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RESUMEN

Introduccion. El sulfato de magnesio es un anta-
gonista del calcio que inhibe la contraccion del
misculo liso bronquial y favorece la broncodi-
latacion. Se utiliza en el manejo del asma aguda
grave en pediatria no obstante haber sido la ma-
yoria de los estudios desarrollados en adultos.
Objetivo. Evaluar la eficacia del sulfato de mag-
nesioendovenoso paraexacerbaciones gravesde
pacientes asmaticos pedidtricos.

Poblacion y métodos. Se realiz6 un estudio cli-
nico, controlado y aleatorizado, entre marzo de
2006 y marzo de 2011 en el Hospital Universita-
rio Austral. Los pacientes con asma aguda grave
admitidos en Emergencias se aleatorizaron en
dos grupos. Grupo A: protocolo inicial estandar
de exacerbacién asmética aguda grave. Grupo B:
protocolodeintervencién consulfato de magnesio
deexacerbacionasmaticaagudagrave. Lavariable
principal de resultado fue la necesidad de sopor-
te invasivo o no invasivo ventilatorio mecénico.
Resultados. Se analizaron 143 pacientes aleato-
rizados en 2 grupos. El grupo de intervencién
de 76 pacientes que recibieron tratamiento con
sulfato demagnesio dentro dela primerahorade
iniciado el tratamiento de rescate en el hospital,
y el grupo control testigo de 67 pacientes que no
recibieron tratamiento con sulfato de magnesio.
El 33% (n= 22) de los pacientes del grupo con-
trol requirio asistencia ventilatoria mecanica, en
comparacién con solo 4 (5%) de los pacientes del
grupo intervencion (p= 0,001).

Conclusiones. El uso de sulfato de magnesio en
infusién endovenosa en la primera hora de in-
greso del paciente con asma aguda grave redu-
jo significativamente el porcentaje de nifos que
requirieron asistencia ventilatoria mecanica.
Palabras clave: sulfato de magnesio, asma aguda
grave en pediatria, puntaje de Wood, asistencia ven-
tilatoria mecdnica, departamento de emergencias.

SUMMARY

Introduction. Magnesium sulfate is a calcium an-
tagonist thatinhibitsbronchial smooth muscle con-
traction promoting bronchodilation. Itis frequently
used for the management of acute severe asthma
in children; however most of the studies evalu-
ating its efficacy have been performed in adults.

Objective. To evaluate the effectiveness of in-
travenous magnesium sulfate for the treatment
of pediatric patients with acute severe asthma.

Population and methods. We conducted a clini-
cal, randomized, controlled trial between March
2006 and March 2011 at the Hospital Universita-
rio Austral. Children with severe acute asthma
admitted to the Emergency department were
randomized into two groups. Group A (con-
trol group) used our standard guideline for the
treatment of acute asthma exacerbation. Group
B (Intervention group) used the same guideline
plus the use of Magnesium Sulfate. The primary
outcome was the requirement of invasive or non
invasive mechanical ventilation.

Results. We analyzed 143 patients randomized
into 2 groups. The intervention group included
76 patients that received magnesium sulfate
within the first hour of treatment, and the con-
trol group included 67 patients treated with the
standard guideline. 33% (n= 22) of patients in
the control group need mechanical supportcom-
pared to only 4 (5%) of patients in the treatment
group (p= 0.001).

Conclusions. Intravenous magnesium sulfate
during the first hour of treatment of acute se-
vere asthma reduced the proportion of children
needing mechanical ventilation.

Key words: magnesium sulphate, acute severe asth-
main children, Wood s score, mechanical ventilation,
emergency department.
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INTRODUCCION

El sulfato de magnesio es un an-
tagonista fisiolégico del calcio, que
actda inhibiendo la contraccién del
musculo liso bronquial mediada por
éste. Ademas, interfiere con la estimu-
lacién parasimpatica e impide la libe-
racion de acetilcolina en la terminal
axonal, con lo cual potencia el efecto
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broncodilatador.! También se le atribuye un rol en
la reduccién de la inflamacién, al inhibir la des-
granulacién mastocitaria y reducir la circulacién
de tromboxano, histamina y leucotrienos.

