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OCLUSION BRONQUIAL ENDOSCOPICA CON PROTESIS DE SILICONA DE
WATANABE Y PEGAMENTO BIOLOGICO PARA EL TRATAMIENTO DE FISTULAS
BRONCOPLEURALES

Cayo Garcia Polo!, Antonio Leén Jiménez!, José Luis Lopez-Campos?, Aurelio Arnedillo Mufioz!, Juan José Fernandez-Berni'.

!'Unidad de Gestién Clinica de Neumologia y Alergia. Hospital Universitario Puerta del Mar. Cadiz.
?Unidad Medico-Quirtrgica de Enfermedades Respiratorias. Hospitales Universitarios Virgen del Rocio. Sevilla.

Estudio subvencionado por proyecto de investigacion Neumosur (n° 1/2005).

INTRODUCCION

La FBP persistente supone un serio problema por
su morbimortalidad asociada. Es una situacién poco
comun en la practica clinica diaria pero su frecuencia
se va incrementando de forma progresiva, especial-
mente las que no son consecuencia de cirugfa toraci-
ca. Este tipo de fistulas suelen aparecer en pacientes
de edad avanzada, con comorbilidad asociada y dete-
rioro del estado general habitualmente importantes.
Suelen ser secundarias a neoplasias o enfermedades

necrotizantes pulmonares y debutan como empiemas.
La particularidad que tienen este tipo de fistulas es que
no se pueden localizar por visién directa endoscopica,
puesto que la comunicacion es distal a los bronquios
subsegmentarios, lo cual implica la dificultad técnica
afiadida de localizar el bronquio dependiente de la fis-
tula asf como la indicacion quirtrgica, que ya de por si
es dudosa debido al performance status y las comor-
bilidades del paciente. Por lo anteriormente expuesto,

Recibido: 13 de septiembre de 2010. Aceptado: 28 de junio de 2011.

Cayo Garcia Polo
cayogarcia@neumosur.net
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actualmente se define la FBP como aquella comuni-
cacion entre un bronquio principal, lobar o segmenta-
rio y el espacio pleural. La fistula alveolopleural (FAP)
serfa la comunicacion entre el parénquima pulmonar
distal al bronquio segmentario y el espacio pleural.

Para resolver las FAP se han desarrollado los ul-
timos afios multiples técnicas de oclusiéon bronquial
endoscopica que utilizan sustancias sellantes, ex-
pansores tisulares inyectados en la submucosa para
aproximar bordes o dispositivos que ocluyen bron-
quios proximales.

El objetivo principal del presente estudio ha sido
evaluar la experiencia en nuestro hospital del trata-
miento de las fistulas broncopleurales distales persis-
tentes por un procedimiento de oclusiéon bronquial
endoscopica mediante la implantacién de protesis de
silicona y aplicacién de un pegamento biologico; el
N-butil-cianoacrilato.

PACIENTES Y METODO

Se ha realizado un estudio observacional, retros-
pectivo de tipo descriptivo, donde se han recogido
datos de aquellos casos de oclusion bronquial endos-
copica realizados en el Hospital Universitario Puerta
del Mar en el periodo de tiempo entre el 19 de no-
viembre de 2004 hasta el 1 de julio de 2010. El estu-
dio se ha realizado respetando los principios éticos
para las investigaciones médicas en seres humanos de
la declaracién de Helsinki de la Asociacion Médica
Mundial as{ como la legislacion vigente para estudios
observacionales y previa aprobacion del comité de in-
vestigacion del centro del investigador principal.

Los criterios de inclusiéon fueron pacientes con
diagnostico de FBP persistente que hubieran sido
sometidos a un procedimiento de oclusiéon bron-
quial endoscépica mediante insercion de protesis
endobronquiales de silicona (spigots de Watanabe)
y/o instilacién de pegamento biolégico durante el
periodo de estudio. Criterios de exclusion: pacientes
con diagnostico de FBP que por su estado general
tuvieran contraindicacién para la realizacién de una
fibrobroncoscopia o para anestesia general. Dichas
contraindicaciones fueron las mismas que para una
broncoscopia convencional. Las relativas fueron falta
de colaboracion del paciente, angor inestable o infar-
to de miocardio recientes (4 semanas), arritmias no
controladas, asma mal controlada, insuficiencia tres-
piratoria, hipertension pulmonar severa, debilidad,
malnutricién, edad avanzada, coagulopatias, recuento
de plaquetas < 50.000 e insuficiencia renal grave. Las
absolutas fueron ausencia de consentimiento por par-
te del paciente, inexperiencia del personal sanitario y
dotacion técnica inadecuada. Respecto del estudio
estadistico, se presenta el nimero de sujetos que pre-
sentan el dato, media y desviacion tipica.

La recogida de resultados se hizo mediante un
cuaderno de recogida de datos protocolizado. Se ana-
lizaron datos de filiacién y demograficos, enfermedad
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predisponente previa, etiologfa de la FBP, presen-
cia 0 no de drenaje pleural previo (tipo y calibre del
mismo), numero de dias colocado hasta la oclusion,
radiografia de térax y TAC toracico iniciales. Res-
pecto de las fibrobroncoscopias que se realizaron, se
recogi6 fecha de realizacién, numero realizado, tipo
de fibrobroncoscopio utilizado, técnica utilizada de
localizacién (balén hinchable, instilacion de colo-
rante, comprobacién de volimenes del respirador
o vision directa de burbujeo) y lébulo, segmento o
subsegmento responsable de la fuga aérea. En cuan-
to a los spigots se recogi6 informacién sobre el na-
mero implantado, tamafio y localizacién. También se
registrd el uso afladido de pegamento bioldgico. Los
resultados recogidos del procedimiento fueron el cie-
rre inmediato en quiréfano, cierre diferido, recidiva
o fracaso. La evolucién post-procedimiento incluyéd
informacién sobre retirada del tubo pleural, dias de
tubo pleural tras la oclusiéon bronquial, reexpansion
pulmonar, persistencia de derrame sin fistula, persis-
tencia de empiema, recidiva y pleurodesis quimica.

El procedimiento seguido para la oclusién bron-
quial se subdivide en tres fases; preparacion, oclusion
bronquial y evolucion y resultados.

PREPARACION

El lugar de realizacién es en quiréfano, con in-
tubacioén orotraqueal, anestesia general y conexion a
ventilacion mecanica. El paciente debe tener conecta-
do el drenaje pleural a un dispositivo de recogida con
sello de agua con conexion a presioén negativa.

