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RESUMEN

INTRODUCCION. La bronquiolitis aguda es la infeccion respiratoria baja mas frecuente en los lactantes y causa
de gran morbilidad a nivel mundial. Se caracteriza por inflamacién aguda, edema y necrosis de las células
epiteliales que recubren las vias aéreas. Es causado principalmente por el virus sincitial respiratorio aunque hay
otras causas como la influenza y adenovirus. Causa mas de 90mil hospitalizaciones al afio con un costo
aproximado de 700 millones de délares al afio. Se ha visto que mas de 60% de los nifios hospitalizados reciben
esteroides durante su ingreso aun cuando los estudios aleatorizados no han mostrado algin beneficio en su uso
en sintomatologia o dias de estancia hospitalaria. Se ha visto que los esteroides disminuyen un promedio de 0.38
a 0.46 dias cuando se utilizan en el tratamiento de la bronquiolitis aguda.

OBJETIVO. Estimar el efecto de los esteroides sobre la estancia intrahospitalaria en pacientes con bronquiolitis
aguda.

MATERIAL Y METODOS. Se realiz6 un estudio retrospectivo en pacientes lactantes con diagnostico de
bronquiolitis aguda ingresados al Hospital Regional “Lic. Adolfo Lépez Mateos” del ISSSTE que hayan recibido
esteroides durante su estancia hospitalaria. Se evalu6é la edad, sexo, frecuencia respiratoria, saturacion de
oxigeno, tipo de esteroide utilizado, uso concomitante de broncodilatadores y/o antibiéticos, complicaciones y dias
de estancia intrahospitalaria.

RESULTADOS. Un total de 30 lactantes se evaluaron en el estudio, con edad promedio de 8.6 meses, con una
relacion hombre:mujer de 2:1, la frecuencia respiratoria fue de 51.2 rpm, saturacién de oxigeno de 87%, Silverman
de 2 puntos. El 100% de los pacientes fue manejado con esteroides, 83% con metilprednisolona IV y 100%
betametasona inhalada; 83% de los pacientes recibieron broncodilatador inhalado y 60% recibieron antibiético. La
estancia hospitalaria promedio fue de 2.6 dias (1.5-7). El uso de esteroides inhalados disminuye la estancia
hospitalaria en 0.5 dias (p=0.003) mientras que el tratamiento combinado con esteroides inhalados e intravenosos
disminuyé los dias de estancia hospitalaria en 1 dia (p<0.0001).

CONCLUSIONES. EIl estudio muestra que el uso de esteroides en el tratamiento de la bronquiolitis aguda
disminuye la estancia hospitalaria, ya sea usado como monoterapia inhalada o en combinacién inhalada e IV. El
estudio esta limitado ya que no se contd con un grupo control sin esteroides ni un grupo que se haya manejado
solo con esteroide intravenoso.

Palabras clave: bronquiolitis, esteroides.



ABSTRACT

BACKGROUND. Acute bronchiolitis it's de most prevalent acute respiratory infection in infants and it's responsible
of great morbidity around the world. It's characterized by acute inflammation, edema and necrosis of epithelial cells
lining the airway. It's caused by respiratory sincitial virus. It's responsible of more than 90,000 hospital admissions
per year with an approximate cost of 700,000,000 dollars. More than 60% of de infants admitted receive steroids
during the hospitalization, even when there is lack of evidence of their real benefit in symptoms or days of
admission. In some published studies the use of steroids has proven to diminish the days of admittance in 0.38-
0.46 days.

OBJETIVE. To calculate the effect of steroids in days of stay on infants patients with a diagnosis of acute
bronchiolitis.

MATERIAL AND METHODS. We performed a retrospective study on infants with a diagnosis of acute bronchiolitis
admitted to ISSSTE’s “Lic. Adolfo Lopez Mateos” regional hospital that received steroids during their stay. We
evaluated their age, sex, respiratory frequency, oxygen saturation, type of steroid used, use of bronchodilators and
antibiotics, complications and days of hospital stay.

