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Resultados obtenidos con el uso de salbutamol en 52
ninos con crisis de asma

Informe preliminar *

Por los Dres.:

Moasven Rogo Coxcercids,®*® Hinpa Vastour Rasoes,***
Inrats CoNsTANTIN SANcHEz®**™

Weejer Comevpeion, M, et al. Resuftados ebtenidos con ef wso de salbutamol en 52 nifies con
ctives afe amsmer, Informe prelimingr, Rev, Cub, Ped. 46: 4, 1974,

B¢ pealiza wn infurme preliminar sobre el emples de salbutamol por via bucol =a 52 nifoes con
erimi= le a-na. Hubo desapanicion de los signes clinicoa de obstruccion bronquial en 43 da
el 1816750 v minguna o poca mejoria o 5 (95%9E). Se observaron temblores en 4 pacientes
17571 v mamifestaciones candiovascolares en 3 (5.75%). Se concluye, que cite broncodilalader,
eutimulante 52 adrencrzive, parece ser @il en el tratamiends de la erivis aguda de asma bron.
suial, ame bwla en pacicnies que presenlan sintomas colsterales com la wiilimcién de olros

lapwiw owdilanabores.

Come establece Preisig  toda nueva
il terapentica en ol asia debe ser
vl con cuidado, va que ademis de
s mnlu ale accidn v los posibles efectos
colaterubes, Loy gue lener en cuenta la
intensidknl de ka sintomatologin en sujetos
drmlices, quie r= muy variable; por ello
li evalwacian olinica de los electos tera-
prulices o= dificultosa.

Teniendn en ruenta lo anterior, presen-
timos los rvesultados de la utilizacién del
sullmtamnl (1 YVenaling en wn grupo
b pawientes pedidtvicos ingresados  en

Tralage presemtado en la lra. Jormada Pro-
wiprial e Pediatria de La Habana. Diciembre
[ Lt

Pesli=sor  auxiliar del  departamento  de
pesliaitia dv la Faruhad de Ciencine Médicas,
| wnerssdad de La Habana, Jefe del servicio de
respiraturin del hospital pedidtrics “Pedro  Ho-
pias". La Habana,

Meédive alel sericio de respiratorio del
iwpital pedidgirica “Pedro Poreda™, La Habana,

YR etgro del hospital  pedidgtrico *Pedro
Baerpis", La Habana,

nuestro servicio de vias respiralorias del
hospital infantil *Pedro Borris”, en La
Habana, aclarando que se trata de un in-
forme preliminar.

MATERIAL Y METODO

A partir de mayo de 1972 == comenzd
a administrar salbutamol a un grupe de
nifios de mis de 3 afios de edad ingresados
por crisis agudas de asma, mederada o in-
tensa, y que presentaban antecedentes de
reacciones colaterales con otras drogas
broncodilatadoras, siendo los mas Trecuen-
tes la taquicardia, la ansiedad o intranqui-
lidad v la palides.

Cada paciente cra seguido clinicamente
por uno de nosolres, segin una hoja con-
feccionada para esto, examingndole al in-
greso, a la media hora, a la hora, y a las
2,3, 14,5, 6,12, 21, 48, 72, 96 v 120 horas.
Los parametros elinices medidos fueron:
frecuencia respiratoria, tiraje, sibilancias,
murmulle vesicular, espivacién prolongada,
subcrepitantes, frecuencia cardiaca, tensién



arterial y caracteres del higado, si era pal-
pable. Ademas se anotaba la aparicién de
temblores, palider, vémitos o alguna otra
manifestacion referida por ¢l familiar o el
paciente. De presentarse alghn signo car-
diovaseular se le hacia ECG inmediatamen-
le; de no haberlos se hacia ECG a las 24
v 72 horas de iniviado ¢l tralamiento junto
con la desificacion de transaminasas san-
guineas y radiogralias de torax. A todos
s¢ les hicieron ademis los analisis que ha-
bitwalmente sc realizan al ingreso en nues.
tros hospitales.