OCLUSION BRONQUIAL

Una vez el paciente es intubado se procede a
hacer la fibrobroncoscopia a través del tubo orotra-
queal para la localizaciéon del bronquio lobar, seg-
mentario o subsegmentario del que dependa la FBP.
El broncoscopio utilizado ha sido Olympus BF-PE2,
de 5 mm de didmetro externo y 2.2 mm de didmetro
del canal de trabajo. La localizacién del bronquio se
puede hacer de varias maneras. En primer lugar se
puede hacer mediante un catéter-balén de doble luz
con didmetro del catéter de 5 French (1.7 mm) y
del balén hinchado de 8.5 mm (Microvasive® Bos-
ton Scientific, USA), de manera que con el balén
hinchado se van ocluyendo de forma sistematica los
bronquios lobares durante varios ciclos respiratorios
comprobando en cual o cuales de los bronquios se
produce un cese de la fuga aérea. Posteriormente
se ocluyen los bronquios segmentarios del l6bulo
del cual proceda la fuga vy, si es posible, se ocluyen
también a nivel subsegmentario. En segundo lugar
se puede instilar un colorante (azul de metileno)
en el bronquio del cual se sospecha el origen de la
FBP y se comprobara viendo la salida del colorante
pot el tubo pleural. En tercer lugar se puede hacer
por visién directa al instilar suero salino en el bron-
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quio sospechoso de ser el origen de la FBP, donde
se observara burbujeo. Finalmente otra manera de
comprobar el origen de la FBP es la medicion de
volimenes inspirado y espirado en el monitor de
ventilacion del anestesista, donde se cuantifica la di-
ferencia de esos volimenes mientras haya fuga, ex-
cepto cuando se ocluye con catéter balon, situacion
en que esos volimenes se igualan.

Una vez localizado el bronquio dependiente de
la FBP, se procede a colocar los spigots de Watanabe
(Tracheobronxane® EWS, Novatech SA, France), que
son protesis de silicona con forma de tronco de cono
a las que se aflade sulfato de bario para ser radio-opa-
cas. Existen 3 tamafios (S5, My L de 5,6y 7 mm de
didmetro respectivamente). El proceso de colocacion
se hace mediante una pinza de biopsia de broncos-
copia (FG-14P; Olympus, Tokyo, Japan) la cual se
pasa por el canal de trabajo del broncoscopio y agarra
el spigot por un anclaje que tiene éste a tal efecto.
Una vez anclado el spigot a la pinza se introduce el
broncoscopio en bloque con el spigot por delante y
se aloja en el bronquio seleccionado previamente. Se
colocaran los spigots necesarios hasta conseguir el
cese de la fuga aérea. Afiadido a la colocacion de los
spigots, se procede a la instilacion de un pegamento
biolégico, concretamente N-butil-cianoacrilato (Glu-
bran® 2, General Enterprise Marketing Stl, Viareggio,
Italy). Se trata de una cola quirtrgica sintética con una
base cianoacrilica, la cual tiene marcadas propiedades
hemostaticas y adhesivas. Tiene amplios usos en neu-
roradiologia, digestivo e intervencionismo vascular'
En contacto con tejido vivo y en ambiente humedo
polimeriza rapidamente, comenzando a solidificarse
después de 1-2 segundos, completando su solidifica-
cién a los 60-90 segundos. Para evitar el problema
del escaso tiempo de solidificacion del pegamento
biolégico, éste se administra diluido con un medio
de contraste radiolégico yodado, insoluble en agua
y elaborado a base de ésteres etilicos de los acidos
grasos de amapola yodados al 38% (Lipiodol Ultra
Fluide® Guerbet, France). La dosis a instilar es 1 ml
de cianoacrilato diluido en 2 ml de lipiodol que se
prepara en una jeringa estéril. La dilucién resultante
es instilada por medio de una aguja de puncién-aspi-
racion transbronquial de didmetro 21 G (Excelon®,
Boston Scientific, USA), que se introduce a través del
canal de trabajo del broncoscopio y se deposita sobre
el bronquio ocluido por encima del spigot.

Posteriormente ala oclusion se procede a compro-
bar su efectividad asegurando que ha cesado la fuga
aérea por el drenaje pleural y se igualan los volumenes
inspirado y espirado en el monitor del respirador de
anestesia. Posteriormente se extuba al paciente.

EVOLUCION Y RESULTADO

Una vez finalizado el proceso se comprueba que
el cese de la fuga aérea se mantiene y en ese caso,
cuando el derrame desaparece por completo y el
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pulmén se reexpande, se hace pleurodesis a través
del tubo pleural, generalmente con talco o tetracicli-
nas. Si se consigue reexpansién pulmonar definitiva
se retira drenaje pleural y se procede al alta hospita-
laria.

RESULTADOS

Se incluyen un total de seis pacientes a los que
se realizé siete sesiones de oclusiéon bronquial
endoscopica. Las caracteristicas generales de los
pacientes y la forma de presentacion de la FBP
que tenfan se presentan en la tabla 1. Fueron 6
pacientes con edad media de 60 afios, 3 hombres
y 3 mujeres. La enfermedad predisponente pre-
via mas frecuente fue la neoplasia, dos de origen
pulmonar (adenocarcinoma metastatico pleural) y
dos de cavidad oral (carcinoma epidermoide de fa-
ringe). En dos casos la enfermedad predisponente
no fue neopldsica, concretamente una neumonia
neumocécica con fallo multiorganico secundario y
una neumopatia intersticial difusa asociada a co-
lagenosis (lupus eritematoso sistémico) en fase de
panalizaciéon pulmonar. En cuanto al motivo por
el que se desarrolla la FBP con fuga persistente,
el mas frecuente fue el empiema, que ocurrié en
4 ocasiones, cuya etiologfa fue conocida en 3 ca-
sos (enterobacter aerogenes, enterobacter faecalis
y staphilococcus aureus), mientras que en los otros
dos casos se detecto fuga aérea persistente sin pre-
sencia de derrame (uno por absceso pulmonar y
otro por neumonia). Los pacientes presentaban
una fuga aérea persistente de larga evolucién que
no se habia resuelto con el tratamiento de base de
su enfermedad predisponente y drenaje pleural con
aspiracién continua. Dicho drenaje estaba coloca-
do en los pacientes una media de 23 dias antes de
que se procediera a la oclusiéon bronquial.