RESULTS. A total of 30 infants where enrolled in the study with an average age of 8.6 months, 2:1 male to female
ratio, respiratory frequency of 51.2, oxygen saturation of 87%, Silver score of 2 points. 100% of the patients were
treated with steroids, 83% just with IV steroids and 100% with inhaled betamethasone; 83% received inhaled
bronchodilator and 60% antibiotics. The average hospital stay was 2.6 days (1.5-7). Patients treated with IV
steroids showed a reduction in days of admission of 0.5 days (p=0.003) while patients treated with combined
treatment diminished their hospital stay in 1 day (p<0.0001).

CONCLUSION. This study demonstrates that the use of steroids in the treatment of acute bronchiolitis diminishes
hospital days of admission, whether it's used as monotherapy or combine therapy. This study it’s limited by the fact
that we didn’t have a control group not treated with steroids nor a group managed just with 1V steroids.

Key words: bronchiolitis



INTRODUCCION

La bronquiolitis es una enfermedad en lactantes por una infeccion viral de tracto respiratorio bajo. Es la infeccion
respiratoria baja mas frecuente en este grupo de edad. Se caracteriza por la inflamacién aguda, edema y necrosis
de las células epiteliales que recubren las vias aéreas de pequefio tamafio, aumento en la producciéon de moco y
broncoespasmo.

Clinicamente se presenta con rinitis, taquipnea, estornudos, tos, estertores, uso de musculos accesorios de
respiracion y aleteo nasal.!

La etiologia mas comL'm es el Virus Sincitial Respiratorio (VSR) el cual se presenta mas frecuentemente entre
diciembre y marzo.? 90% de los nifios menores de 2 afios de edad ® sufren alguna infeccién por VSR y hasta el
40% de ellos tendran infeccién respiratoria baja.*® La infeccion con VSR no conflere inmunidad permanente o a
largo plazo, y las reinfecciones son comunes y se presentan a lo largo de la vida.® Otros virus identificados como
causa de bronquiolitis son Metapneumovirus humano, Influenza, Parainfluenza y adenovirus. La infeccién por VSR
causa mas de 90,000 hospitalizaciones al afio con mortalidad que ha ido en descenso desde 4,500 muertes por
afio en 1985 hasta 390 en 1999. **7 El costo de hospitalizaciones por bronquiolitis se estima alrededor de
700,000,000 de délares por afio.?

Muchos estudios han mostrado una gran variedad en la manera de diagnosticar y tratar la bronquiolitis ,
relacionada mas con preferencias individuales o |ntrahosp|ta|ar|as gque con un verdadero consenso entre los
clinicos y las organizaciones encargadas de la salud. *

Ademés de la mortalidad y morbildidad durante la hospitalizacion por el evento agudo, los nifios con antecedentes
de bronquiolitis son mas propensos a tener enfermedades respiratorias que los nifios que la padecieron. 131415

Los reportes indican que hasta el 60% de los nifios ingresados al hospital por bronquiolitis reciben con
corticoesteroides. *? Sin embargo, los metaanalisis de estudios controlados aleatorizados que incluyen hasta
1200 nifios con bronquiolitis viralno han mostrado evidencia suficiente que apoye el uso de esteroides en esta
enfermedad. “***



MARCO TEORICO
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Los reportes indican que hasta el 60% de los nifios ingresados al hospital por bronquiolitis reciben con
corticoesteroides. **? Sin embargo, los metaanalisis de estudios controlados aleatorizados que incluyen hasta
1200 nifios con bronquiolitis viralno han mostrado evidencia suficiente que apoye el uso de esteroides en esta
enfermedad. “***

Una revisiéon conducida por Cochrane incluy6é 13 estudios, con 1198 pacientes tratado con glucocorticoides con
una disminucién en la estancia intrahospitalaria de .38 dias, sin embargo la diferencia no fue estadisticamente
significativa. La revisién concluy6: Que no se encontraron beneficios ni en la estancia intrahospitalaria ni en la
sintomatologia en nifios tratados con glucocorticoides sistémicos comparado con placebo. Tampoco hubo
diferencias en la tasa de readmision después del primer evento, frecuencia respiratoria ni saturacion de oxigeno,
pero no hubo un mayor nimero de efectos adversos. '° De estos 13 estudios, solo 1 incluy6 el uso de esteroides
inhalados por lo que su uso debe ser evitado hasta que haya evidencia clara que apoye su uso.

