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Uso de magnesio intravenoso en la
exacerbacion de la enfermedad pulmonar

obstructiva cronica severa: ¢realmente es util?
Use of intravenous magnesium in exacerbation of severe
chronic obstructive pulmonary disease: is it really useful?
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Resumen

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva
Cronica (EPOC), tercera causa global de
muerte, afecta principalmente a
individuos menores de 70 afios en paises
de bajos y medianos ingresos. Las
estrategias para su manejo incluyen cese
del tabaquismo, vacunacién contra la
influenza y broncodilatadores. Se
investiga el papel del magnesio sérico en
las exacerbaciones de EPOC severa,
sugiriendo que el sulfato de magnesio
como adyuvante podria  reducir
hospitalizaciones, duracién de estancia y
sintomas respiratorios. Aunque la
evidencia es limitada y heterogénea,
apunta hacia un impacto positivo en el
volumen espiratorio forzado. Se
requieren mas estudios para clarificar su
eficacia especifica en casos severos de

EPOC.

Palabras clave:

Enfermedad Pulmonar  Obstructiva
Croénica, Recurrencia, Brote de los
Sintomas, Sulfato de Magnesio (Fuente:

DECS-BIREME)

Abstract

Chronic obstructive pulmonary disease
(COPD), the third leading cause of death
globally, mainly affects individuals under
70 years of age in low- and middle-
income countries. Management
strategies include smoking cessation,
influenza vaccination and
bronchodilators. The role of serum
magnesium in exacerbations of severe
COPD is investigated, suggesting that
magnesium sulfate as an adjuvant may
reduce hospitalizations, length of stay
and respiratory symptoms. Although the
evidence is limited and heterogeneous, it
points to a positive impact on forced
expiratory volume. Further studies are
needed to clarify its specific efficacy in

severe COPD.

Keywords:

Chronic Obstructive Pulmonary Disease,
Recurrence, Symptom Flare Up,
Magnesium Sulfate. (Source: NLM-

MeSH)
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Introduccion

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva
Cronica (EPOC) ocupa el tercer lugar
entre las causas mundiales de muerte,
con mas de 3 millones de defunciones en
2019,
individuos menores de 70 afios en paises

afectando principalmente a

de bajos y medianos ingresos2.
El tabaquismo vy

la exposicion a

biomasas son factores de riesgo

comunes en la poblacion
latinoamericana®®. Aungue incurable, se
puede aliviar la sintomatologia y reducir
la progresion de la enfermedad,
controlando las exacerbaciones que

contribuyen al deterioro funcional®.
Complementariamente al cese del
tabaquismo, vacunacion contra la
influenza y broncodilatadores, estudios
sugieren que bajos niveles de magnesio
sérico se asocian con frecuentes
exacerbaciones, respaldando el uso de

sulfato de magnesio para su control’.

Este catién intracelular esta implicado en
la regulaciébn del tono bronquial y
muscular, sugiriendo que su

administracion podria impactar
positivamente en la funcién pulmonar
durante exacerbaciones®®. A pesar de la
heterogeneidad de la evidencia, se
postula que el magnesio puede tener un
efecto beneficioso, especialmente en
casos severos de EPOC, siendo esta
revision crucial para evaluar su utilidad
contexto

en un global y

latinoamericano%4.

Metodologia
Se llevb a cabo una exhaustiva

busqueda bibliogréfica en Scopus,

PubMed y Scielo utilizando los términos

"Enfermedad Pulmonar  Obstructiva

Cronica Severa", "Exacerbacion" vy
"Sulfato de Magnesio”, junto con sus
sinénimos, mediante la combinacion de
los operadores booleanos "AND" y "OR".
Se priorizaron estudios originales,
revisiones sistematicas y metaanalisis
gue abordaran la evaluacion de la
utilidad  del

intravenoso en exacerbaciones de la

sulfato de magnesio

enfermedad pulmonar  obstructiva
cronica severa. Se excluyeron articulos
sin acceso al texto completo y se limité la
revision a publicaciones comprendidas
entre 2000 y 2023. Las medidas de
efecto identificadas fueron expresadas
en sus unidades originales, abarcando
frecuencias, porcentajes, intervalos de
confianza (IC), diferencia de medias
(DM), riesgo relativo (RR), odds ratio

(OR) o hazard ratio (HR).