El dnico broncodilatador utilizade fue
ol salbutamol, en forma de jarabe (2 mg/5
ml} o tabletas (2 mg); la dosis de 2 mg
s¢ empled en nifios menores de 6 afios de
edad, y la de 4 mg. en nifios mayores de
6 afios, repiliendolas cada 6 horas y por
un tiempo de 3 a 5 dias. Se utilizaron otras
medidas terapéuticas segiin las necesidades:
hidratacion EV, anlibiolicoterapia, seda-
cifn, oxigenoterapia por corto tiempo. En
4 pacientes se utilizaron esteroides inicial-
mente hasta la llegada de lu gasomelria.

Los resultados fueron evaluados por uno
de nosotros (MAC) a las 6, 12, 18, 24, 48
y 72 horas de tngresado, y en cada una de
lus evaluaciones se clasificaron en una de
vslus cuatro categorias:

—FE (Excelented: cuande el brencoes-
pasmo, lz polipnea y otros signos ha-
bian desaparecido.

—B {Bueno): ecvando estos signos ha-
bian mejorado francamente pero no
desaparecido.

—R  (Regular): ecuando estos signos
aparecian mejorados, aunque no fran.
camente.

—F (Fracaso): cuando persistian los
signos con igual intensidad que al
ingreso o habian empeorado, conside-
rindose que los pacientes estaban en
status asmiticus, por lo que hubo que
agregar olras medidas terapiuticas.

Al alia del tratamiente se evaluaba to-
tabinente segin Ja clinica y los resultados
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de laboratorio, clasilicandolos globalmente
en alguna de las 4 clases anteriores
(E, I}, &, F) como respuesta clinica y
ademis se analizaren la existencia o no de
reacciones colaterales: aumento de Ja FC,
aumente de la TA, temblores, celaleas,
niuseas o vomitos, alteraciones del sucfio
¢ intranquilidad.

RESULTADOS

Fueron tratados con salbutamol un total
de 52 pacientes que habian referido las
siguienies  reacciones  colaterales  (Cua-
dro T} con olres broncodilatadores:

CUADRO 1

52 PACIENTES TRATADOS CON
SALBUTAMOL

BEACCIONES COLATERALES REFERIDAS
CON OTROS BRONCODILATADORES

Taquicardia y/o palpitaciones. . 45

Ansiedad o intranguilidad . . . 26
Palidez intensa. . . . . . . . 14
Vémitos . . . . . . . .. Va9
Sudoracién. . . . . - . . .. 8
EhEme s nd s PRl Em B

{ Algumos pocientes relerion mds de una reac-
cronl.

Los resullados totales del tratamiento
fueron los siguientes (Cuadro 1I):

CUADRO 1II
52 PACIENTES TRATADOS CON
SALBUTAMOL
RESPUESTA CLINICA FINAL
Excelente (E) . . . . 44 (84,6%)
Buena (B) . . . .. 3 (57%)
Regular (R) 2 ( 3.8%)
Fracasos (F) . . . . 3 ( 57%)
R

.o P
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La evolucidn de loz pacientes durante
¢l tralamiento, segin se puede ver en el
Cuadre 11 fue la siguiente:

—A las 12 horas: 10 pacientes estaban
asintomilicos, 32 habian mejorado
francamente ¥ 7 pacientes  habian
mejorade. e los 3 restantes, conside-
rados como F, en 2 s¢ habia tenido
que agregar esteroides y otras medi-
das por considerarlos en status y ¢l
olro ne habia mejorado.

= -A las 24 horas: 30 pacientes estaban
asintomaticos {algo mas de la mitad},

y 17 estaban francamente mejorados,
—aA las 48 horas: 35 estaban asintomi-
ticos ¥ 12 muy mejorados. Al paciente
considerade como F, por permancccr

igual se le agregd esteroides.

—A las 72 horas: 40 pacientes estaban
asintomiticos (alrededor del 7745) ¥

7 estaban muy mejorados.

—A lJas 96 horas: 42 pacientes estaban

asintomiticos ¥ 5 muy mejorados.