Por el contrario, hay algunos estudios, entre los que destaca un metaanalisis realizado por Garrison et al'®, que
encuentran efectos positivos frente a placebo sobre los sintomas, y una discreta disminucion en la duracion de
éstos y la estancia media de hospitalizacion; sin embargo, los EAC incluidos son heterogéneos y en ellos no se
excluyeron los pacientes con historia previa de sibilancias, las escalas clinicas utilizadas y, en concreto, la
valoracion de cambios en la oximetria eran muy variables, y la mejoria media en la puntuacién a las 24 h tiene un
valor discutible tanto por el modo de calculo como por su significacion.

A pesar de ello, en el afio 1997 todavia se administraban corticoides hasta en el 80 % de los casos'®, y en
estimaciones mas recientes el porcentaje atn se sittia por encima del 50 %*°

Valerie J. King et al.”® publicé un metanalisis sobre el uso de esteroides para el tratamiento de bronquiolitis, en el
cual incluyé 6 estudios que utilizaron esteroides inhalados 5 con budesonida y 1 con fluticasona, pero estos
estudios son pequefios y con mucha variacion en cuanto a las dosis, duraciéon del tratamiento y poblacion
ingresada al estudio por lo que su poder de andlisis es muy bajo.



Los niflos con bronquiolitis han sido tradicionalmente tratados con corticoesteroides ya que son agentes
antiinflamatorios muy conocidos que actdan en varios niveles celulares . Se han utilizado como tratamiento
durante la fase aguda en parte por sus efectos terapéuticos en otras enfermedades respiratorias como el asma y
el crup. Sin embargo, la evidencia no ha sido convincente . Los nifios que reciben corticoesteroides tienen una
estancia intrahospitalaria promedio de 0.46 dias menos que cuando se compara con placebo.

Cabe mencionar que existe otra corriente que sustenta que muchos de los casos atendidos en la consulta diaria
con bronquiolitis, se benefician previsiblemente con la terapia con corticoides®. Esto es importante porque los
nifios con enfermedades subyacentes como la displasia broncopulmonar o asma pueden tener un riesgo mayor
que los nifios previamente sanos de desarrollar insuficiencias respiratorias con infecciones virales respiratorias. El
médico que trata a un nifio con bronquiolitis y compromiso respiratorio que ademas tiene una enfermedad de las
vias respiratorias subyacentes deberia considerar firmemente la terapia con corticoides sin importar la eficacia
cuestionable de los corticoides en nifios previamente sanos con sibilancias asociado a virus.”® Este tema pudo
haber influido en las conclusiones de algunos estudios sobre la eficacia de los corticoides para tratar la
bronquiolitis, ya que se ha corroborado el beneficio luego de la aplicacion de una dosis Unica y alta de
dexametasona a las 4 horas®.

Una revisién sistematica de estudios clinicos aletorizados (nivel de evidencia 1) del uso de esteroides en pacientes
con bronquiolitis reporté como benéfico el uso de esteroides en los casos de bronquiolitis, demostrando una
disminucion marcada en los dias de internacién y en la duracion de los sintomas 2

Otros estudios encontraron que los pacientes que recibieron corticosteroides presentaron disminucién del edema
de la via aérea dentro de las 4 horas, posiblemente por un efecto especifico de la dexametasona ya que es
improbable que hubiera hecho efecto tan rapidamente por la via clasica. Si el mecanismo hubiese sido resolucién
del edema respiratorio, hubiera sido sorprendente que tal efecto no hubiera beneficiado a los nifios durante el
proceso, luego de la admision®.