Aspectos fisiopatolégicos sobre las
exacerbaciones en la EPOC

En la actualidad, persisten
incertidumbres en torno a la patogenia y
fisiopatologia de la Enfermedad
Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC) y
La EPOC se

caracteriza por una limitacion irreversible

sus exacerbaciones.

del flujo aéreo, con procesos celulares
que incluyen inflamacién, acumulacién
de mucosidad y dafio pulmonar. La
inflamacion se desencadena por factores
como

tabaquismo,  exposicion a

biomasas e infecciones, activando

células inmunitarias como neutréfilos y
células liberan

macrofagos. Estas

mediadores inflamatorios,
desencadenando un ciclo inflamatorio en

las vias respiratorias. Este proceso
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Figura 1. Representacion grafica de factores asociados con aumento de la frecuencia
de exacerbaciones en la EPOC®3-19), Fuente: autores. Realizado con BioRender.

La enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC) presenta patogenia y
fisiopatologia complejas 'y  poco
comprendidas. La enfermedad crénica

del pulmén se caracteriza por limitacién

respuestas inmunoldgicas, exacerbando
sintomas. La evidencia respalda el uso
de sulfato de magnesio como posible
contrarrestar  la

adyuvante  para

broncoconstriccion y mejorar la funcién

del flujo aéreo no reversible, con pulmonar, aunque S€ requiere
procesos  celulares que incluyen evaluacion critica de la evidencia
existente!’-26,

inflamacion, acumulacién excesiva de
mucosidad y dafio tisular. Los factores
desencadenantes, como tabaquismo y
exposicién a biomasas, activan células
inmunitarias y desencadenan un ciclo
inflamatorio. La produccién excesiva de
mucosidad, la disfuncién ciliar y la
inflamacion contribuyen a la obstruccién
de las vias respiratorias,
desencadenando sintomas agudos. A
nivel molecular, las exacerbaciones se
relacionan con cambios en la respuesta

inflamatoria, mediadores como IL-17 y

Evidencia sobre el uso de magnesio
en las exacerbaciones en la EPOC
severa

La propuesta de utilizar sulfato de
magnesio en pacientes con EPOC surgié
hace mas de dos décadas. Sin embargo,
a lo largo del tiempo, la heterogeneidad
de los resultados ha dificultado Ila
realizacion de estudios masivos. A
principios de 2022, con los avances
tedricos sobre el potencial papel del

magnesio en la dindmica celular de las

22, y presencia de ADN viral. La

interaccion  ambiental.  incluida  la vias respiratorias, se renové el interés en

colonizacion bacteriana, activa esta area, respaldado por estudios
previos.
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Kshirsagar y Patil” llevaron a cabo un
estudio prospectivo en el cual evaluaron
los niveles de magnesio sérico en 100
individuos con exacerbaciones de
EPOC, seguidos durante un afio en fase
estable. Encontraron que el 72% de los
pacientes tenia niveles de magnesio
sérico < 1,7 mg/dL, y la odds para
hipomagnesemia fue 6,54 veces mas
frecuente durante la exacerbacion en

comparacion con la fase estable.

Makwana et al®® obtuvieron resultados
similares al estudiar 100 pacientes con
EPOC y exacerbaciones en India,
encontrando hipomagnesemia en el 57%
de los individuos, asociada a una
estancia hospitalaria prolongada (> 7
dias) y una tendencia hacia una mayor
mortalidad, aunque esta Ultima no fue

estadisticamente significativa.

Estos hallazgos sugieren una posible
relacion entre los niveles bajos de
magnesio sérico y la frecuencia de
exacerbaciones de EPOC, planteando la
hip6tesis de que la administracion de
sulfato de magnesio podria mejorar la
sintomatologia y contribur a la

restauracion de la funcion pulmonar.

En 2006, Abreu et al®® realizaron uno de

los primeros ensayos controlados

aleatorizados en 24  pacientes,
administrando sulfato de magnesio

intravenoso o placebo junto con
tratamiento estandar. Aunque no se
observaron diferencias significativas en
el incremento del volumen espiratorio
forzado (VEF1) entre ambos grupos, tras
la administracion de salbutamol se

evidencié un aumento significativo del

VEF1 absoluto y porcentual en el grupo
de sulfato de magnesio. Esto sugiere
que, si bien el sulfato de magnesio no
posee un efecto broncodilatador por si
solo, puede potenciar el efecto de los

broncodilatadores inhalados.

En 2013, Edwards et al*® llevaron a cabo
un ensayo controlado aleatorizado con
161 adultos evaluando sulfato de
magnesio nebulizado como adyuvante
en la exacerbacién aguda de la EPOC.
Aunque no se encontraron diferencias
significativas en el VEF1 entre el grupo
intervencién y el grupo control, se
observé una reduccion del riesgo de
hospitalizacién del 2% en el grupo de

sulfato de magnesio.

