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El cromoglicato disddico en el mangjo de
|as crisis de asma bronquial

(The disodium cromoglycate in the treatment of the asthma exacer bation)

Carlos Coronel Carvajal*

RESUMEN

Objetivo. Determinar la efectividad del cromoglicato
disodico en el tratamiento de las crisis de asma bronquial.
Material y métodos. Se realiz6 una investigaciéon
comparativa en 170 menores de 15 afios, tratados por
algun episodio de exacerbacion del asma bronquial. Se
conformaron dos grupos de 85 pacientes, el A recibio
cromoglicato inhalado y el B esteroides. Se comparo la
respuesta al tratamiento entre ambos grupos.
Resultados. La edad promedio fue de 7.8 afios en el
grupo Ay 6.2 afios en el B. El 88.6% de la crisis leve y el
73.3% de la crisis moderada respondieron al cromoglicato;
55.3% de los pacientes del grupo Ay el 60.0% del B
resolvieron la crisis en menos de 72 horas. El promedio de
duracion de la exacerbacion del grupo A fue de 65.3 horas
y de 63.1 horas los del grupo B. El tratamiento fracasé en
el 14.1% de los pacientes del grupo Ay en el 10.6% de los
pacientes del grupo B.

Conclusiones. El cromoglicato fue tan efectivo como los
esteroides en el tratamiento de las crisis de asma
bronquial.

Palabras clave: Asma, esteroides, cromoglicato.

El asma bronquia es una enfermedad inflamatoria créni-
capulmonar asociada a una obstruccién, variable y rever-
sible, del flujo aéreo; se consideran hallazgos tipicos de
ella, el estrechamiento excesivo de las vias respiratorias
en respuesta a diversos estimulos: la hiperreactividad
bronquial, la hipersecrecion de las glandulas mucosas, €l
infiltrado inflamatorio y cierto grado de dafio epitelial y
microvascular. Estos cambios anatomopatol 6gicos se de-
ben a efecto de numerosos mediadores quimicos sobre
receptores de las células Diana.l?

El tratamiento farmacol égico de las exacerbaciones
de este padecimiento se basa en dos grupos de medica-
mentos, los broncodilatadores, fundamental mente dro-

* Especialista ler. Grado Pediatria.

SUMMARY

Objective. Determine effectiveness of the disodium
cromoglycate in the treatment of the asthma exacerbation.
Material and methods. A comparative investigation in 170
children under 15 years, who were treated by suffered
some episode of asthma exacerbation was done. They
were divided in two groups: the group A was treated with
cromoglycate and the B with steroids. Results. Obtained in
both group of treatment were compared.

Results. The average age was 7.8 years in the group A
and 6.2 years in the B. The cromoglycate inhaled was
effective in the 88.6% of the mild exacerbation and the
73.3% of the moderate. The exacerbation had a duration
of 65.3% hours in the patients from group A and 63.1
hours in those group B. The treatment failed in the 14.1%
from group A and the 10.6% from group B.

Conclusions. The cromoglycate was as effective as
steroids in the treatment of the asthma bronchial
exacerbation.

Key words: Asthma, steroids, cromoglycate.

gas beta agonistas, y los antiinflamatorios, entre los que
se encuentran |os esteroides que actlian en la fase infla-
matoriatardia de la enfermedad.®*

Paralograr un control de mas del 75% delascrisisde
asma, es necesario un medicamento con efecto antiinfla-
matorio sobre la via aérea, actualmente |os corticoeste-
roides, son considerados de eleccién con este fin, pero
sus efectos adversos a largo plazo llegan a ser tan graves
como la propia enfermedad.®® El incremento en la mor-
bilidad y mortalidad por asma en los Ultimos afios, se ha
relacionado con los farmacos que son utilizados en su
tratamiento, por 1o que indica que las estrategias tera-
péuticas actuales alin no son las ideales.®

Teniendo en cuenta lo expuesto y conociendo que el
cromoglicato disddico (intal), tiene accién antiinflama-
toria con escasas reacciones adversas, se juzgé conve-
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niente conocer de su efectividad en el manejo de las cri-
sis de asma bronquial en sustitucion de los esteroides.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un ensayo clinico, experimental, comparativo
en una muestra de 170 pacientes menores de 15 afios,
tratados entre enero de 2001 y mayo de 2002 por presen-
tar algun episodio de asma bronquial en el servicio de
pediatria del hospital (Hospital Docente General “Ar-
mando Cardoso” de Guaimaro, Camaguey).