El efecto antipirético de los corticoides necesita ser tomado cuidadosamente pues casi el 60% de los pacientes
tratados con corticoides tienen fiebre cuando son tratados. La fiebre, a través de su efecto metabdlico, aumenta la
ventilacién por minuto. Esto ocurre por un aumento en la frecuencia respiratoria, parte componente del RACS, y
un aumento en el esfuerzo respiratorio que se ve reflejado en las retracciones, una parte importante de la
Enfermedad Respiratoria Valorada Instrumentalmente. La dexametasona podria haber beneficiado a los pacientes
tratados disminuyendo la fiebre mas que afectando al edema de la via aérea o algun otro aspecto especifico de
obstruccion de las vias respiratorias. Si asi hubiese ocurrido, se hubiesen preferido otros antipiréticos
alternativos™.

DEFINICION DEL PROBLEMA

La bronquiolitis es la infeccion respiratoria mas frecuente durante la lactancia, y causa de una morbilidad
significativa. Se ha avanzado poco en su tratamiento y en numerosos casos la terapia empleada es controvertida
y apoyada fundamentalmente en recomendaciones generales y no en estrategias basadas en la evidencia.

HIPOTESIS
El uso de esteroides en forma temprana en pacientes con bronquiolitis disminuye los dias de estancia
intrahospitalaria.

OBJETIVO GENERAL
Estimar el efecto de los esteroides sobre la estancia intrahospitalaria en pacientes con bronquiolitis aguda.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
Determinar si el uso de esteroides disminuye los dias de estancia intrahospitalaria
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JUSTIFICACION
Estandarizar el manejo de la Bronquiolitis desde urgencias con objeto de obtener mejores resultados en el
paciente y limitar el curso su enfermedad, lo que traducira en una atencién de mejor calidad.

MATERIAL Y METODOS

DISENO

Se realizara un estudio retrospectivo.

El estudio se realizara por medio de la recoleccién de datos a través de expedientes de urgencias y de piso de
pediatria del Hospital Regional “Lic. Adolfo Lopez Mateos”. Se analizaran edad, sexo, frecuencia respiratoria,
saturaciéon de oxigeno, inicio de tratamiento con esteroides, tipo de esteroide utilizado, via de administracion,
duracién del tratamiento, dosis de medicamentos, uso concomitantes de broncodilatadores inhalados y de
antibiéticos, complicaciones y dias de estancia intrahospitalaria.

GRUPOS DE ESTUDIO

Lactantes menores de 12 meses de edad, previamente sanos, atendidos en los servicios de urgencias y piso de
pediatria del Hospital Regional “Lic. Adolfo L6pez Mateos” con un primer episodio de bronquiolitis, definido como
cuadro de sibilantes (no episodios previos de bronquiolitis, asma o uso de broncodilatadores previos), durante los
primeros siete dias tras el inicio de los sintomas, que hayan recibido tratamiento con esteroides inhalados o
intravenosos, con dificultad respiratoria moderada-grave seguln la puntuacion de escala de Silvermann Anderson
con puntaje mayor a 1 hasta 5 puntos y saturacién de oxigeno menor de 90%

GRUPO PROBLEMA

Lactantes menores de 12 meses, previamente sanos, que presenten primer episodio de bronquiolitis, ingresados
al servicio de urgencias y piso de pediatria del Hospital Regional “Lic. Adolfo L6pez Mateos”.

TAMANO DE LA MUESTRA

30 pacientes

CRITERIOS DE INCLUSION

Lactantes menores de 12 meses de edad, previamente sanos, primer episodio de bronquiolitis, cuadro clinico de
dificultad respiratoria, saturacion de oxigeno menor de 90%, que hayan recibido tratamiento con esteroide

inhalado (betametasona), esteroide intravenoso (metilprednisolona), ingresados al servicio de urgencias y piso de
pediatria del Hospital Regional “Lic. Adolfo Lépez Mateos”.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Expediente clinico incompleto, pacientes con enfermedad previa (displasia broncopulmonar, inmunodeficiencias,
cardiopatias, atopia, fibrosis quistica), los mayores de un afio y los que padecen un segundo o ulterior episodio de
bronquiolitis.

CRITERIOS DE ELIMINACION

Expediente clinico incompleto.