Nouira et al®!, en un ensayo controlado
aleatorizado, no encontraron beneficios
significativos con el uso de sulfato de
magnesio en comparacion con el
broncodilatador solo. Sin embargo,
Mukerji et al®> demostraron mejoras
significativas en el VEF1 y la capacidad
vital forzada con la administracion de
sulfato de magnesio como adyuvante.

Jahaian et al® evaluaron la
administracion de sulfato de magnesio
intravenoso como adyuvante en la
exacerbacion de la EPOC en un ensayo
controlado aleatorizado con 60 pacientes
2021.

iranies en Aunque no se

encontraron diferencias
estadisticamente significativas en el
VEF1 y la saturaciobn de oxigeno, se
observé una menor frecuencia cardiaca,
frecuencia respiratoria y puntaje de

Borgdyspnea en el grupo intervencion.
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En 2022, Jahangir et al** realizaron una
revision sistematica y metaanalisis de
siete  estudios, encontrando  un
incremento significativo en el VEFL1, pico
de flujo espiratorio y una reduccién
significativa en el volumen residual, asi

como en la frecuencia de hospitalizacion.

La revision Cochrane de Ni et al® en el
mismo afio, incluyendo 11 ensayos con
762 individuos, destacé que el sulfato de
magnesio intravenoso como adyuvante
frecuencia de

podria reducir la

hospitalizacion, la duracion de la
estancia hospitalaria 'y mejorar la
sintomatologia (disnea). Aunque no se
observaron diferencias significativas en
el requerimiento  de  ventilacion
mecanica, nNo se reportaron eventos
adversos sustanciales. Sin embargo, el
sulfato de magnesio inhalado no
demostré un impacto significativo en la
estancia hospitalaria o la necesidad de
ventilacibn mecanica, aunque podria
disminuir la frecuencia de ingreso a
cuidado intensivo y mejorar la disnea en

comparacion con el placebo.

La evidencia sobre el uso de sulfato de
magnesio en exacerbaciones agudas de
la EPOC sigue siendo limitada, con
menos de 1000 pacientes estudiados
fecha.

hasta la Aunque persisten

incertidumbres, se observa una
tendencia positiva que sugiere un
potencial beneficio en la reduccion de la
frecuencia de hospitalizacion y mejora de
la funcién pulmonar. Ademas, en ltalia,
se ha explorado el impacto del sulfato de
EPOC

evidenciando cambios significativos a

magnesio en la estable,

favor de la intervencion en la reduccion

de parametros indicativos de inflamacion
sistémica, aunque aun se desconoce su
aplicabilidad en la practica asistencial®®.

Perspectivas futuras
A pesar de los avances en la
investigacion sobre el uso de sulfato de
magnesio en exacerbaciones de EPOC,
aln persisten numerosos aspectos por
estudiar. La EPOC, reconocida como
una enfermedad con dimensiones

sociales, implica una interaccion
compleja entre factores ambientales y
socioeconomicos que influyen
significativamente en su fisiopatologia y
prondstico®¢-%8, Se ha observado que las
disparidades sociales, incluyendo
diferencias por raza y estatus social,
impactan la frecuencia y control de la
enfermedad®”%8, Estas variabilidades

pueden influr en subdiagndsticos,
mediciones inexactas y en la calidad
general de la evidencia existente,

especialmente al intentar extrapolar
resultados de estudios realizados en
paises de altos ingresos a contextos de
bajos y medianos ingresos, como los
paises latinoamericanos, que presentan
una diversidad étnica considerable

distinta a la poblacion caucasica®®.

En este contexto, es crucial explorar el
comportamiento de la EPOC en la
realidad latinoamericana. La alta
prevalencia de tabaquismo y de factores
de riesgo asociados en la region
representa un significativo problema de
salud publica. Por tanto, la investigacion
y la produccién cientifica deben priorizar
estas condiciones*®. Se requiere una
hacia las

orientaciéon  especifica

necesidades y particularidades de la
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poblacién latinoamericana, considerando
la ejecucion de estudios experimentales
gue contribuyan a una comprension mas
completa y precisa de la enfermedad en

este contexto especifico.

Hasta la fecha, la evidencia acerca del
uso de sulfato de magnesio en la
exacerbacion aguda de la EPOC
continda siendo limitada y heterogénea.
No obstante, sugiere que este
compuesto, cuando se emplea como
adyuvante a la terapia estandar, podria
tener un impacto significativo en la
frecuencia de hospitalizacién, la duracién
de la estancia hospitalaria y la
sintomatologia respiratoria. Aunque de
manera imprecisa, se plantea que podria
tener el potencial de inducir cambios

favorables en el VEF1.
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