Los pacientes incluidos reunieron los criterios si-
guientes:

* Pacientes diagnosticados previamente como asmati-
COS.

 Haber tenido mas de tres episodios de dificultad res-
piratoria caracterizados por disnea sibilante reversi-
ble por accién de medicamentos antiasmaticos, o
episodios repetidos de tos nocturna, disnea o tos des-
pués del gercicio.

 Presentar una crisis por una reaccion asmatica tardia
(la obstruccion de la via aérea aparece pasadas las
cuatro horas de haber contactado con el agente preci-
pitante, hay prodromos, predominael componente in-
flamatorio sobre el broncoespasmo).

» Manifestaciones de crisis leve o moderada.

» Conformidad del tutor del paciente a participar en €
estudio, previainformacion detallada.

Fueron excluidos aquell os pacientes que:

» No cumplieron el tratamiento indicado, por abandono
o0 necesidad de cambio debido a una evolucion desfa-
vorable.

» Manifestacion de crisis severa

La muestra fue dividida en dos grupos, el Grupo A,
formado por 85 nifios, recibieron tratamiento con salbuta-
mol a 0.5% (dosis de 0.15 mg/kg de peso corporal/dosis
diluido en 2 mililitros de cloruro de sodio a 0.9%) por
nebulizacion (dosis maxima 5 mg/dosis) y diez minutos
después una dosis de cromoglicato disadico por nebuliza-
cion, a20 mg (1 cipsuladiluidaen 2 mL de cloruro de
sodio a 0.9%); ladosis fue repetida cada 6 horas. El gru-
po B, constituido también por 85 nifios, fue tratado con
salbutamol ala misma dosis y de la misma manera pero
ademés recibieron prednisonaarazdn de 0.5-1 mg/kg/do-
sispor viaoral (con dosis maxima de 60 mg/dia).

Lainformacion se obtuvo através de unafichade se-
guimiento disefiada para la investigacién, que incluy6
las variables:

» Edad.

» Efectividad segun intensidad de lacrisis.

» Duracién delacrisis en cada grupo.

* Fracaso terapéutico por grupos (se medi6 através de
la necesidad de ingreso).

 Efectos adversos de |os farmacos empleados.

L os datos se procesaron con ayuda de una microcom-
putadora, utilizandose porcentagjesy la media aritmética.
L os resultados se presentan en cuadros.

RESULTADOS

El cuadro 1 muestra la distribucién por edad de los ni-
fios: en el grupo A, 33 (38.8%) se encontraban entre 10
y 15 afios, la edad promedio de este grupo fue de 7.8
afos. En e grupo B, 35 (41.2%) se encontraban entre 5
y 10 afios, promediando 6.2 afios, sin embargo las dife-
rencias no fueron significativas. La efectividad segun la
intensidad de la crisis, serepresentaen el cuadro 2 como
se puede apreciar que 62 (88.6%) de los nifios con crisis
levey 73 (73.3%) delos que tuvieron una crisis modera-
da respondieron favorablemente al cromoglicato sin ne-
cesidad de afadir esteroides al tratamiento.

En el cuadro 3 se aprecia como 47 (55.3%) de los
pacientes del grupo A y 51 (60.0%) del B, resolvieron la
crisis en menos de 72 horas. El promedio de duracién de
lacrisisen el grupo A fue de 65.3 horasy en el B, 63.1
horas.

El tratamiento fracaso, en 12 (14.1%) de los pacientes
del grupo A y en 9 (10.6%) de los pacientes del grupo B
(Cuadro 4); ladiferencia no fue significativa. Solo tres
nifios tuvieron reacciones adversas, uno del grupo A,
(acceso de tos con el cromoglicato) y en dos del B (gas-
tritis por uso de prednisona).

DISCUSION

El comportamiento de los nifios en relacién con la edad,
difiri6 al descrito por otros autores, que piensan que €l
asma es una enfermedad de comienzo precoz; sefialan
gue el 50% de los casos comienzan en lalactancia, 75%
antes de los 5 afios y 33% antes de los 10 afios. 112

La variacion en cuanto a la edad se debe a que ante-
riormente se hacia sobre diagnéstico de asma bronquial
a edades tempranas. Actualmente, se conoce que hay
condiciones que facilitan las sibilancias en el curso de
enfermedades de tipo infeccioso viral que afectan las
proporciones bajas del aparato respiratorio y que se les
considera sibilancias transitorias de lainfancia; solo un
pequefio nimero de nifios desarrollan posteriormente
asma bronquial .23
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Cuadro 1. Distribucion de los nifios con crisis asmética segun
edad y grupo de estudio.