Tabla 1: Datos generales.

n
Edad 60.1 (43-81)
Sexo (M/F) 3/3

Enfermcdad SUl)yﬂCCHt€

- Neoplasia pulmonar
- Neoplasia cavidad oral
- Neumonfa

> AbSCESO pUlI‘[lOHﬂI’

I

Empiema
Rx térax
- Hidroneumotérax

4
- Neumotérax 2
Drenaje pleural 6
Dias de drenaje previo 23.6 (15-35)
Didmetro tubo pleural (French)
- 20
- 18 2
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En cuanto al procedimiento de oclusion bronquial
endoscopica (tabla 2), todas las sesiones (7 en total)
se hicieron en quir6fano bajo anestesia general con
el paciente intubado. El 16bulo de cuyos bronquios
o bronquio eran dependientes la FBP fue el 16bulo
medio en dos pacientes y el 16bulo superior derecho,
lingula, 16bulo inferior izquierdo y 16bulo inferior de-
recho en los otros cuatro. La manera mas frecuente en
que se localizé el bronquio fue mediante la oclusion
selectiva de bronquios con catéter-balén hinchable (6
casos), seguido de la medicién de volumenes inspira-
do y espirado en el respirador (3 casos), la instilacion
de suero salino para comprobar burbujeo (3 casos)
y la instilacién de colorante (2 casos). Se colocaron
2 spigots por sesion en 3 ocasiones y 1 spigot por
sesion en las cuatro restantes, siendo el tamafio mas
frecuentemente implantado el M (n=0) y el S (n=4).
En cuatro de las siete sesiones de oclusion se insti-
16 N-butil-cianoacrilato diluido en lipiodol sobre el
bronquio o los bronquios ocluidos por los spigots. Se
asoci6 este tratamiento cuando se objetivo persisten-
cia de la fuga aérea tras implantar el spigot o cuando
no se pudieron ocluir bronquios adyacentes con otros
spigots.

instilé6 N-butil-cianoacrilato, consiguiéndose el cese
definitivo de la fuga aérea. En los otros dos casos el
estado general y la evolucion térpida de la enferme-
dad de base de los pacientes no permitié una segunda
sesion de oclusion. Con respecto a las complicaciones
derivadas de la colocacién del spigot, no se produjo
migracién del mismo hacia otro bronquio y en dos
ocasiones los pacientes lo expectoraron. Uno de ellos
fue el que precisé la segunda sesioén de oclusion. Se
consigui6 la reexpansion pulmonar definitiva en cua-
tro de los pacientes y en todos los casos en que hubo
empiema (n=4), éste se resolvid. En los cuatro pa-
cientes en que se consigui6 la reexpansion pulmonar
se procedi6 a realizar pleurodesis a través del tubo
pleural, con talco en tres ocasiones y con doxiciclina
en otra. En todos estos casos se pudo retirar el dre-
naje pleural a los pocos dias de la sesién de oclusion
(media 5.7 dias). Tras la retirada del tubo pleural se
procedio al alta hospitalaria en los cuatro casos referi-
dos. Dos pacientes fallecieron por la progresion de su
enfermedad subyacente.

Tabla 3: Resultados y evolucion.

n
‘Tabla 2: Procedimiento. Cierre inmediato de FBP 7
Recidiva 3
n Repeticién procedimiento 1
Intubacién orotraqueal 7 Complicaciones spigot
Localizacién bronquio dependiente - Migracién 0
- Balén hinchable 6 - Expectoracién 2
- Respirador 3 Reexpansién pulmonar 5
- Visién burbujeo 3 Resolucién empiema 4
- Colorante 2 Pleurodesis 4
BI.ER/?MO responsable ) Alta hospitalaria 4
- Lingula 1 Exitus 2
- LSD 1
T | DISCUSION | o
Nifimero:spigotsimplantados Pa FBP persistente consiste en la comunicacion
1 4 del arbol bronquial con el espacio pleural y su existen-
5 3 cia supone un serio Problema por la morbimgrtalidafi
‘FemaBosspigowfmplantados asociada p}ara. el paciente y po}r el manejo diagnosti-
o3 4 co y terapéutico para el neumologo. Dado que no es
M 6 una eventualidad frecuente, la literatura referente a
s F 0 las FBP es escasa, con pocas revisiones sistematicas,
Pegamento biolégico 4 y generalmente referidas a las postoperatorias®. Lo

Tras el procedimiento (tabla 3) se consigui6 el
cese inmediato en quiréfano de la fuga aérea en todos
los casos, comprobado mediante medicién de vola-
menes inspirado y espirado en el respirador y cese de
la fuga aérea por el drenaje pleural. En tres casos se
produjo reaparicion diferida de la fuga aérea que ocu-
r1i6 a los 2, 3 y 24 dfas de la primera sesién de oclu-
sion respectivamente. En uno de los casos se repitio
una segunda sesion donde se implanté un spigot y se
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mismo se puede decir de las publicaciones sobre téc-
nicas de oclusién bronquial, basadas habitualmente
en series de escaso numero de pacientes y para in-
dicaciones muy seleccionadas, lo que probablemente
sea la causa de los buenos resultados reflejados en las
publicaciones existentes.

Determinados autores establecen la diferencia
entre FBP y FAP*¢. Se reservarfa el término de FBP
a aquella comunicacién entre un bronquio principal,
lobar o segmentario y el espacio pleural y la FAP serfa
la comunicacion entre el parénquima pulmonar distal
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al bronquio segmentario y el espacio pleural. Esta di-
ferenciacion tiene consecuencias en el manejo de los
pacientes, de manera que la mayoria de las FBP nece-
sitaran correccion quirdrgica y las FAP tendran mane-
jo eminentemente médico. La incidencia estimada de
las FBP varia segtin las series pero oscila entre un 1.5
y un 28% después de la reseccién pulmonar (gene-
ralmente neumonectomia)”'?. Algunos factores que
pueden influir en su aparicién serfan la quimioterapia
y radioterapia previas, el tratamiento con corticoides,
margen de reseccién tumoral corto, muidén bronquial
largo, neumonectomia derecha y ventilacién mecani-
ca prolongada postoperatoria'* .

En cuanto a su etiologfa, la clasificacién propues-
ta por Lois M et al en su revision de la literatura al
respecto parece la mas racional, puesto que divide en
dos grandes grupos a las BP; postoperatorias y no
postoperatorias'® (tabla 4). Esta division es util puesto
que cada grupo tiene diferentes prondstico y manejo
diagnéstico y terapéutico, por lo que puede ser de ayu-
da al clinico para decidir la mejor alternativa de trata-
miento.

De forma general las secundarias a cirugifa, espe-
cialmente las relacionadas con neoplasias o enferme-
dades necrotizantes son las de peor pronostico.

