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Resumen

Introduccion: persiste la controversia sobre la combinacién del bromuro de ipra-
tropio (BI) con el tratamiento del asma en nifios.

Objetivo: examinar las diferencias en los resultados del asma moderada —tasa de
ingreso, estancia en el SUP, Puimonary Score y reconsultas— tras la suspensién del Bl.

Métodos: estudio de cohorte retrospectivo, unicéntrico. Se incluyeron pacientes
de 6 a 16 afos que acudieron al SUP con crisis asmatica moderada (Pulmonary Score
[PS]: 4-6). Se examinaron los registros en dos periodos: Cohorte 1 recibid salbu-
tamol, ipratropio y glucocorticoides sistémicos (01/09/2018-01/09/2019); Cohorte 2
recibio salbutamol y glucocorticoides sistémicos (01/09/2021-01/09/2022). Se eval-
uod la asociacion del uso de Bl con los desenlaces: tasa de ingreso y reconsultas (Chi
cuadrado), estancia en el SUP y Pulmonary Score al alta (prueba t de Student). Se
analizaron variables y predictores de ingreso mediante analisis multivariable.

Resultados: se incluyeron 351 pacientes: 174 (49,6 %) en la Cohorte 1y 177 (50,4
%) en la Cohorte 2. El Bl no se asocié con cambios en la tasa de ingreso (15 [8,6 %]
en la Cohorte 1frente a 7 [4 %] en la Cohorte 2; p=0,07), la estancia media en el SUP
(2,33 horas [DE: 0,66] frente a 2,46 horas [DE: 0,85]; p=0,207), el Pulmonary Score al
alta (0,78 [DE: 0,85] frente a 0,92 [DE: 0,79]; p=0,137) ni las reconsultas (25 [14,5 %]
frente a 14 [7,9 %]; p=0,052).

Conclusion: el bromuro de ipratropio no parece aportar beneficios en las exacer-
baciones asmaticas moderadas.

IS IPRATROPIUM BROMIDE USEFUL IN CHILDREN WITH MODERATE ASTHMATIC
CRISIS?

Abstract

Introduction: controversy surrounds combining ipratropium bromide (IB) with
asthma treatment in children.

Objective: Examine differences in moderate asthma outcomes: admission rate,
PED stay, Pulmonary Score, and revisits post discontinuing IB.

Methods: single-center, retrospective, cohort study. Patients from 6 to 16 years
who attended the PED with moderate asthmatic crisis (Pulmonary Score [PS]: 4-6)
were included. Examined records in two periods: Cohort 1 received salbutamol, ip-
ratropium, systemic glucocorticoids (01/09/2018-01/09/2019). Cohort 2 had salbu-
tamol, systemic glucocorticoids (01/09/2021-01/09/2022). Evaluated the association
of IB use with outcomes: admission rate, revisits (Chi-square), PED stay, and PS score
at discharge (Student’s T test). Analyzed variables and predictors for admission using
multivariable analysis.

Results: 357 patients were included: 174 (49.6%) in Cohort 1 and 177 (50.4%) in
Cohort 2. IB was not associated with admission rate (15 [8.6%] in Cohort 1vs 7 [4%] in
Cohort 2; p0.07), median stay in the PED (2.33hours [SD:0.66] vs 2.46 hours [SD.:0.85],
00.207), Pulmonary Score at discharge (0,78 [SD:0.85] vs 0,92 [SD:0.79]; p0.137) nor
revisits (25 [14,5%] vs 14 [7,9%],; p0.052),; p0.207).
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Conclusion: /B does not seem useful in moderate asthmatic exacerbations.

Las exacerbaciones asmaticas representan aproxima-
damente el 5 % de las consultas en los Servicios de Ur-
gencias Pediatricas (SUP), cifra que aumenta hasta el 15
% durante el otofio®. Sin embargo, existe una controversia
continua respecto al tratamiento 6ptimo de las exacerba-
ciones moderadas de asma en el ambito de urgencias®®.