La primera publicacion sobre la utilizacion de
sulfato de magnesio para el tratamiento del as-
ma fue el informe de un caso? hace 60 afios, pero
recién en 1989 Skobeloff et al. publicaron el pri-
mer estudio controlado, aleatorizado, con pla-
cebo a doble ciego, acerca de los beneficios del
sulfato de magnesio en las exacerbaciones agu-
das del asma.?

Numerosas publicaciones posteriores demos-
traron la eficacia del firmaco en su utilizacién tan-
to en la sala de emergencias como en la unidad de
cuidados intensivos.*’

Diversos trabajos analizaron la eficacia del sul-
fato de magnesio en los episodios de asma agu-
da grave en los tltimos afnos, como tratamiento
en forma endovenosa o mediante via inhalatoria
combinado con broncodilatadores. Pero, la gran
mayoria se desarroll6 en poblaciones adultas, co-
mo lo demuestra una revision sistemética de la
Colaboracién Cochrane de 2000.6

En poblaciones pediatricas se destaca el tra-
bajo de Ciarallo et al., con un disefio controlado,
aleatorizado y a doble ciego basado en pruebas
de funcién pulmonar. Entre sus debilidades cabe
mencionar que solo incluye pacientes mayores de
6 afios y que la medicién de la funcién pulmonar
ha sido erratica, tal como se destaca en la discu-
sion editorial del trabajo.”

La carencia de estudios en Pediatria se ha re-
lacionado con la dificultad que supone medir la
funcién pulmonar en los nifios menores y con la
falta de colaboracién en los nifios mayores. Por tal
motivo, los estudios desarrollados en esta fran-
ja etaria buscaron medir: mejoria en los puntajes
respiratorios, estadia de internacién y el ingreso
ono ala AVM.%*

TasLA 1. Puntaje de Wood

OBJETIVO

Nuestro objetivo fue evaluar la eficacia del
sulfato de magnesio endovenoso para exacerba-
ciones asmaéticas graves de pacientes pediatricos.

Siglas:

SO,mg: Sulfato de magnesio.

HUA: Hospital Universitario Austral.

AVM: Asistencia ventilatoria mecanica.

UCIP: Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos.
GPC: Guia de practica clinica.

POBLACION Y METODOS

Se realiz6 un estudio clinico, abierto, contro-
lado y aleatorizado, durante el periodo compren-
dido entre marzo de 2006 y marzo de 2011, en el
Hospital Universitario Austral (HUA). El proto-
colo de intervencién clinica fue aprobado por el
Comité de Etica y por la Unidad de Investigacién
Clinica del Hospital Universitario Austral. La
guia de préctica clinica sobre asma aguda grave
utilizada fue confeccionada por el Subcomité de
Guias de practicas clinicas del HUA y aprobada
por el Comité de Etica.

Se incluy6 en el estudio a los pacientes de
2-15 afios que consultaban al servicio de Emer-
gencias del hospital por asma aguda grave, ca-
tegorizada segtn el puntaje de Wood (Tabla 1)
cuando éste era =5.

Esta evaluacion fue realizada por médicos de
planta de la Unidad de Cuidados Intensivos Pe-
diatricos (UCIP) quienes, tras categorizarla, in-
dicaban su internacién en cuidados intensivos
(si el puntaje de Wood era =5). Se excluyeron pa-
cientes con hipertermia (temperatura =38,3°C),
tension arterial sistdlica < percentilo 25 para la
edad, tratamiento en las dltimas 48 h con teofi-
lina 0 aminofilina y nifios con antecedentes de
enfermedades renal, cardiaca o pulmonar cré-
nica restrictiva.

Variables 0 1 2

PaO, 70-100 en aire ambiente <70 en aire ambiente <70 en O, al 40%
Cianosis No En aire ambiente En O,al 40%
Murmullo inspiratorio Normal Desigual Disminuido o ausente
Uso de accesorios No Moderado Maéaximo
Sibilancias espiratorias No Moderadas Marcadas
Funcion cerebral Normal Deprimido o agitado Coma

Un puntaje > 5 implica una crisis grave.



Se solicit6 a los padres o tutores legales el con-
sentimiento informado por escrito para participar
en el estudio tras la comprensién de los objetivos,
alcances y riesgos probables del estudio.