El manejo habitual de las FBP ha sido la correc-
cién quirdrgica aunque en los dltimos afios se ha de-
sarrollado el uso de técnicas de oclusiéon bronquial
mediante broncoscopia flexible en pacientes con alto
riesgo quirurgico o con FBP de pequefio tamafo (ha-
bitualmente menores de 0.5 cm de didmetro) o con
lo que previamente hemos definido como FAP. Exis-
ten publicadas numerosas técnicas endoscépicas para
ocluir las FBP/FAP. En primer lugat, se describen
determinados materiales destinados a sellar la FBP
como son los pegamentos basados en cianoactilato!’
o en fibrina'®", esponjas de gelatina absorbible®, eta-
nol?!, 4cido tricloroacético®, tetraciclinas®, matriz de
colageno™ y nitrato de plata®. Un segundo grupo de
terapia serfa la inyecciéon submucosa de determina-
dos materiales alrededor del orificio fistuloso, como
por ejemplo expansores tisulares®, polidocanol”” o
albumina®. Estos dos grupos de materiales previos
se suelen utilizar en las FBP, es decir, cuando existe
vision directa del orificio fistuloso. El tercer grupo de
dispositivos serfa el indicado para las FAP, es decir,
aquellos encaminadas a ocluir bronquios de los cuales
dependa la fuga aérea sin vision directa del orificio.
En este grupo se incluirfan los dispositivos de em-
bolizacion vascular (coils)®, las valvulas endobron-
quiales unidireccionales® ™, dispositivos de oclusion
de defectos atriales septales*” y las prétesis endo-
bronquiales de silicona de Watanabe®".

La serie de pacientes motivo del presente estudio
quedaria englobada en el grupo de las FAP, es decir,
presencia de fuga aérea persistente en paciente no
operado de cirugfa toracica, en los que no se objetiva
por vision directa la localizacion de la fistula. Segin
las caracteristicas definidas previamente nos encon-
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tramos con un tipo de paciente que generalmente tie-
ne patologia de base neoplasica o benigna avanzada
muy grave o determinada comorbilidad asociada que
contraindica la cirugfa para corregir la fuga aérea que
tiene. Este tipo de paciente, cada vez mas frecuente,
es portador de un drenaje pleural por largo tiempo, de
manejo dificil por la imposibilidad de un tratamiento
ambulatorio mientras tenga dicho drenaje y la contra-
indicacién de cirugfa correctora por el tipo de fistula,
la comorbilidad asociada y el estado general del pa-
ciente. Aunque su pronostico a corto plazo sea malo,
el hecho de permanecer hospitalizado por la fuga aé-
rea deteriora de forma muy importante su calidad de
vida.

El procedimiento de colocacion de los spigots de
Watanabe no exige mas material que el que puedan
tener las unidades de broncoscopia habituales en los
hospitales de nuestro medio. De forma resumida se
precisarfa un fibrobroncoscopio, pinza de biopsia
bronquial, catéter-balén hinchable, catéter de pun-
cién transbronquial aspirativa, los propios spigots y
un pegamento biolégico basado en cianoacrilato con
lipiodol como diluyente. Técnicamente es un proce-
dimiento sencillo especialmente si el paciente se en-
cuentra intubado. La serie mas larga publicada es la
del creador del dispositivo™ y refiere que al menos la
localizacién del bronquio la hace con el paciente des-
pierto aunque no menciona si el resto del proceso lo
hace con el paciente intubado o no. En la opinién de
nuestro grupo, creemos indicado que el paciente se
encuentre intubado y bajo anestesia general por varios
motivos. En primer lugar por la tranquilidad para el
broncoscopista puesto que el procedimiento conlleva
entrar y salir con el broncoscopio en varias ocasiones,
con la consiguiente incomodidad para el paciente que
tendria que soportar dichas entradas y salidas de la
via aérea, en alguna ocasion con los spigots anclados
ala pinza de biopsia y durante un tiempo prolongado.
En segundo lugar porque la determinacion del débi-
to de la FBP mediante la medicién de los voliumenes
inspirado y espirado por el circuito de ventilacién del
respirador es una ayuda inestimable para localizar el
bronquio dependiente de la fistula cuando los otros
métodos no la localizan o hay dudas. Y sobretodo
para comprobar la efectividad de la oclusién de forma
inmediata puesto que el débito de la fistula desapare-
ce desde el primer momento, cuando ya no se puede
utilizar el catéter-balén hinchable.

En nuestra experiencia, el uso de spigots endo-
bronquiales es un procedimiento exento de complica-
ciones. Las mas frecuentemente descritas en literatura
son la disnea, neumonia y fiebre post-procedimiento.
En nuestra serie, ninguna de estas eventualidades
ocurrieron. Dos pacientes expectoraron un spigot, de
manera que en uno de ellos se repiti6 el procedimien-
to y fue exitoso y el otro no precisé nueva sesion pues
se consiguid la esterilizacién de la cavidad pleural y
la retirada del drenaje pleural. En los dos casos en
que recidivo la FBP no fue posible hacer una segunda
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sesion por el estado general de los pacientes, uno por
fallecimiento en el contexto de un fallo multiorganico
y otro que decliné por decisiéon propia someterse a
mas exploraciones invasivas o semi-invasivas de nin-
gun tipo. Otra diferencia que encontramos en nuestra
serie respecto de las otras publicadas fue el nimero
de spigots implantados. En nuestros pacientes fueron
implantados 1 o 2 spigots por pacientes y en las se-
ries publicadas previamente las medias son de 3-4 por
paciente. Creemos que la clave del éxito de la técnica
no esta en el nimero de spigots implantados, sino en
la correcta localizacién del bronquio dependiente de
la fistula. Las oclusiones que hemos realizado son a
nivel segmentario e incluso subsegmentario, después
de una minuciosa busqueda del origen de la fistula, lo
que probablemente nos habra ahorrado la colocacion
de mas spigots.

En cuatro de los seis pacientes sometidos a la
oclusién bronquial se sumo6 a la implantacion de spi-
gots el uso de un pegamento biolégico, el N-butil-
cianoacrilato. En las series publicadas de oclusion
bronquial con pegamentos se refiere como una difi-
cultad afiadida el escaso tiempo de solidificacion que
tienen estas sustancias lo cual no permite aplicarlo
con tranquilidad y obliga en algunos casos a sacar el
broncoscopio en bloque con el catéter por fuera del
canal de trabajo para no dafiarlo. Nuestro grupo ha
utilizado un diluyente, el lipiodol, medio de contras-
te radiologico liposoluble que al mezclarlo con el N-
butil- cianoacrilato permite demorar en varios minu-

tos la polimerizacion del pegamento. Esto consigue
darnos un tiempo precioso para aplicar el pegamento
exactamente donde queremos, su posterior compro-
bacién y evitamos dafios en el canal de trabajo del
broncoscopio. Otra ventaja afiadida es que el lipiodol
es radio-opaco por lo que permite identificar el lugar
de aplicacién mediante radiografias. El motivo de uti-
lizarlo en algunos de los pacientes fue el de asegurar
el completo sellado de los bronquios ocluidos por el/
los spigots colocados y el de sellar bronquios adya-
centes al ocluido que pudieran ser causantes también
de la FAP y que por su tamafo era imposible ocluir
con otro spigot.