De acuerdo con las guias espafiolas mas recientes so-
bre asma (GEMA 5.5, 2005), el tratamiento recomendado
para las exacerbaciones asmaticas moderadas en pediatria
consiste en el uso de agonistas B, de accion corta (SABA),
como el salbutamol, en combinacion con corticosteroi-
des sistémicos. El bromuro de ipratropio (IB) no se in-
cluye como parte del protocolo de tratamiento estandar®.
Ademas, la Global Initiative for Asthma (GINA 2025) cla-
sifica el bromuro de ipratropio (IB) como un tratamiento
complementario opcional (recomendacion de nivel B) para
pacientes con exacerbaciones moderadas, pero su uso no
es obligatorio®.

En este sentido, durante 2021, el tratamiento
estandarizado para las exacerbaciones asmaticas mod-
eradas cambid en nuestro SUP. Antes de 2021, las exac-
erbaciones asmaticas moderadas se trataban con una
combinacion de glucocorticoides orales junto con bronco-
dilatadores inhalados (SABA e IB). Después de 2021, el IB
dejd de utilizarse como tratamiento estandarizado®.

El objetivo principal de este estudio fue analizar el im-
pacto de la retirada del IB en el tratamiento estandarizado
de las exacerbaciones asmaticas moderadas en nuestro
SUP, en términos de tasa de ingreso. Los objetivos secund-
arios fueron comparar la puntuacion pulmonar (PS) al alta,
la duracién de la estancia en el SUP y las reconsultas.

Serealizé un estudio de cohortes retrospectivo, unicén-
trico, en el SUP de un hospital terciario que atiende 60.000
visitas al afio.

Se analizaron dos cohortes. Cohorte 1 (septiem-
bre/2018-septiembre/2019): los pacientes recibieron
corticosteroides orales, salbutamol e IB; Cohorte 2 (sep-
tiembre/2021-septiembre/2022): los pacientes recibieron
corticosteroides orales y salbutamol. Las guias de trat-
amiento actualizadas se distribuyeron entre el personal
clinico. Los datos se obtuvieron de las historias clinicas

electrénicas. El estudio fue aprobado por el comité de éti-
ca institucional.

Se incluyeron todos los pacientes de 6 a 16 afios que
acudieron al SUP con exacerbacion asmatica moderada
durante los periodos de estudio previamente definidos. Se
definid exacerbacion asmatica como aquellos episodios
caracterizados por disnea, dificultad respiratoria, opresion
toracica, tos y sibilancias. La puntuacion pulmonar (PS)
se utilizd para graduar la gravedad de la exacerbacion. Se
considerd exacerbacion asmatica moderada aquella con
una PS entre 4 y 6 puntos y una saturacion periférica de
oxigeno superior al 90 %@,

Se excluyeron aquellos pacientes que no recibieron el
tratamiento de acuerdo con el protocolo vigente durante
cada periodo de estudio. También se excluyeron aquellos
que no recibieron glucocorticoides orales o que habian
recibido broncodilatadores nebulizados.

El andlisis estadistico se realizo utilizando IBM® SPSS®
Statistics, version 25.0 (IBM Corp., Chicago, lllinois, EE.
UU.). Las variables cuantitativas se expresaron como me-
diana y rango intercuartilico. Las variables cualitativas se
expresaron en porcentajes. Para el analisis comparativo de
variables cualitativas se utilizé la prueba de Chi cuadrado,
y para las variables cuantitativas se empled la prueba U de
Mann-Whitney. Se realizé un modelo de regresion logisti-
ca multivariante para evaluar la posible asociacion entre
variables y factores predictivos de ingreso. Los resultados
con un valor de p < 0,05 se consideraron estadisticamente
significativos.