Grupo A Grupo B

Grupo etareo n (%) n (%)
Menor de 1 afio 5 (5.9 7 (8.2
1-5 afios 23 (27.1) 29 (34.1)
5-10 afios 24 (28.2) 35 (41.2)
10-15 afios 33 (38.8) 14 (16.5)
Total 85 (100) 85 (100)
Promedio (afios) 7.8 6.2
x%=5.44

p > 0.05

Cuadro 2. Efectividad del salbutamol-cromoglicato disodico
en el grupo A, segun la severidad clinica de lacrisis de asma.

Grupo A Total
Leve Moderado
Efectividad n (%) n (%) n (%)

Efectivo 62 (886) 11  (73.3) 73 (85.9)
Noefectivo 8 (11.4) 4  (267) 12 (14.1)
Total 70 (1000 15  (100) 85 (100)

%2 = 2.37 (correccién de Y ates)
P>0.30

Cuadro 3. Duracién de la crisis de asma al ser sometidos a
tratamiento los nifios del grupo A (salbutamol y cromoglicato)
y grupo B (salbutamol y prednisona).

Duracion delacrisis Grupo A Grupo B

n (%) n (%)
Menosde 72 horas 47 (55.3) 51 (60.0)
Entre 72-120 horas 29 (34.1) 23 (27.)
Mas de 120 horas 9 (10.6) 11 (129
Total 85 (100) 85  (100)
Promedio 65.3 63.1
x2=1.06
p>0.58

Cuadro 4. Resultado del tratamiento con salbutamol y cromo-
glicato (grupo A) y con salbutamol y esteroides (grupo B) en
los nifios con crisis de asma.

Fracaso Grupo A Grupo B

n (%) n (%)
Si 12 (14.1) 9 (10.6)
No 73 (85.9) 76 (89.4)
Total 85 (100) 85 (100)
x?=0.49

p>0.48
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Teniendo en cuenta estos fendmenos transitorios de la
infancia, se prefiere diagnosticar asma bronquial cuando
hay mas de tres episodios de dificultad respiratoria, carac-
terizados por disnea sibilante reversible por accién de
medicamentos antiasméticos o episodios repetidos de tos
nocturna, disnea o tos después del gercicio.?

El tratamiento de la crisis de asmabronquial requiere
de f&rmacos con accion rapida que alivien el broncoes-
pasmo, como el salbutamol, amina simpaticomimética
con accion beta 2 especifica, que causa un alivio inme-
diato, y con otros beneficios en el tratamiento del asma,
como el aumento de la actividad mucociliar y cierto
efecto sobre la liberacion de los mediadores, pero tiene
el inconveniente de los efectos indeseabl es, (que son si-
milares para todos los preparados con accion beta 2, in-
dependiente de su vida media), y la posibilidad de crear
tolerancia o subsensibilidad cuando se prolonga su uso,
por lo que debe indicarse sdlo pararesolver lacrisisy no
en forma de sostén o preventivo.*®* Se han reportado
otros problemas con su uso, como el dafio funcional de
los linfocitos y aumento de la mortalidad por su uso in-
discriminado.**Y

Los antiinflamatorios esteroideos, son los medica-
mentos de eleccion en el asma bronquial, ya que actlian
sobre el componente inflamatorio de esta afeccion, la
cua es considerada una enfermedad inflamatoria croni-
cade las vias aéreas, pero éstos causan efectos adversos
gue son maés severos alargo plazo.101"18

Otros f&rmacos usados anteriormente en el tratamien-
to del asma bronquial, han pasado a dltima linea, como
lateofilina, ya que se ha comprobado su escasa efectivi-
dad en el asmay la aparicion de reacciones indeseables,
aun a dosis consideradas terapéuticas.™Y’

Como se puede apreciar el arsenal terapéutico para
enfrentar una crisis de asma es limitado, porque aunque
existen muchos farmacos, todos los ensayados hasta
ahora tienen marcados efectos adversos, 1o que ha dado
lugar a cambios constantes en | os esquemas terapéuticos
paraevitar el impacto de efectos indeseables. La blsque-
da de menos farmacos con menos reacciones indesea-
bles es una de las metas para lograr un control de esta
enfermedad, pero mientras aparece el farmaco ideal la
solucion puede estar en el Intal.