La aleatorizacion se realizé mediante una se-
cuencia de niimeros aleatorios, mediante una
computadora y el programa STATA 8.0. Dos mé-
dicos responsables del estudio armaron las se-
ries de aleatorizacion, tras lo cual se procedié a
la asignacion a través de sobres opacos. Dichos
sobres sellados se enumeraron secuencialmente,
asegurando su ocultamiento. Los profesionales
que participaron en la aleatorizacién eran dife-
rentes de quienes realizaron el reclutamiento y el
analisis de los datos.

Se confeccion6 una base de datos con las va-
riables: edad, sexo, estadia en UCIP, necesidad de
AVM, dias de estadia en AVM, estadia en AVM, es-
tadia en Terapia Intensiva, estadia hospitalaria, an-
tecedentes familiares de asma (Si/No), antecedentes
de al menos una internacién en Terapia Intensiva o
Terapia Intermedia (5i/No), tratamiento ambulato-
rio de base con broncodilatadores, tratamiento am-
bulatorio de base con corticoides inhalados.
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Protocolo de intervencién
Los pacientes con asma aguda grave en Emer-

gencias cuyos padres hubieran dado el con-

sentimiento del estudio fueron incorporados y

asignados a uno de los dos grupos:

* Grupo A: Protocolo de intervencién con sulfa-
to de magnesio de exacerbacién aguda grave
de asma. (Tabla 2a)

* Grupo B: Protocolo inicial estindar de exacer-
bacion aguda grave de asma. (Tabla 2b)

Todos los pacientes fueron tratados inicial-
mente con 3 dosis de f2-adrenérgicos inhalados
en nebulizacién (salbutamol) a 0,15 mg/kg/dosis
(minimo 2,5 mg y maximo 10 mg cada 20 minutos
en la primera hora), y metilprednisolona 1 mg/
kg/dosis e.v.* Los pacientes en el Grupo interven-
cion recibieron sulfato de magnesio endovenoso,
a 25 mg/kg (maximo 2 g) en un lapso de infusién
de 20 minutos, dentro de la primera hora de in-
greso al hospital.’

Una enfermera permanecia al lado del nifio
durante toda la duracién de la infusién, supervi-
sada por el médico que indic¢ el tratamiento. Se

TabLa 2. Protocolo de intervencion con sulfato de magnesio e.v, incluido en la Guia de Prictica Clinica del Hospital

Universitario Austral

TaBLA 2A. Grupo intervencion

TaBLA 2B. Grupo control

SBT 0,15 mg/kg x 3

v

MPD 2 mg/kg IV

v

OZ

v

SO,Mg 25 mg/kg

v

SBT 0,2 mg/kg x 3

Respuesta

CRIA inadecuada

SBT 0,15-0,4 mg/kg/h

Y

Ventilacion mecénica

Respuesta
inadecuada

SBT 0,15 mg/kg x 3

v

MPD 2 mg/kg IV

v
v

SBT 0,2 mg/kg x 3

Respuesta
inadecuada

v

SBT 0,15-0,4 mg/kg/h

CRIA

y

Respuesta

Ventilaciéon mecénica .
inadecuada

SBT: Salbutamol. MPD: Metilprednisolona. SO,Mg: Sulfato de magnesio. CRIA: Claudicacién respiratoria inminente aguda.
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monitorizaron en forma continua los siguientes
pardmetros: frecuencia cardiaca, frecuencia res-
piratoria, saturometria y tension arterial. La far-
macia del Hospital Austral provey¢ la medicacion
para el estudio, en la forma comercial que usual-
mente se utiliza para nifios y adultos.

Criterios de suspension
Se consideraba suspender el protocolo de in-

tervencion y pasar a la siguiente etapa de la GPC,

si sucedia alguno de los siguientes hechos duran-
te la infusion del farmaco:

* Saturacién de oxigeno <88% con méascara
(FiO, 0,35).

* Deterioro clinico notorio evidenciado por au-
mento de >2 puntos del puntaje de Wood res-
pecto de su puntuacién basal de ingreso al
estudio.

* Hipotension arterial (<25 percentilo para la
edad).

* Frecuencia cardiaca >30% de la basal al co-
mienzo del estudio.

Analisis estadistico

Para el calculo del tamafio muestral requerido
observamos, en concordancia con la bibliografia
revisada, que la necesidad de soporte con presion
positiva tiene una incidencia del 10-15%.""" Con-
siderando una reduccién de la variable ingreso a
AVM en un 20% (variable predeterminada princi-
pal) en el grupo tratamiento, asumiendo una po-
tencia de 80% y un grado de confianza del 95%,
el calculo del tamafio muestral para la diferencia
de proporciones en 2 grupos fue de 65 pacientes
por rama.