Se seleccionaron inicialmente 424 pacientes, de los
cuales se excluyeron 73. Finalmente, se obtuvo un tamafio
muestral de 351 pacientes: 174 (49,6 %) pertenecian a la
Cohorte 1y 177 (50,4 %) a la Cohorte 2 ( ). Las car-
acteristicas basales de ambas cohortes se detallan en la

No se observaron diferencias significativas en el por-
centaje de ingresos entre la Cohorte 1 (15 pacientes, 8,6 %)
y la Cohorte 2 (7 pacientes, 4 %) (p = 0,07). Tampoco se
encontraron diferencias significativas en la PS al alta (0,78
puntos [DE 0,85] en la Cohorte 1 frente a 0,92 puntos [DE
0,79] en la Cohorte 2; p = 0,137), ni en la duracién de la
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| 424 patients I

Cobort 1
N=174

Diagrama de flujo

Cohorte 1N=174 Cohorte 2 N=177 p
Género (masculino) 107(60,5%) 94(54%) 0,22
Edad (afios)* 9,61(SD 2,6) 8,63(SD 2,5) <0,01
Alergias 75(44,6%) 44(24,9%) <0,01
 Alergias ambientales 52(29,9%) 23(13%) <0,01
Antecedentes familiares de asma. 32(14,5%) 31(16,1%) 0,655
Antecedentes personales de asma. 140(82,4%) 150(84,7%) 0,55
Enfermedad de base. 14(8,4%) 25(14,1%) 0,09
Ingreso hospitalario previo. 61(36,3%) 58(32,8%) 0,49
Puntuacién pulmonar inicial*. 4.63 (SD 0,89) 4,66 (SD 0,89) 0,83
Tridngulo de Evaluacion Pediatrica [PAT] (Dificul- 119 (69,1%) 96 (44,7%) 0,72

tad respiratoria).

Los resultados se expresan como frecuencias absolutas y porcentaje.
*Los resultados se expresan como media y desviacién estandar.

OR IC 95% p
Bromuro de ipratropio 1,35  0,46-3,90 0,56
PAT inicial 10,59 1,34-83,68 0,03
Ingresos hospitalarios previos 5,46  1,84-16,26 <0,01

Antecedentes familiares de 457  1,68-12,42 <0,01
asma

Edad 0,68 0,75-1,20 0,68
Alergias 0145 -011-04 0,27
Alergias ambientales -0,19 -0,40-0,02 0,08

estancia en el SUP (2,33 h [DE 0,66] frente a 2,33 h [DE
0,85]; p = 0,207). Asimismo, no hubo diferencias significa-
tivas en las reconsultas (14,5 % frente a 7,9 %; p = 0,052).

En el analisis multivariable, la no utilizacion del IB no se
asocid con un mayor riesgo de ingreso ( ). Sin em-
bargo, la presencia de un PAT alterado durante la primera
evaluacion, ingresos hospitalarios previos y antecedentes
familiares de asma se asociaron con un mayor riesgo de
ingreso ( ).

Our study analyzes the impact of excluding IB from the
treNuestro estudio analiza el impacto de la exclusion del 1B
en el tratamiento de las exacerbaciones asmaticas mod-
eradas. Los hallazgos indican que el uso de IB no influyé en
las tasas de ingreso, la PS al alta, la duracion de la estancia
ni en las reconsultas.

La evidencia respecto al uso del IB en las exacerba-
ciones asmaticas moderadas ha cambiado. Mientras que

algunos estudios®informaron una reduccion en las tasas
de ingreso cuando se afiadio IB a los agonistas p de accion
corta en las exacerbaciones moderadas o graves, mientras
que otros®®®” no encontraron ningun beneficio en el uso de
IB en los casos moderados. Estos hallazgos son coherentes
con nuestros resultados y respaldan las recomendaciones
nacionales e internacionales mas recientes.®®.