El cromoglicato es un estabilizador de las membra-
nas de |os mastocitos que impide su degranulacion, re-
duce el nimero de eosindfilos circulantes, inhibe la
produccion de interleucina (IL 5) y TNF alfa por €l
pulmon, células que intervienen en la patogénesis de la
enfermedad.*19-2

Tiene efectos sobre la activacion y migracion celular
al controlar algunas moléculas de adhesion como la CD
23,CD 49d e ICAM-1.22
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El cromoglicato blogueala broncocontriccion induci-
da por estimulacién de las fibras C mediadas por €l vago
y neuropéptidos, pero ademas inhibe las citocinas pro-
ducidas por el Dermatophagoides farinae.z2

Su efectividad ha sido reportada en ataques agudos
de broncoespasmo.? L as acciones descritas reflgjan que
el cromoglicato tiene actividad antiinflamatoriay bron-
codilatadora, pero también es considerado altamente
efectivo en la prevencién del asma inducida por egjerci-
cios; su efectividad varia entre 70 y 80%.%

Nuestros resultados coinciden con |os obtenidos en
estudios comparativos que han mostrado su eficacia uni-
do aun beta 2. Ha sido tan efectivo como el nedocromil
(cromona de produccién més reciente) como los antago-
nistas de los receptores de leucotrienos, (Zafirlukast y el
Montelukast) y |os esteroi des.%1927.28

Su seguridad radica en los escasos efectos adversos, que
serelacionan con laaccion irritante local, como se observo
en este estudio; éstas general mente desaparecen a cambiar
la presentacién del producto, reportes aislados describen
vomitos, cefalea, urticaria e infiltrados pulmonares; cua
dros leves que desaparecen a suspender su uso.4252629.30

Esta cromona, capaz de actuar sobre el broncoespas-
mo (efecto broncodilatador) y sobre el proceso inflama-
torio (efecto antiinflamatorio), con pocas reacciones
adversas, es una opcion efectivaen el manejo delas cri-
sisy muestra de esto son las escasas diferencias en la
duracion de las crisis entre |os nifios tratados con este-
roidesy los que recibieron el cromoglicato. Pero ademés
su efecto estabilizador de membranas evitalaprogresion
delacrisis, a impedir laliberacion de nuevos mediado-
res, efecto que no esta presente en otros farmacos.

Su efectividad depende de altas concentraciones plas-
méticasy paraal canzarlas debe utilizarse nebulizado, como
se uso en este estudio, y no con otros métodos de inhala-
Cion.3+*2 Cabe concluir que estainvestigacion afirmaque e
cromoglicato puede utilizarse en las exacerbaciones de
asma bronquid, reduciendo € uso de antiinflamatorios es-
teroideos para su control y de estaforma evitar efectos ad-
versos de éstos.
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Estridor por tetinadelatex. Laaergiaa laex en nifios se da principalmente en pacientes que han sufrido mdlti-
plesintervenciones por defectos del tubo neural o extrofia genitourinaria. Sin embargo, hay un cierto nimero de nifios
que, sin tener este historial, presentan evidencias clinicas o serolgicas de este tipo de aergia. El espectro clinico vade
unaurticarialocal adistrés respiratorio y shock. Son raras en nifios de menos de 12 meses de edad |as comunicaciones
de reacciones a productos que contienen latex, como balones, vendas de goma, chupetesy tetinas, pero médicos de
servicios de urgenciaen Rochester, Nueva Y ork, describen €l caso de un lactante atépico de 2 meses que experimento
repetidamente estridor asociado con la exposicion alatetina de l&tex en las tomas de alimento.

El caso afectd a un lactante inicialmente criado a pecho que, alas 3 semanas fue destetado y empez6 a alimen-
tarse con una formula con soja administrada a través de una tetina de latex. La madre empezd a notar congestion
nasal, una erupcion en lacaray respiracion ruidosa durante las tomas de alimentos, por lo cual se pasé a un hidroli-
zado proteico. El ruido respiratorio se intensifico y la alimentacion se modifico con otra clase de formula de soja.
Dosdias méstarde el nifio acudi6 al servicio de urgencia con estridor audible, sibilancias difusasy congestion de las
vias respiratorias altas.

Se averiguo que lamadre eraatopicay que sufrio un episodio de anafilaxia al latex en una consulta dental. Vol-
vio a alimentarse a nifio como siempre, pero utilizando una tetina a base de siliconay sin latex. (R.J. Freishtat y
cols., Ann Emerg Med 2002; 39: 441-443). Tomado de: MTA-Pediatria, Vol. XXIII. No. 7, 2002.