Comeo efeclos colaterales del tratamicnto

CUADRO II1

32 PACIENTES TRATADOS CON SALBUTAMOL
RESPUESTA EVOLUTIVA

se encontraron (Cuadro 1V): 4 pacientes
presenlaron temblores (7.7%), uno de

Haras: 3] 12 18 24 18 72 G 120
(Dias): (1) (2) (3) (4) (5)
E 4 10 14 a0 a5 a0 12 P
0NN (57.6%) (67.3%) (7776) (82,7%6) (81,6%%)
Ik A3 32 31 17 12 T 5 2
N/XNX {5,7%)
R 10 T 4 2 2 2 2 2
ANSRNX peor (3,89%)
3
¥ 3 peor (5,74%)
NNN/XN igual
(== eslevoides ¥y olras medidas )
CUADRO IV
52 PACIENTES TRATADOS CON SALBUTAMOL
EFECTOS COLATERALES
Temblores {manos) 7,7% . . . 4 pacientes
1 (ademds, intranguilidad)
Aumento TA. vy F.C. . . . . 2 efectos CV.: 3
Aumente F.C.; T.A. Normal . 1
Cefaleas . . v 0 v voon & 2
Alteraciones suefio . . . . . . 2
Vémitos v nduseas . . . . . . SR
Imtranquilidad. . . . . « . . 1
. P
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cllos  ademis  reportd  intranquilidad; 3
eon  alteraciones cardiovasculares y con
ECG que arrojaba taquicardia sinusal; 2
ze quejaron de cefaleas; 2 con dificoltades
del suefio (segin la madre); 1 con vomi-
tos y niuseas ¥ 1 con intranquilidad.

IM5CUSION
El salbutamol ¢z una droga que actia
como un cstimulante betadrenérgico, cuya
acelon®® es activar la adenilciclasa, enzi-
ma que cataliza la formacion de 3.5 mo-
nofosfate de adenosina ciclico, a partic del
trifosfate de adenosina (Cuadre V). La

isoprenalina es el arquetipe del estimulan-
te betadrenérgico, de aceién broncodilata-

dora poderosa aunque rapida. Pero su ra-
pida absorcion por boca v arbol respira-
lorio {acrosol) puede tener serias conse-
cuencias coando s¢ administran desis ex-
cesivas en individues hipdxicos, pues por
sus efectos cronotrapices ¢ inotrdpicos, au-
menta el requerimiento de oxigeno por el
misculo cardiaco, a la vez que puede de-
crecer el aporte de oxigeno a éste, al dis
minuir la lensién arterial media por va-
sodilalacion perisférica. En el asmatico, con
su obstruccién reversible de las vias aéreas
¢ intercambio gascoso alterade con la con-
secuente reduccién en ¢l porcentaje de sa-
turacion arterial de oxigeno, wn aumento
de la demanda metabilica del eorazdn es
indeseable y puede hasta ser fatal =530

CUADRO V¥V

MODO DE ACCION DE LOS ESTIMULANTES
ADRENERGICOS

ESTIMUL ANTES
ADRENERGICOS

(Activacidn )

ADENIL
_CICLASA

AT.P

3, 5' AMP
CICLICO

RESPUESTA
CELULAR

( Inhibicidon )
XANTINAS == == = —

[Am.r]

Trifosfato de Adenosina

AT.P :

>

FOSFODIESTRASA

3, 5° AMR CICLICO: Monofosfato-3,5-
Ciclico de Adenosina

AMP : Monofosfato de Adenosina
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Par cso, desde hace alzunes afos, los
mnesligmilores s¢ dieron a la tarea de ob-
tener nuevos productos que obviaran estas
dificultades. lo que condujo a Lands y cols.
a la obtencion de la iscetarina {Cuadro

vardiaco, por lo que se comporta como un
estimulante 82 adrenérgico v que ha sido
uzado por via endovenosa, bucal o en aero-
sol. En los estudios realizados con anima-
les de distintas especies, empleindolo en

