO

Resequedad-nasai,...... 22 a
Resequedad orat........ 20 . 9
'lrritacidn'nasal}..;...f' 8 S
Sensacién de quemadura.._ 8 - o1
Epistaxis..............: _4 3
PRUFTEO. e eraenreaneass 14 8
Halestar.generai....;..; 16;:: 3
Patpitaciones...........""'ro‘ R
Cabeza ardiente........::ioff;" 3
Sin oA iy

20
1

N o R O 0 e s O o O




~ REACCIONES SECUNDARIAS

' BROMURD DE
BASAL, PLACERO IPRATROP10

=0 LILTSS. BRI
24NUMERO DE PACIENTES
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EXUDADO FARINGEOD

‘Los resultados obtenidos en las tres condiciones, no -¥
mostraron diferencia significativa. En orden de’ frecuencia —‘_

Yos microorganismos encontrados fueron 1os slguientes-'

1.-Estafilococo aureus
2.-Estreptococo beta hemolitico
3.-Neisseria sp

4.-Hemof{iius influenzae
S5.~-Estafilococo coagulasa positivo
6.-Estreptococo neumonine "'

7.-Estreptocuco.viridans. - ;f _;?-'”

Todos estos microorganismns son considerados como f1ora

normal de 1a nrofar1nge. Al Estreptococo batn hemo1it1co. en

esta regién, algunos autnres lo considernn patﬁgeno. ﬁnicamen

te cuando hay sintomatologia 1nfecciosa._'
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CITOLOGIA NASAL

. Cuande los eosindfilos reportados eran mayores al 10%, -
consideramos que habfa eosinofflia. Solamente hubo eosinofi;
1ia en c¢inco pacientes, el resto estuvieron dentro de ifimites
normales. Dos de los pacientes con eosinofflia eran asmaticos
¥y no se modificé 1a cuenta celular con el placebo ni con el -

bromuro de ipratropio. {ver tabla)

EDSINOFILOS EN MOCO NASAL

No. de Basal Placeho B e —
fecteme ipratropio
8 FND 15% 17% 18%
il 228 5%
9 - FRD T18%. . 15% ..... Asmitico.
_ oAe% x0T

3.

14

27 RO

! ‘in;f{;_Asﬁéticb
ENL-
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" "Rx. DE SENOS PARANASALES

"BASAL . PLACEBO 8. IPRATROPIO

Ndfmaiesl}.;..;.,..,........ 5 -{4. _ 29
Hipoventilaci6n de ambos se. _. S '
nos'maxilafes..........;..._16 TR 0
Eﬁgrosamiento de mucosa de '
senos maxilares............ .6 '_ 4 i
Engrosamiento de mucosa de
senos maxilares y eimoidi;«f
Quiste GE'reten¢16n'ﬁa£1}éf,:" | _
Bilateralveeiereenesoiories 15 4 1
Pequedo nng1=ﬁjﬁrﬁ§éiéo:eﬁ '_; o
seno maiiTar 1£ﬁG1efﬁ6;fZi;{:{” AR ) 0
TOTAL - 32 " 32 32

Todos estos estudios fueran interpretados por un radib-
logo, un otorrinolaringdlogo y por un residente del 3% afo de
otorrinolaringologfa, estando los 3 de acuerdo en ia interpre

tacién.



RX. DE SENOS PARANASALES

BASAL PLACERO
| (772777

NUMERO DE PACIENTES

SPN= Normalaes
HBSM= Hipoventilacitn bilateral de senos maxilares
EMSMa Engrosamiento de mucosa de senos maxilares
EMSME= Engrosamianto de mucosa de senos maxiiares y etmoidales
QRMB= Quiste de retencifn maxilar bilateral
PNHSM» Pequeio nivel hidroaéreo en seno maxilar izquierdo
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PADECIMIENTOS
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DISCUSION

En &) servicio de Qtorrinolaringoliogfa del Hospital Cen-
tral Sur de Concuentracién Nacional de Petrdleas Mexicanos, en
el periotdo comprendido entre el mas ce Noviembre de 1987, al
mes de Septiembfe de 19B3, se atendiéron por primera vez en -
1a consulta externa a un total de 2425 pacientes (1). De &stos
pacientes, a 287 se tes diagnasticd RINITIS VASOMODTORA en sus
dlferentes eti{alogias. Por lo tantn, 1 11% del total de nuas
tra tonsuita de primera vaz, corresponde a prublemas vasomotpg
rés nasales. Cifra muy elevada si se toma en cuenta que nues-
tro hospital proporciona atenciébn de tercer nivei; pero tam--
bién, cifra muy cumprensible si se caonsidera que nuestro hos-
pital se asfenta en 1a ciudad c¢on mayer numerc de habitantes
en 21 munde y con ios mds altos Tndices de contamfazcidn at--

mosférica.,

ta nariz humana tiene aproximadamante 100 000 gléndulas
submucosas. Estas producen aproximadamanie entre 500G y 700 m
de moﬁd en 24 horas (2,15}, No se c¢ongce exactamente como ~--
1as_gléﬁdu1as sarosas anteriores contribuyen a la secrecidn -
nasatl, nt cual) es la extenstdn y contribucién de 1as glindu--
tas de Bowman an la regidén olfatoria. HNo se conace con preci
sibn si éstas gléndulas poseen calinpceptores especificos {2,
§,11.18).