Las limitaciones que creemos tiene el presente es-
tudio se relacionan fundamentalmente con el tamafio
de la muestra, situaciéon que ocurre con la mayorfa de
las publicaciones que existen relacionadas con proce-
dimientos de oclusion bronquial, puesto que son téc-
nicas no realizadas de forma rutinaria en la practica
clinica diaria.

Concluimos, a la vista de los resultados obteni-
dos en el presente estudio, que la técnica de oclusion
bronquial endoscopica para el tratamiento de las fistu-
las broncopleurales distales (fistulas alveolopleurales)
mediante la implantacion de protesis de silicona de
Watanabe endobronquiales asociado a la instilacion
de N-butil-cianoacrilato es un procedimiento eficaz,
técnicamente sencillo y exento de complicaciones
para el manejo de dicha patologia.

Postoperarorias:
Asociadas con reseccién:
Neoplasias
Traumatismos

Infecciones (TBC, abscesos, micetomas)

Empiema
Traumatismos

Otros:
Cirugia reparadora de triquea o eséfago
Reflujo gastroesofagico

Sindrome de Boerhaave

No postoperatorias:

Idiopdticas
Infecciones
Neoplasias (derrame pleural neopldsico)

Neumotérax espontineo

DiSU‘CSS respiratorio del Hdlll[O

ASOCinHS con CHfCl’HlCdﬂd PlCLll’O—pﬂ[’eIlqUiHlH[OSHZ

Otras il’lfCCCiOHCS (HbSCCSOS subﬁ‘énicos, P ji[’OVCCii)

latrégenas (canalizacién de via venosa central, biopsia pleural, broncoscopia)