Se consignoé una base de datos, donde las va-
riables cuantitativas se analizaron mediante la
mediana y los cuartiles, cuando la distribucion fue
no paramétrica, y como medias con su desvio es-
tdndar cuando cumplian con el supuesto de nor-
malidad. Las variables categéricas se expresaron
en porcentajes y valores absolutos.

TasLa 3. Demografia

Las variables continuas se compararon me-
diante la prueba de la T (segtin distribucién pa-
ramétrica) o Wilcoxon, mientras que las variables
categoricas se analizaron con la prueba de la ji al
cuadrado (¥?) o la prueba exacta de Fisher. Un va-
lor de p <0,05 se consideré como estadisticamente
significativo. El analisis estadistico se efectué so-
bre la intencién de tratar en ambos grupos.

Se realiz6 un analisis de regresion logistica
multivariado. Se comenzé con el andlisis inicial
univariado, en el cual se compararon todas las va-
riables con la variable necesidad de soporte ven-
tilatorio mecanico; por considerarla influyente, se
cred la variable de interaccion tratamiento previo
con 2-adrenérgico y corticoides inhalados. Aque-
llas que resultaron con una p =0,1 se incluyeron
en el analisis multivariado. Se las agregd una a
una al modelo, analizando el efecto confundidor
y modificador de efecto, para finalmente arribar
a un modelo predictivo con las siguiente: trata-
miento con sulfato de magnesio, antecedentes
familiares de asma, tratamiento previo con 2/
corticoides inhalados y edad menor a 60 meses.

Utilizamos el programa estadistico STATA 8.0
(California, EE.UU.).

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se asistieron 148
pacientes elegibles, en 5 de los cuales no se obtu-
vo el consentimiento de los padres. Por lo tanto se
aleatorizaron 143 pacientes con diagndstico de as-
ma aguda grave segtin puntaje de Wood. De estos
pacientes, 76 ingresaron al grupo que recibi6 tra-
tamiento y 67 al grupo control. Ninguno presenté
criterios de suspension del tratamiento.

Las caracteristicas basales de los individuos
incluidos se muestran en la Tabla 3.

El 33% (n= 22) de los pacientes del grupo con-
trol, ingresé6 a AVM (6 AVM invasiva y 16 AVM
no invasiva) en comparacién con solo 4 (5%) pa-
cientes del grupo que recibié sulfato de magnesio
(3 AVM no invasiva y 1 AVM invasiva), diferen-

Grupo tratamiento n= 76 Grupo control n= 67 Total Valor de p
Sexo (M) 33 25 58 NS
Edad en meses (mediana, intervalo intercuartil) 75 (30-174) 62 (26-168) NS
Antecedente internacién UCIP 27 22 49/143 NS
Antecedentes familiares 47 59 106/143 NS
Tratamiento ambulatorio inhalatorio con 32 28 22 50/143 NS
Tratamiento ambulatorio inhalatorio con corticoides 61 53 114/143 NS
Puntaje de Wood (a; DE) 74;2 6,9;1 NS

o: media; DE: desvio estdndar; NS: no significativo.



cia estadisticamente significativa (p=0,001). La
mediana de estadia en AVM fue de 5 dias (r: 2-12)
del grupo control, y de 3 dias (r: 1-6) del grupo de
intervencion (p= 0,087). La mediana de dias de in-
ternacién en UCIP fue de 2 dias (intervalo 1-4) en
el grupo de tratamiento, contra 10 dias (6-18) en el
grupo control (p= 0,0367). En cuanto a la estadia
total en el hospital, el grupo tratamiento tuvo una
mediana de 7 dias (r: 3-12) contra el grupo control
de 19 dias (r: 14-29), diferencia que fue estadistica-
mente significativa (p= 0,046). (Tabla 4)