'En Jos pactentes seleccionados para puestro estudio se -

buscd gue 12 queja principal fuera la RAINORREA ACUQSA. ------
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Actua]mente no hay un medicamento de probada eficacia para so
iucipnur &sta molestia. En &ste trabajo demostramos que el -
bromuro de ihratropin administrado tépicamente en la nariz, -
reduce en forma importante la rinorrea acuosa ¥ no se asocia

a efectos sistémicos o Jocales de importancia cuando es usado
a d6sis terapéuticas (B0 microgramos cada 6 horas), 1o cuhirﬁ -

estd de acuerdo con la reportado por Ostberg (2).

De nuestros pacientes, § calificaron a la mejorfa de sus .

sfntomas comop leve. Ostherg menciona que &sto se explica débl'..'

do 2 que uno no puede esperar que el_atomizadnr’intrﬁnésé]ieg
tablézta un hloqueo_de‘todos los colinoceptores en 1a narii ;-
humana, depido al gran ndmero de glidndulas éecretorus‘éxisteg
téé.' ’

. En nuestra.investigaﬁién encontramos, que tos efectos sg
cundériog referidos por los. pacientes fueron similares tanto
ddrahte‘él.dsﬁ del placebo, como con el emplec de bromuro de

“ipratropio, sin'habe; una diferencia estadisticamente signifi
) cat{va, y pudiera estar en relacién al hecho de gue ambas pre
sentaciones contenfan el mismo vehfculo propulsor que era fre
6n ¥ quizds se pudiera atribuir a éste elemento la presencia

de las molestias mencionadas. Haacke (3) menciona situacio-

nes iguales en su trabajo y sugiere ademis, gque el bromure de
ipratropic puede utilizarse para 'a mejoria sintomdtica en un
amplio espectro de pacientes con rinorrea hialina crénica, si

tuacibn en la que estamos de acuerdo cun el autor.
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En é&ste estudio encontramos que 1a‘hipersecrec16n acuosa
desaparecit o disminufﬁ considerablemente, y, a diferencia de
Yo reportado por Malmberg (é). quien refiere que &sta droga -
anticolinérgica no tiene efectos en otros sintomas nasales ta
les como 1a obstruceidn nasal, salvas de estornudos y prurito,
nosotroﬁ observamos una mejoria de los pacientes que referfian
obstruccidn nasal, prurito y estornudos en salva, sin que sea

esto, estadisticamente significativa.

Los estudios bacteriolégicos, radiogréficos y de citolo-
gfa nasal en nuestros pacientes, no sufrieron cambios adversos
con el empleo de bromuro de ipratropio, de hecha, hubo mejoria
- an Yas imégenes radiogr&ficas, siendo ésto més evidente duran-
te el empleo del medicamento, que con el placebo. Resuitados
simi\apes fueron reportados por Bak (19), guien concluye, que
'asi el paciente astd sufriendo de ataques espcr§d1cos de hiper-
- secrecidn nasal, no debe emplearse el bromuro de ipratropio de

manéra'continua. y menciona que éstos pacientes deben aplicar-
se el medicamento por la mafiana al levantarse, seguido por &l
uso ocasional durante el dfa, especialmente antes de la expo-

sicibn a factores provacadores ya conocidos.

En Ya literatura se ha reportado que el bromuro dé ipra-?'
tropio no produce efectos sistémicos (20) a dﬁsis terapéuticas.

1o cual cerroboramos en puestro estudio.
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Algunos autores como Borum (6,3} han investigado el tiem
. po méximo de efecto del bromuro de ipratropio cuando se aplica
~en forma tépica en 1a nariz, siendo &ste de 4 a 6 horas des---
pqé;_de'}aiadmfnfstracidn y paulatinamente disminuye su efecto.
Es'pqr e#o que'las aplicaciones del medicamento fueron indica-
das épda's horas en nuestro estudio. También refiere que el -
. brbmdrsgde_fpratropio bloquea los receptores ¢olinérgicos de -
las gléndulas nasates con dos atomizaciones de 20 microgramos
en céda-fdsa nasal,motive por el cual, tambhién vwtilizamos en =~
nuestro estudio ésta forma de administracién.

£1 método de calificacibn que vtilizamos para el desarro-
110 de le investigacién es muy similar al empleado poer Jokinen
(5) ¥ 1o escogimos debido a que erz 1a manera mis facil de --
que 105 pacientes registraran las molestias que sentfan. Los

resultados de &ste autor son parecidos a los nuestras.

Borum (Qllf.s;nwikarja (10) entre otros autores, han uﬁif
_]izadb:el_bromuro dg_1oratrnp1u por tiempos prolongados -y en -
;bntraéte-con'lus medicamentos vasuconstrictores'simpatfcbmfmg:
-‘ticos.'nq_cauSan efectos adversos, y nc provocan rinftis medi-
'caﬁeﬁtdSa.' Nosotros no pudimos corroborar €stos reportes -debi

‘do a que utilizamos el firmaco en periodos cortos.

" E1 método de cuantificacién de la rinorrea que embleeﬁos

en nuestra jnvestigacisn, no es muy objetivo. perc considera-



mos que para nuestras pacientes era el m&s cnn 'niente, ya qug o

en forma- 1nd1recta y ‘muy subjetiva. el nﬁmei
_podria orientar, si Va: secrecién dism1nu1a.
necia estable.-

de Sonadas nos -

aumentaba o perma-'




-48-
 CONCLUSIONES
1.=-E1 bromuro de ipratrop{o estd indicado como tratamiento.sin
“tomitico de la rinitis vasomdtora. en pacientes cea hiperse

‘crecidén nasal, independientemente de su etiologia.

2.-Administrado a d6sis terapéuticas, no modifica.la flora nor

mal de-1a nariz, ni de 1a orofaringe.

3.-Durante su administracién no se‘observafcnﬁbambids en la --

biometrfa hemtica.

4.-ta citalogfa nasal no se mudifica durante su administracién.-
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