Enfermedad necrotizante parenquimatosa postradioterapia o postquimioterapia

Figura 1. Etiologia de las FBP.
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en negro por encima de una linea negra y el logotipo de la compaiia () impreso en negro por debajo de la misma. Onbrez Breezhaler 300 microgramos: capsulas transparentes e incoloras que contienen un polvo
blanco, con “IDL 300" impreso en azul por encima de una linea azul y el logotipo de la compaiifa () impreso en azul por debajo de la misma. DATOS CLINICOS: Indicaclones terapéuticas: Onbrez Breezhaler estd
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aumentarse por prescripcion facultativa. Se ha demostrado que la inhalacitn del contenido de una cépsula de 300 microgramos una vez al dia, utilizando el inhalador de Onbrez Breezhaler ofrece beneficios clinicos
adicionales por lo que respecta a la dificultad para respirar, especialmente en pacientes con EPOC grave. La dosis maxima es de 300 microgramos una vez al dia. Onbrez Breezhaler debe administrarse a la misma
hora cada dia. Si se olvida una dosis, la proxima dosis debe administrarse el dia siguiente a la hora habitual. Poblacidn de edad avanzada; La concentracion plasmética maxima y la exposicién sistémica global aumentan
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metabdlicas con medicamentos en los niveles de exposicin sistémica que se alcanzan en la practica clinica. Embarazo y lactancia: Embarazo; No existen datos sobre la utilizacion de indacaterol en mujeres
embarazadas. Los estudios en animales no muestran efectos dafiinos directos o indirectos sobre la toxicidad reproductiva a una exposicion clinicamente relevante. Al igual que otros agonistas beta -adrenérgicos,
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sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es nula o insignificante. Reacclones adversas: Resumen del perfil de seguridad: Las reacciones adversas més frecuentes con las dosis recomendadas consistieron
en rinofaringitis (9,1%), tos (6,8%), infeccidn de las vias respiratorias altas (6,2%) y cefalea (4,8%). La gran mayoria fueron de cardcter leve o moderado y su frecuencia disminuyd al continuar el tratamiento. A las dosis
recomendadas, el perfil de seguridad de Onbrez Breezhaler en pacientes con EPOC pone de manifiesto unos efectos sistémicos carentes de significacion clinica debidos a la estimulacién beta_-adrenérgica. La variacion
media de la frecuencia cardiaca fue inferior a un latido por minuto y la taquicardia fue infrecuente y similar a la registrada en el grupo placebo. No se detectaron prolongaciones significativas del intervalo QTFen
comparacién con placebo. La frecuencia de intervalos QT F apreciablemente prolongados [es decir, >450 ms (hombres) y >470 ms [muJeres}] ylas nﬂtlﬁcaciones de hlpocahemm fueron similares a las registradas con
placebo. La variacién media de las alteraciones maximas de glucemia resultaron similares con Onbrez Breezhaler y con placebo. Resumen ta reacci dversas: El programa de desarrollo clinico de
fase lll de Onbrez Breezhaler incluyd pacientes con un diagndstico clinico de EPOC entre moderada y grave. En él, se han tratado 2. 154 pacbentes con dosns de mdacaterol de hasta dos veces la dosis méxima
recomendada y hasta un ario de tratamiento. De estos pacientes, 627 recibieron 150 microgramos una vez al dia y 853 recibieron 300 microgramos una vez al dia. Aproximadamente, el 40% de los pacientes padecian
EPOC grave. La media de edad de los pacientes era 63 afios, con un 47% de los pacientes de 65 afios o mayores, y la mayoria (89%) de raza caucdsica. Las reacciones adversas de la Tabla 1 se citan segun la
clasificacion por drganos y sistemas de MedDRA de |a base de datos de seguridad de EPOC. Dentro de cada clase de drganos, |as reacciones adversas se enumeran en orden decreciente de frecuencia de acuerdo
con la convencion siguiente (CIOMS IIl): Muy frecuentes (=1/10); frecuentes (=1,/100 a <1/10); poco frecuentes (=1,/1.000 a <1,/100); raras {=1/10.000 a <1/1.000); muy raras (<1,/10.000), frecuencia no conocida
(no puede estimarse a partlr de los datos disponibles). Reacclones adversas: Infecciones e infestaciones: Rinofaringitis, frecuente; Infeccidn de las vias respiratorias altas, frecuente; Sinusitis, frecuente. Trastomos
del metabolismo y de la nutricién: Diabetes mellitus e hiperglucemia, frecuente. Trastornos del sistema nervioso: Cefalea, frecuente; Parestesia, poco frecuente. Trastornos cardiacos: Isquemia coronaria, frecuente;
Fibrilacién auricular, poco frecuente. Trastomos respiratorios, toracicos y mediastinicos: Tos, frecuente; Dolor faringoLaﬂngeo' frecuente; Rinorrea, frecuente; Congestitin del tracto respiratorio, frecuente. Trastornos
musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: Espasmos musculares, frecuente, Trastornes generales y alteraciones en el lugar de administracién: Edema periférico, frecuente; Dolor tordcico no cardiaco, poco
frecuente, Con una dosis doble de la mé:ume dosis recomendada el parr il de seguridad de Onbrez Breezhaler resultd similar al de las dosis recomendadas. Otras reacciones adversas fueron temblor (frecuente) y
anemia (poco frecuente). Des as p adas: En los ensayos clinicos fase lll, los profesionales sanitarios observaron que durante las visitas, una media del 17-20% de los pacientes
presentaba una tos esporédbﬁ que solia aparecer en Ius 15 segundos mstenores a la inhalacién y duraba generalmente 5 segundos (aproximadamente 10 segundos en fumadores). Se observd con mayor frecuencia
en mujeres que en hombres y en fumadores que en ex-fumadores. En general, esta tos que aparecia tras la inhalacién se toleraba bien y no obligé a ningun paciente a discontinuar el ensayo con las dosis recomendadas
(la 105 es un sintoma de la y tnicamente el 6,8% de los pacientes describieron la tos como reaccion adversa). No existe evidencia de que la tos que aparece tras |a inhalacitn se asocie al broncoespasmo,
exacerbaciones, empeoramiento de la enfermedad o pérdida de eficacia. Sobredosis: En pacientes con EPOC, dosis dnicas 10 veces superiores a la dosis terapéutica maxima recomendada se asociaron con un
aumento moderado de la frecuencia del pulso, la presion sanguinea sistdlica y el intervalo QT.. Es probable que una sobredosis de indacaterol cause exageradamente los efectos tipicos de los estimulantes beta.-
adrenérgicos, es decir, taquicardia, temblor, palpitaciones, cefalea, nduseas, vomitos, mareos, arritmias ventriculares, acidosis metabélica, hipocaliemia e hiperglucemia. Estd indicado prescribir tratamiento sintomético
y de soporte, En los casos graves, se debe hospitalizar al paciente. Se debe considerar la posibilidad de emp!ear betabloqueantes cardioselectivos, pero sélo bajo la supervision de un médico y con suma precaucion
ya que los blogueantes beta-adrenérgicos pueden provocar broncoespasmo. DATOS : Lista de exciplentes: Contenido de la cdpsula: Lactosa monohidrato. Cublerta de la cdpsula: Gelatina.
Incompatibilidades: No procede. Perliodo de validez: 2 afios. Precauciones especiales de conservacion: No conservar a temperatura superior a 30°C. Las cédpsulas de Onbrez Breezhaler deben conservarse siempre
en el blister para protegerias de la humedad y extraerlas solo inmediatamente antes de usar. Naturaleza y contenido del envase: Onbrez Breezhaler es un dispositivo para inhalacién de dosis dnica. El cuerpo del
inhalador y el capuchién estén fabricados con acrilonitrilo butadieno estireno, los pulsadores estén fabricados con metil metacrilato acrilonitrilo butadieno estireno. Las agujas y muelles son de acero inoxidable. Envases
blister de PA/Alu/PVC - Alu, que contienen 10 cdpsulas duras, con un inhalador fabricado con materiales pldsticos y que se incluye en cada envase, Cartonaje conteniendo 30 capsulas (3x10 capsulas en tiras de
blister) y un inhalador de Onbrez Breezhaler. Precauciones especiales de eliminacidn y otras manipulaciones: Debe utilizarse el inhalador de Onbrez Breezhaler que se proporciona con cada nueva prescripcidn.
Deseche el inhalador después de 30 dias de uso. Instrucciones de uso y manipulacién; 1. Retire el capuchdn, 2, Abra el inhalador: Sujete firmemente la base del inhalador e incline la boquilla, De esta manera se
abrird el inhalador. 3. Prepare la cdpsula; Justo antes de usar, con las manos secas, extraiga una cdpsula del biister, 4. Introduzea la capsula: Introduzca la cdpsula en el compartimiento para la cdpsula, No cologue
nunca una cépsula directamente en la boquilla. 5. Cierre el inhalador: Cierre el inhalador hasta que oiga un “clic”. 6. Perfore la capsula: * Sujete el inhalador en posicién vertical con la boquilla hacia arriba, « Perfore
la cépsula presionando firmemente ambos pulsadores al mismo tiempo. Realice esta operacién solo una vez.» Deberd oir un “clic™ en el momento en que se perfore la cdpsula. 7. Suelte completamente los
pulsadores. 8. Espire: Antes de introducir la boquilla en su boca, espire completamente. No sople dentro de la boquilla. 9. Inhale el medicamento: Para inhalar el medicamento profundamente en sus vias
respiratorias:* Sujete el inhalador como se muestra en la figura. Los pulsadores deben quedar situados a la derecha e izquierda. No presione los pulsadores.» Introduzca la boquilla en su boca y cierre los labios
firmemente en tomo a ella.» Inspire de forma rdpida y constante y tan profundamente como pueda. 10. Nota: Cuando inspire a través del inhalador, la cdpsula girard en la cAmara y usted deberd oir un zumbido. Notard
un gusto dulce cuando el medicamento penetre en sus pulmones, Informacién adicional: Ocasionalmente, fragmentos muy pequefios de la cpsula pueden atravesar el filtro e introducirse en su boca. Si esto ocurre,
puede notar estos fragmentos en su lengua. No es perjudicial si estos fragmentos se tragan o inhalan. La posibilidad de que la cdpsula se fragmente aumenta si la cdpsula se perfora accidentalmente mds de una
vez (paso 6). Si no oye un zumbido: La cdpsula puede estar atascada en el compartimiento. Si esto ocumre: = Abra el inhalador y libere la cdpsula con cuidado dando golpecitos en la base del mismo. No presione los
pulsadores.* Inhale el medicamento de nuevo repitiendo los pasos 8 y 9, 11, Contenga la respiracién: Después de que haya inhalado el medicamento:» Contenga la respiracién durante un minimo de 510 segundos
0 todo lo posible mientras no le resulte incomodo, al tiempo que extrae el inhalador de la boca.» Seguidamente espire.» Abra el inhalador para comprobar si queda polvo en la cdpsula. Si queda polvo en la capsula:+
Cierre el inhalador.» Repita los pasos 8, 9, 10y 11. La mayorfa de las personas son capaces de vaciar la cdpsula en una o dos inhalaciones. Informacién adiclonal: Algunas personas ocasionalmente pueden toser
al poco de inhalar el medicamento. En caso de que le ocurra, no se preocupe. Si la cdpsula estd vacia, es que ha recibido suficiente cantidad de su medicamento. 12. Después de que haya acabado de tomar su
medicamento:« Abra de nuevo la boquilla, y elimine la cdpsula vacia extrayéndola del compartimiento de la capsula. Coloque la cépsula vacfa en la basura de su casa.» Cierre el inhalador y coloque de nuevo el
capuchén, No conserve las cdpsulas en el inhalador de Onbrez Breezhaler. 13. Marque en el registro de dosis diaria: En el interior del envase hay un registro de dosis diana, Coloque una marca en el recuadro de
hoy si le ayuda a recordar cuando le toca la siguiente dosis. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION: Novartis Europharm Limited - Wimblehurst Road - Horsham - West Sussex, RH12 5AB - Reino
Unido. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION: EU/1/09/593/002:007, FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA AUTORIZACION: 30.11.2009. FECHA DE LA REVISION
DEL TEXTO: 12/2010. PRECIO Y CONDICIONES DE PRESCRIPCION Y DISPENSACION: Onbrez Breezhaler 150 microgramos (30 capsulas + inhalador) PVP(IVA): 50,13 Euros; Onbrez Breezhaler 300 microgramos
(30 cdpsulas + inhalador) PVR(IVA): 50,13 Euros. Medicamento sujeto a prescripcin médica. Reembolsado por el Sistema Nacional de Salud con aportacion reducida.