Vo Eqos autores no silo ebluvieron un acrosol o por via bucal, se ha cncontrade
eatinlante beladrenérgico mas aclive en que es un broncodilatader mas potente
el miseuls bronquial que en ¢l masculo que la isoprenaling en aerosol e igualmen-
cardiaen, #ino que basindose en la res- e active por via endovenosa, sin electos
procsta e diversos tejidos a las numerosas obvies sobre €l aparato cardiovaseular,

vatecolumings no nalurales propusieron que Estudios en humanos por via bucal en

hay dos tipos de hetadrenorreceptores: g1
v #2, Los miisculos cardiaco vy liso intes-
tinal conticoen @1 receplores mientras que
utros misculos § enervados incluyendo los
del bromqguie, Glers, arterias y los midscu-
los esqueléticos conticnen 82 receplores.!

Iaandose en exto, un grupo de investi-
gsbores dle un luboratorio inglés obluvie-
ront el salbutamol (B/Ventolin) que liene
una accion  sclecliva sobre los misculos
lises  bromgquinles. de  relativamente larga
dwacion, con poro efeelo sobre ¢l miasculo

dosis de 2 a 4 mg producen marcada bron.
codilatacion por mis de 5 horas, comen-
zando a actuar a los 15 minutos con mixi-
mo efecto a las 2-3 horas23Ass5 800000,
[EA LW ‘,t-’.“.‘-'. 18,1900 20, 55

En nuestros 52 pacientes se observéd cli-
nicamente, desaparicion de los sinlomas
de obstrucciin bronquial en el 576% a
las 24 horas, en ¢l 67.3% a las 48 horas,
en el 775 de ellos a las 72 horas, en ol
82,7% a las 96 horas, para un total de
810% (14-52) de desaparicion de los sin-

CUADRO V}
EFECTOS DE LA SUSTITUCION DE UN H EN LA
CADENA LATERAL FENILETILAMINA EN CATECOLA.

MINAS (2)

H (NORADRENALINA) ACCION:cC>J3

HO CH, (ADRENALINA)

ACCION:C2

CH (ISOPRENALINA) ACCION :eC < f3

\cH,

/CH:,
C -CHn(IEOETARINA} ACCION :oC= 0

CH,

R C P,
dusigsMconre, 1974
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tomias a las 120 horas, Estos hallazgos con-
cucrdan con los trabajos de Schuman y
Herxheimer' que encontraron broncedila-
tacion en el 857 de sus pacienles trata-
doz por via bucal v =on superiores que los
resultados obtenidos por Nelayema?? de
casi un 697 con desaparicion de las sibi-
lancias en 77 nifios, aunque debemos des-
tacar que en nuestro trabajo todos los ni-
fios estaban ingresados, por lo tanto ale-
jados del medio familiar donde pudieran
actuar alevgenos inhalantes v ademis s
le alio atencidn preferente a la hidratacion,
Hegande incluso a la via EV, como parte
acompainante  del tratamiente con  zalbu.
tamol,

Nos llamdé a la atencion que on la mayor
parte de nuestros pacientes que evolucio-
naron  =alisfactoriamente, ¢ comenzd a
observar mejoria a la hora de iniciado el
tratamicnto v que repiticndo la dosis cada
0 horps, s mantuve la evoluciin satisfac-
toria en concordancia con lo obtenido por
atvos aulores,

Hubo 3 pacientes en que se considerd
habia fravasado el medicamento v olros 2
eooaque o mejoria Nue poca, lo que hace
un 850 de nuestros pacientes con nin-
HU O PO mejoria, aungue hay aulo-

res'" que no han abtenide un marecado

=UMMARY

electo hasia en la sexta parte de sus pa
cientes, al administrarlo por via bucal.

Con respecto a los efectos colaterales,
ilos [ueron los que nos llamaron a la aten-
ciin: los temblores ¥ los efectos cardiovas:
eulares,

lLos temblores s¢ encontraron en b de
nuestros 32 pacientes para un 7,79,

Estos temblores estuvieron limitados a
lag manos, cran de poca imensidad y no
necesituron sugpender el tratamiento. Con
vespecto a los efectos cardiovasculares se
olservd en 3 pacientes aumente de la FC
tacompanado en 2 de ellos, de aumento
de la TA) para un 3.7%.