CEDULA DE RECOLECCION DE DATOS

Se anexa al final.
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RESULTADOS

Se realiz6 un estudio retrospectivo, transversal, observacional de lactantes menores de 1 afio con diagndstico de
ingreso al servicio de urgencias de Bronquiolitis aguda. Se obtuvieron 30 pacientes con un promedio de edad de
8.6 meses (6-12) con relacién hombre mujer de 1.7:1 (19:11). La frecuencia respiratoria fue de 51.2 (45-58),
saturacion de oxigeno de 87% (82-89), Silverman de 2.5 (1-3). El 100% de los pacientes fue tratado con
esteroides inhalados (betametasona inhalada), 80% recibid tratamiento combinado y 20% solo tratamiento
inhalado. El tiempo que transcurrié entre la admision del paciente y la administracion del esteroide fue 66 minutos
(20-120), el nimero de dosis promedio de metilprednisolona intravenosa fue 4.1 (0-9), el nimero de dosis de
betametasona de 5 (3-14). 70% de los pacientes se manejaron con broncodilatadores inhalados con un nimero de
dosis de broncodilatador de 5.7 (0-21). Ademas 18 pacientes recibieron tratamiento con algun tipo de antibiético.
Se presentaron dos complicaciones asociadas a la bronquiolitis aguda, 1 paciente desarrollo neumonia y un
paciente present6 hipoglicemia. El promedio de dias de hospitalizacién fue de 2.6 dias (1.5-7). Los pacientes que
recibieron tratamiento combinado tuvieron un promedio de hospitalizacion de 2.9 dias y los pacientes que
recibieron solo tratamiento inhalado tuvieron un promedio de 1.5.

TABLA 1. CARACTERISTICAS CLINICAS

Mo (Rango) P
Edad 8.6 |6-12) ooy
Hombras 18 (M) ouoe
Mujeras 11 [MA) iliF
Combinado 24 (M) 0.168
getametasona & [MA) 0.4849
Frecusncia Respiratoria 51.2 (45-58) 036
Saturackén 87 [82-E9) 035

Silverman 25(1-3) 0.1

T inicle de esterolde BE6.3 [20-120) 0.1

# dosls Metilpredinisalona 4.1 [0-9) 05

# dosls Betametasona 5{3-14) 0.5
Broncodilatador 5.7 (0-21) 045

Dias de estancla 26(15-7)
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En el analisis estadistico univariado se demostr6 que el uso de esteroides inhalados en combinacién con los
esteroides intravenosos no disminuye el nimero de dias de estancia hospitalaria (2.9 vs. 1.5) y al contrario es
mayor el nimero de dias de estancia en el grupo combinado (p=0.008). En el analisis multivariado no se encontré
como factor de riesgo para la estancia hospitalaria prolongada la frecuencia respiratoria, la saturacién de oxigeno
o el Silverman al momento del ingreso del paciente (p=0.3). El tiempo transcurrido entre el ingreso del paciente y
el inicio de administracién del esteroide tampoco tiene relaciéon con el nimero de dias de hospitalizacién (p=0.1).
Las dosis recibidas de metilprednisolona o de betametasona tampoco tuvieron relacién con los dias de estancia
(p=0.5). El uso de broncodilatador inhalado asociado a los esteroides no afectd la estancia hospitalaria (p=0.45).

FIG.1 — VARIABLES DEMOGRAFICAS DE 6 A 12 MESES
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FIG. 2 — PORCENTAJE DE SATURACION DE OXIGENO, DIAS DE ESTANCIA HOSPITALARIA Y ESCALA DE
SILVERMAN
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FIG. 3 — RELACION ENTRE EL TIEMPO DE INICIO DE ESTEROIDE CON LOS DIAS DE ESTANCIA
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FIG. 4 — RELACION ENTRE EL GENERO, EDAD Y LAS DOSIS DE ESTEROIDE ADMINISTRADA
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FIG. 5 — RELACION DIAS DE ESTANCIA HOSPITALARIA CON EL NUMERO DE DOSIS DE BETAMETASONA
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FIG. 6 — RELACION ENTRE LOS DIAS DE ESTANCIA HOSPITALARIA Y NUMERO DE DOSIS DE
METILPREDNISOLONA
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FIG. 7 — RELACION ENTRE LOS DIAS DE ESTANCIA HOSPITALARIA Y NUMERO DE DOSIS DE
METILPREDNISOLONA Y BETAMETASONA
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DISCUSION