« Estd indicado para el tratamiento broncodilatador de mantenimiento de la obstruccién de las vias respiratorias en pacientes adultos con EPOC.

» Onbrez Breezhaler no debe utilizarse en asma debido a la ausencia de datos sobre resultados a largo plazo de Onbrez Breezhaler en esta indicacion.

+ La dosis recomendada consiste en la inhalacién del contenido de una capsula de 150 microgramos una vez al dia, utilizando el inhalador de Onbrez Breezhaler,
La dosis sdlo debe aumentarse por prescripcion facultativa.

Para la informacién completa remitirse a la ficha técnica.
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Estudio subvencionado por proyecto de investigacion Neumosur (n° 4/2006).

INTRODUCCION

El tratamiento de las lesiones que implican la la-
ringe subglética y primer segmento traqueal supone
un reto para los cirujanos toracicos y los neumologos.
Las particularidades anatémicas y funcionales de esta
regién, asi como la complejidad de las técnicas qui-
rargicas ocasionaron que, hasta la década de los 60,
la mayorfa de las estenosis traqueales se solucionasen
mediante la realizaciéon de una traqueotomia y la colo-
cacién de una canula de traqueostomia. S6lo en casos
muy seleccionados se realizaba reseccién quirdrgica del
segmento afectado y su posterior reconstruccion 1.

En 1965 Montgomery disend la primera endo-
protesis traqueal 2%, que en la actualidad continua uti-
lizandose con escasas modificaciones. Esta protesis

fue ideada como elemento de soporte sobre el cual
se modela el proceso de cicatrizacién tras interven-
ciones de reseccién laringo-traqueal o dilataciones de
areas estenoticas subgloticas y el extremo superior de
la traquea. Posteriormente, en la década de los 90 se
han desarrollado otro tipo de endoproétesis, basadas
en el disefio de las prétesis endovasculares, autoex-
pandibles y cuya fijacién se debe a la presion que ejer-
cen sobre la pared traqueal +>9.

Si bien la aparicion de las endoprotesis supuso un
importante avance en el tratamiento de las estenosis
traqueo-bronquiales, su colocacion no estd exenta de
riesgos, describiéndose una tasa de apariciéon de com-
plicaciones de entre el 15 y el 42% 7%°. Entre las mas
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frecuentes de estas complicaciones encontramos la
migracion, la apariciéon de granulomas y la obstruc-
ci6én por secreciones 111213,

En la mayoria de los casos es posible atribuir la
aparicioén de estas complicaciones a una mala eleccion
de la endoproétesis (modelo y dimensiones) o a una
mala ubicacién de la misma. Por otro lado, con excep-
ci6n de la endoprotesis Dynamic®'4, todas las protesis
existentes en el mercado son cilindricas y con escaso
o nulo coeficiente de deformabilidad, por lo que su
colocacion dificulta los movimientos de constriccion
traqueo-bronquial, ocasionando que la tos sea efecti-
va, al mismo tiempo que interrumpe el tapiz muco-
ciliar, que constituye un importante mecanismo de
limpieza de la via aérea'>'%!". En este sentido, el grado
de dificultad para la eliminacién de las secreciones se
encuentra en relacién directa con la longitud del stent
colocado.

Actualmente, la planificacién preoperatoria previa
ala implantacién de una endoprotesis traqueal se basa
en la experiencia del cirujano, el material disponible y
en las imagenes de TAC o resonancia magnética rea-
lizadas al paciente. Sin embargo, el reciente desarrollo
de tecnologias computacionales permite realizar una
simulacion virtual previa a la cirugfa permitiendo una
planificacién quirirgica acorde a cada caso.

Desde la aparicion de los primeros simuladores
quirargicos basados en la tecnologia informatica, hace
ya mas de 20 afios'®, se ha producido un gran avan-
ce en la calidad y realismo de los mismos de forma
que los ultimos sistemas utilizan imagenes médicas
de pacientes reales en la generacioén del modelo tridi-
mensional. De esta forma la simulacién se realiza con
casos especificos, permitiendo la realizacién “virtual”
de la intervencién quirdrgica previamente a llevarla a
cabo en el quiréfano, evaluando las distintas opcio-
nes terapéuticas, ensayandolas y seleccionando la mas
adecuada para cada caso concreto. Actualmente, exis-
ten simuladores de este tipo ya completamente valida-
dos en diversos terrenos como la cirugfa plastica!*2’2!
o la cirugia hepatobiliar2 y en la actualidad se estan
desarrollando en otras areas de la medicina. A pesar
de esto, existen pocos simuladores de este tipo en el
ambito de la cirugifa toracica y ninguno para la plani-
ficacion de técnicas intervencionistas en la via aérea.

El objetivo de este estudio fue la valoracién de
los resultados de la planificaciéon quirurgica de las es-
tenosis traqueales con la asistencia de un visualizador
de imagenes médicas que permite la posibilidad de
reconstruccién pre-quirargica tridimiensional de la
estructura laringo-traqueal a intervenir.