In our research, we did not observe differences between
PS scores at discharge. Previous studies®? have reported
non-significant clinical improvements with the addition of
IB in moderate asthmatic exacerbations. Iramain et al.® En
nuestra investigacion, no observamos diferencias entre las
puntuaciones de PS al alta. Estudios previos han reportado
mejoras clinicas no significativas con la adicion de IB en las
exacerbaciones asmaticas moderadas. Iramain et al. sugiri-
eron beneficios en los parametros respiratorios (saturaciéon
de oxigeno, puntuacion pulmonar, % FEV1y % FEP), princi-
palmente en las exacerbaciones graves.

Otros estudios (10-12) se han centrado en el impacto de
la adicion de IB en la duracién de la estancia hospitalaria,
demostrando que el IB no reduce los dias de ingreso. Sin
embargo, no existe literatura previa sobre su impacto en la
duracion de la estancia en el SUP. En nuestro estudio, no
observamos diferencias entre las cohortes en relacién con
este resultado. Ademas, y a diferencia de la literatura pre-
via, nuestro estudio analiza las reconsultas y no encuentra
diferencias significativas entre las cohortes. Solo Cooper et
al.® seflalan que el uso de IB no parece disminuir el riesgo
de exacerbaciones asmaticas recurrentes.

Existen multiples factores que aumentan el riesgo
de ingreso hospitalario en pacientes que acuden al SUP
con una crisis asmatica moderada, como la exposicion a
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contaminantes ambientales, hospitalizaciones previas por
exacerbaciones asmaticas o una mayor gravedad de los
sintomas al llegar al SUP™, En este sentido, en nuestro
estudio, la cohorte 1 mostré un nimero proporcionalmente
mayor, aunque no significativo, de ingresos. En el andlisis
multivariable, observamos que este incremento no se aso-
cid con el uso de IB, sino con la presencia de dificultad
respiratoria en la valoracién inicial del PAT al ingreso al
SUP. También se relaciond con episodios previos de hospi-
talizacion, lo cual coincide con lo descrito en la literatura®™.

Este estudio presenta varias limitaciones. Su disefio
retrospectivo y unicéntrico puede introducir sesgos de se-
leccién e informacidn, limitando la generalizacién de los
hallazgos. El estudio se desarrollé dos aflos después del
cambio en el protocolo de tratamiento; por tanto, otros
factores no controlados (por ejemplo, exposiciones ambi-
entales) podrian haber influido en los resultados. Ademas,
no puede descartarse completamente el impacto de la
pandemia de COVID-19 durante el segundo periodo de es-
tudio. Finalmente, el analisis se limitd a resultados a corto
plazo, sin seguimiento a largo plazo.

A pesar de sus limitaciones, sus criterios de inclusion
claramente definidos y el tamafio muestral relativamente
amplio refuerzan su validez interna. Los resultados respal-
dan las recomendaciones actuales y ayudan a clarificar el
papel limitado del bromuro de ipratropio en las exacerba-
ciones asmaticas moderadas. Evitar el uso rutinario del IB
puede reducir los efectos adversos™ y simplificar el trat-
amiento. Si bien los hallazgos aportan informacién clinica
util, pueden no ser generalizables a todos los contextos y
deben interpretarse con la debida cautela. Son necesarios
estudios prospectivos, aleatorizados y multicéntricos para
confirmar estos resultados.

En conclusidn, el bromuro de ipratropio no parece apor-
tar beneficios adicionales en las exacerbaciones asmaticas
moderadas. El tratamiento con salbutamol y corticosteroi-
des por si solo es eficaz y esta alineado con las recomen-
daciones actuales.

Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica e In-
vestigacién con Medicamentos del hospital en septiembre
de 2022.

Todos los autores declaran no tener conflictos de in-
terés relacionados con el manuscrito, incluyendo rela-
ciones financieras, de consultoria, institucionales u otras
que pudieran generar sesgo o conflicto de interés.

The study was presented as an oral communication
at the XXVII Meeting of the Spanish Society of Pediatric
Emergency Care in May 2023.

The investigation was conducted following the ethical
guidelines outlined in the 1964 Declaration of Helsinki and
its subsequent amendments, or similar ethical standards.
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