La mayoria de los estudios publicados muestra evidencia poco concluyente que apoye de manera definitiva la
eleccion del tratamiento en el manejo de la bronquiolitis aguda. Al examinar los esteroides y los broncodilatadores,
usados solo o en combinacion nuestro estudio muestra una direccion importante hacia donde se debe de llevar la
decision y sienta las bases para futuros estudios que se puedan realizar en nuestra institucion. En nuestros
resultados se demuestra que el uso de esteroides (inhalados o intravenosos) solos o0 en combinaciéon con
broncodilatadores no tiene ningun tipo de efecto sobre la estancia hospitalaria, lo cual concuerda con la literatura
publicada. Si bien, es cierto que tampoco fue causa de complicaciones derivadas de su uso, el riesgo de
administrar medicamentos no necesarios en lactantes siempre esta latente y si hubiéramos tenido una poblacion
mas grande probablemente si se hubieran detectado complicaciones derivadas de su uso. En los metaandlisis
publicados se ha demostrado que solo el uso de adrenalina parece ser benéfico en el corto plazo, sobre todo
cuando se administra en el primer dia del inicio de la enfermedad y disminuye la necesidad de hospitalizar al
paciente. Cuando se utiliza la adrenalina en combinacién con esteroides produce un efecto méas prolongado
disminuyendo las admisiones hospitalarias hasta por 7 dias. En los pacientes que se hospitalizaron a pesar del
tratamiento externo, el uso de esteroides con o sin uso de broncodilatadores o adrenalina, no produce cambios en
la duracién de la hospitalizacion. Existe un metaanalisis con més de 4447 pacientes en el cual se demuestra que
no existe ningun papel para el uso de esteroides como monotratamiento, pero se demostré efecto aditivo con los
broncodilatadores sobre todo con la adrenalina, ya que esta actlia en las primeras horas y el esteroide es el que
mantiene el efecto antiinflamatorio en el largo plazo. Se reconoce que la respuesta inmune juega un papel
importante en la patogénesis de la bronquiolitis, aunque la accién biol6gica de las intervenciones antiinflamatorias
puede ser limitado. El sinergismo clinico entre los esteroides y los broncodilatadores tiene un papel ya demostrado
para el tratamiento del asma y la enfermedad pulmonar obstructiva crénica pero no ain demostrado en la
bronquiolitis. Otro problema encontrado en estos casos es la diferencia entre pacientes externos y pacientes
hospitalizados. En los pacientes externos la adrenalina muestra beneficio pero no en los pacientes hospitalizados.
No existe evidencia que demuestre que existen riesgo o complicaciones derivadas del uso de esteroides o
broncodilatadores en e tratamiento de la bronquiolitis, sin embargo, hacemos énfasis a que esto se debe a que los
casos son muy raros y es muy dificil que en los estudios existe significancia estadistica, pero esto no significa que
no se puedan presentar. Nuestros resultados demuestran que no existe beneficio en el uso de esteroides por lo
que en un futuro se debera de enfocar los estudios dentro de nuestra institucién hacia los tratamientos que en la
literatura han demostrado tener algun tipo de beneficio, como la combinacién entre esteroides y adrenalina.

CONCLUSION

Aun con mdltiples estudios realizados al respecto persiste la dificultad para recomendar algin tratamiento 6ptimo
para la bronquiolitis aguda. Ante la falta de evidencia concluyente en las guias de practica clinica actualmente solo
se recomienda el uso de medidas generales de soporte. Este estudio demuestra que el uso de esteroides no tiene
efecto sobre la estancia hospitalaria y por lo tanto su uso como monotratamiento no esta justificado. Sin embargo,
ante la reciente evidencia del beneficio que se obtiene con la combinacién de adrenalina y esteroides, se debera
en un futuro realizar un estudio que compruebe estos resultados en nuestro hospital.
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