Pero hay que Nlamar a la atencién que en
uno de cllos =¢ produjo este efecto (taqui-
cardia v aumento de la TA). Al darse una
sepunila dosis a las dos horas de la pri-
mera, por ko que parcee cstar en relacion
von la dosis cmpleada. como  establece
Kol Los otres cfcetos colaterales repor-
taddos en nuestro Coadro 1V {cefaleas, al-
teraciones del sueiio, intranquilidad, ndu.
Feds v vGmilos) se enconlraron ¢noun ni-
mero mny pequeno de pacientes, pero no
exipuo de nuestra casuistica v lo subje-
tivo e sus caracleres, hacen que no poda-
imos determinar #i 2¢ deben o no al me.
dicamento.

Kuojo Concepion, M. et al. Resufrs obtained with the wae of salbutamed in 52 children with
asthma erizsis. Preliminary reporr. Rev., Cub. Ped, 36z 1, 1971

A preliminary report on the oral employvment of salbutams] in 32 children wuh asthma crisis
is carrivdd out, There was a disappearance of the clinical signs of bronchial eobstructicn in 4
of them (B4L6%:) and none or litle improvement in 5 (95% ), Tremors were observed in &
patients (7.75%) and cardiovascular manifestations in 3 (57950, Tt i= concluded that this bran-
chodilator, o stimulating beta2 adrenergic sgent, s=ems to be useful for the treaiment of the
aeute crisis of bronchial asthma, above all in patients presenting eollateral signs with the wse of

bepomehedilators,

RESUME

Bojo Concepcidon. M. et al, Résufrats obterus por Potiliswtion e salfbutamol chez 32 enfonts
aved o rises asthertigies. Rapport prefivinaire, Rev, Cals, Pel. 36: 4, 1974

On fait un rapport préliminaire sue Vemploie de salbutamol par voie aralie ches 52 onfanis avee
cri=es asthmatipues. Les siznes clintques d'obstruction bronchiale om cdhisparu cher 44 enfants
(RLATEY ot om n'a trouve awcunc amélioration chee 5 deux (05%). On a weuve des tremble.
ments chee 4 malades (7,790 et des manifestations cardiovasculaires dans 3 cas (5,79:).
Le bronchodilstaleur estimulant 52 adrénerpique semble fire util dans «es cas, surtoul chez coux
i montrent des symprimes collatéraux avec PMutilisation d'autres bronchodilatateurs.

ey

R.C P
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lipencrannAeTeAd NPEIBADNTEARHOE Co0o0UeHEe o NDIMEHEHM cankiyTamofa de-—

pez potT y 52

Hite %"‘]‘.‘.E‘I&J’IJGB
(5,7%)
prigeckmt

y 4 sonsaux (7,7%)

DeTeil, SoJeMLiDd AcTMATUYECHKMMG KDOoMIangsi.
ECKHE NDEZHaKY OpoHxManpHOR o0cT
TINACE HUKSHKOTO UE{ J9EHE HeOJJRIOTO BHINODOBAEHMA ¥ 5 (9,
H CEDOEYHOCOCYIMCTHE ARNEHNA — § 3
. CARMOYASTCA, YTO 3TOT SPOHXOILIATATOP — CTAMYJATOD

DYHIGI ¥

Hegesin HMHIM-
K

44 u3 umx (B4 ) B He oTMme-
5%, Iipoxa

2 anpeHe—

« ABNASTCA BHIIMO HeleCO00DASHHN A JeHeHIA JCT KDi3038

OpoHXUanEMoit acT, O0CI0eHHD ¥ GONBHHX,CTPIIMTUDO! NOSOTHERGI CIMITO-
MaMM N0 NOBOIY NPMMeHeHUR JDYTIHX JpPOHXOIMIaTATODOB.
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