Tras el inicial andlisis univariado, segtin la sig-
nificancia estadistica se seleccionaron las varia-
bles que se incluirian en el andlisis multivariado
de regresion logistica. La variable antecedentes
de internaciéon en UCIP, previamente conside-
rada como influyente, finalmente no resulto sig-
nificativa en nuestro analisis univariado. Cabe
mencionar el efecto confundidor de las variables
antecedentes familiares de asma, tratamiento am-
bulatorio (B2 inhalados y corticoides inhalados
como término de interaccién) y edad menor a 60
meses, incluidas finalmente en el modelo junto a
la variable tratamiento con sulfato de magnesio.
Esta tltima variable tuvo un efecto protector so-
bre la no entrada a AVM con significancia estadis-
tica (OR: 0,680, IC 95%: 0,238-0,836). Del resto de
las variables analizadas, la edad menor a 60 meses
se asoci6 de manera estadisticamente significativa
con un mayor riesgo de ingreso a AVM. (Tabla 5)

DISCUSION

El presente estudio clinico aleatorizado y con-
trolado sobre el uso en la primera hora de sulfato
de magnesio, es el primero realizado en nuestro

TaBLA 4. Andlisis univariado
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pais sobre el tema y podria orientar a futuras in-
vestigaciones sobre el asma aguda grave y su ma-
nejo en emergencias.

Nuestros resultados mostraron que la admi-
nistracién de sulfato de magnesio endovenoso
dentro de la primera hora de ingreso al hospital,
en nifios con asma aguda grave redujo significa-
tivamente la necesidad de asistencia ventilatoria
mecanica.

También en el grupo tratamiento hemos ob-
servado una menor estadia en la UCIP y en el
hospital (ambas diferencias estadisticamente sig-
nificativas). En el grupo de intervencién la du-
racion de la asistencia respiratoria también fue
menor, pero esta diferencia no fue estadisticamen-
te significativa.

En los nifios <5 anos observamos un riesgo
mayor de necesitar AVM comparado con los ma-
yores de 5 afos; esta diferencia fue estadistica-
mente significativa e independiente del efecto
confundidor que pudiesen ejercer las otras cova-
riables del modelo. Quizas, la gravedad que im-
plica el estado de exacerbacién aguda del asma en
los nifios pequeiios torne a esta poblacion suscep-
tible de no mejorar con el tratamiento farmacolé-
gico aceptado y a requerir otra terapéutica, como
es el soporte con presion positiva. A pesar de la
gravedad que supone el ingreso a AVM, ningtin
nino fallecié.

En el afio 2005, un metanalisis que incluy6 5
estudios aleatorizados, controlados, que involu-
craron 182 nifios, comparé el farmaco utilizado
conjuntamente con f2-agonistas y corticoides
endovenosos contra placebo. La conclusién fue
que el sulfato de magnesio provee un beneficio

Grupo tratamiento n= 76 Grupo control n= 67 p
Necesidad de AVM 5% (n=4) 33% (n=22) 0,001
Estadia en AVM (dias) o 3 (1-6) 5(2-12) 0,087
Estadia hospitalaria total (dias) o 7 (3-12) 19 (14-29) 0,046
Estadia en UCIP (dias) o 2 (1-4) 10 (6-18) 0,0376

o: mediana, intervalo intercuartilo.

TabLa 5. Andlisis de regresion logistica sobre la mejoria clinica objetivada en la variable determinada “entrada a AVM”

Variables regresoras OR (IC 95%) P
Tratamiento con sulfato de magnesio 0,680, (0,238-0,836) 0,0147
Antecedentes familiares de asma 1,239, (0,565-3,4103) (NS)
Tratamiento previo ambulatorio con B2 inhalados y corticoides inhalados 1,3669, (0,821-5,168) (NS)
Edad = 60 meses (5 afos) 2,639, (1,205-4,108) 0,041

AVM: Asistencia ventilatoria mecanica.
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adicional en el asma aguda moderada grave al
reducir la hospitalizacion de estos pacientes con
una disminucién del riesgo absoluto de 0,26 (in-
tervalo de confianza del 95% 0,12-0,39). La dosis
utilizada fue de 25 mg/kg en cuatro de los tra-
bajos y de 40 mg/kg en el restante; en ninguno se
observaron efectos adversos.®

La evidencia que sustenta la utilizacién de es-
te farmaco en el asma aguda grave fue creciendo
en los ultimos anos. En 2009, Knut y Halvorsen’
avalan, en el algoritmo de tratamiento para las
exacerbaciones graves de asma en nifios, el uso de
sulfato de magnesio intravenoso, luego de utilizar
corticoides y B2 inhalados.

Respecto del nuestro trabajo, al inicio del re-
clutamiento de pacientes en 2006 no existia evi-
dencia sélida para su uso. A partir del 2009 se
encuentra recomendado para su empleo en pe-
diatria. En su versién 2010, el GINA lo considera
evidencia A en nifos con falla al tratamiento con-
vencional luego de la primera hora de tratamiento
o para quienes no superan el 60% del VEF teérico
luego de 1 h de tratamiento, pero en las distintas
unidades de cuidados intensivos pediétricos no
se utiliza de manera protocolizada ni esté inclui-
do en las diferentes guias de practica clinica.*’
Creemos que nuestro estudio suma evidencia al
analizar especificamente el ingreso a soporte con
presion positiva.

Es consenso que tanto la ventilacién invasi-
va como la ventilacién no invasiva (VNI) ejercen
efectos deletéreos sobre los pacientes asmaticos,
pues aumenta su morbimortalidad.” No obstante,
la insuficiencia respiratoria aguda no es la evolu-
cién mas frecuente en las exacerbaciones asma-
ticas y solo 8-24% deben ser internados en una
UCIP."3" En este grupo de enfermos, aproxima-
damente entre el 10-15% requerira AVM.!o!

La necesidad de excesiva sedacion, las con-
troversias sobre los modos ventilatorios y el
uso de PEEP en estos pacientes, ensombrecen el
prondstico de estos chicos por el alto riesgo de
complicaciones, como barotrauma y sindrome
de escape de aire alveolar, lo cual incrementa el
riesgo de 6bito.”

Actualmente, las estrategias ventilatorias acep-
tadas se basan en cortos tiempos inspiratorios y
prolongados tiempos espiratorios, con bajos voli-
menes corrientes, bajas frecuencias respiratorias,
modos controlados por presion e hipercapnia per-
misiva para evitar el barotrauma.’

Debemos sefialar que nuestra poblacién
abarca un intervalo etario amplio, de 2 afos a
15 afios. Esta es una debilidad del trabajo por

el modesto ntimero de sujetos incluidos, lo cual
nos impide un anélisis por subgrupos, aunque
la distribucién por edades en ambos grupos si
estuvo balanceada.

Otra limitacién es no haber realizado pruebas
funcionales respiratorias, dada la dificultad para
implementarlas en nifios menores a 6 afos, tal co-
mo senalan Ciarallo et al.”

Tampoco registramos la variable utilizacién
de corticoides sistémicos ambulatorios, la cual po-
dria ser importante para categorizar el estado de
inflamacién bronquial. En lo referente al uso del
puntaje de Wood =5 para el ingreso a protocolo, si
bien fue realizado siempre por los mismos profe-
sionales, corresponde no soslayar la subjetividad
que supone la apreciacién de un puntaje.

A pesar de que el disefio no fue a ciego, pa-
ra mitigar este sesgo quienes trataron al paciente
eran diferentes de quienes recabaron los datos, y
diferentes también de quienes los procesaron y
analizaron.

Consideramos que, entre las fortalezas del es-
tudio, la homogeneidad de ambos grupos en sus
caracteristicas basales y la gravedad de ingreso al
estudio, constituyen un punto a destacar, aunado
al control de confundidores por estratificacién y
el andlisis de regresién multivariado.

Cabe senalar que el sulfato de magnesio es un
farmaco aprobado por la ANMAT para su utili-
zacioén en ninos, como consta en su resolucién n°
0798. Cuenta con una amplia franja de seguridad
y disponibilidad para su uso, por lo que creemos
que es factible difundir su empleo en la sala de
emergencias o la UCIP de manera regular, en con-
cordancia con lo expuesto en nuestro estudio y en
la bibliografia internacional.'®

Nuestros hallazgos se encuentran en conso-
nancia con lo evidenciado en las distintas revi-
siones sobre el tema, focalizadas en objetivos
similares a los nuestros, acerca de la disminucién
en los dias de internacién y una menor cantidad
de nifos que necesitaron asistencia ventilatoria
mecénica."”

CONCLUSIONES

La administracién de sulfato de magnesio en
infusién endovenosa en la primera hora de in-
greso del paciente se asocié con una significativa
disminucién en la proporcién de nifios que requi-
rieron asistencia ventilatoria mecénica. B
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Hay algo absolutamente tranquilizador sobre la television:
lo peor estd siempre por venir.

Jack GouLp