MATERIAL Y METODOS

Pacientes

El estudio se disefié6 como un estudio observacional
analitico de casos y controles. En ambos grupos de
incluyeron pacientes con estenosis traqueales de di-
ferentes etiologfas, tanto benignas como malignas,
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subsidiarios de tratamiento endoscopico, es decir, con
luz traqueal inferior al 30% o que presentaban clini-
ca de disnea o hemoptisis importante. Se incluyeron
casos que precisaban bien tratamiento quirtrgico de
la lesién o colocacion de endoprotesis. La indicacion
de colocacion de endoprotesis se realizé en aquellos
pacientes con inestabilidad de la via aérea tras la re-
permeabilizacion de la misma.

Se excluyeron a aquellos pacientes que no pudie-
ron ser sometidos a anestesia general por su comor-
bilidad asociada, aquellos con extensa afectaciéon de
la via aérea no abarcable con endoprotesis, lesiones
con afectacién a menos de un centimetro de cuerdas
vocales y estenosis con indicacién de reseccion qui-
rargica traqueal abierta.

El grupo de casos se obtuvo de manera prospecti-
vay en ellos se realiz6 una planificacién prequirurgica
con el software de reconstruccion tridimiensional a
partir de las imagenes de TAC multicorte. A partir de
dicho estudio se realizaron las reconstrucciones mul-
tiplanares y tridimensionales de la via aérea, realizan-
dose una simulacién previa a la intervencion, tanto
del tipo de cirugia en si como de la endoprotesis a
emplear en los casos en que fue precisa su colocacion.
La decision definitiva en cuanto a la realizacién de
cirugia abierta o broncoscopia rigida, asi como el tipo
y calibre de la endoprétesis colocada, no se encontrd
condicionada por la realizacién de este estudio, exis-
tiendo la posibilidad de modificar la actitud ante la
apariciéon de cualquier tipo de discordancia entre la
intervencion planificada y la intervencioén que, a crite-
rio del cirujano, realmente precisara el paciente.

El grupo de controles consistié en una cohorte
histérica de pacientes intervenidos en nuestro centro
por patologia estenosante traqueo-bronquial de dis-
tintas etiologfas entre junio del 2000 y noviembre del
2005. En estos controles, la aproximacion terapéutica
fue la misma, pero sin la evaluacién pre-quirdrgica tri-
dimensional.

Como variables para el andlisis del modelo tridi-
mensional se determind el calibre maximo de la via
aérea y la longitud del segmento afecto, de importan-
cia para la eleccion del calibre y la longitud de la en-
doprotesis. Se analizé la naturaleza, el tipo, el grado y
la localizacién de la estenosis. Igualmente se midié la
distancia existente desde las cuerdas vocales al inicio
de la estenosis para establecer la localizacion del ex-
tremo proximal de la protesis.

La variable resultado principal fue la necesidad de
realizaciéon de procedimientos adicionales, es decir,
nuevas intervenciones mediante fibrobroncoscopia,
broncoscopia rigida o nueva intervenciéon quirdrgi-
ca tras la intervencién inicial. Para este fin, se con-
sideraron todos aquellos procedimientos realizados
mediante broncoscopia rigida bajo anestesia general
como son la recolocacion o sustitucion de endopro-
tesis, dilatacién, tratamiento laser, electrocoagula-
cién o criocoagulacion. Se consideraron también los
procedimientos fibrobroncoscopicos realizados bajo

Rev Esp Patol Torac 2011; 23 (3): 210-216



Lipez Villalobos, |.1. Tecnologia de simulacion tridimensional para la planificacion de la implantacion de endopritesis traqueales

anestesia local y sedaciéon consciente como son la
criocoagulacion o coagulacion laser, tanto de lesio-
nes benignas como malignas y, en algunos casos
seleccionados, la recolocacion de endoprotesis. Sin
embargo, se excluyeron aquellos procedimientos
realizados mediante fibrobroncoscopia que no im-
plicasen intervencionismo directo sobre la via aé-
rea, como son las revisiones rutinarias o limpieza
de las secreciones adheridas a la endoprotesis.

Los resultados secundarios se estudiaron en el
grupo de casos, evaluando la eficacia clinica y la
concordancia entre la prétesis elegida con los datos
del software y la finalmente colocada en el acto qui-
rurgico. La eficacia clinica se evalué estudiando el
grado de disnea preoperatorio y la mejorfa posto-
peratoria experimentada por el paciente, utilizando
como referencia la escala de la New York Heart
Association (NYHA)?®. La concordancia de la pré-
tesis se estudié comparando el nimero de casos en
los que la protesis elegida por el cirujano y la selec-
cionada con los datos del software coincidian.

El estudio contaba con la aprobacién del comi-
té ético y de investigacién clinica del hospital, exis-
tiendo un formato de consentimiento informado
especifico que fue cumplimentado por el paciente
de forma previa al tratamiento.

Software utilizado

Para la simulacion de tratamiento de estenosis
de la via aérea principal se utiliz6 el visualizador
multimodalidad de imagenes médicas Alma3D, de-
sarrollado porla empresa AlmalT® Systems (Barce-
lona, Espafia), que permite exploraciones radiolo-
gicas principalmente de tomografia computarizada
(CT), pero también radiografia convencional, reso-
nancia magnética, mamografia y ecografia. La ver-
sion inicial del software permitia la visualizacion
de imagenes en las proyecciones convencionales
(axial, sagital y coronal), la realizacién de recons-
trucciones multiplanares (oblicuas) y la creacién de
modelos interactivos de volumen tridimensional.

Con el objetivo de aislar la estructura laringeo-
traqueal en el modelo tridimensional se generaron
una serie de patrones de segmentacién automatiza-
dos para las diferentes estructuras de interés. Estos
patrones se establecieron en funcién de la densidad
radiolégica de los tejidos a estudiar, incluyendo las
partes blandas, cartilagos laringeo-traqueales y la
columna de aire de la luz traqueal. De este modo
fue posible independizar la via aérea, de una forma
rapida, para una mejor visualizacién de las lesiones,
asi como para facilitar la toma de medidas anaté-
micas y la posterior planificacién del tratamiento
quirargico a realizar.

Se generod, ademas, una librerfa o catalogo de
endoprotesis, disefladas en tres dimensiones en
funcién de los modelos reales. En esta version de
la herramienta informatica existe uUnicamente la
posibilidad de superponerlas sobre las reconstruc-

Rev Esp Patol Torac 2011; 23 (3): 210-216

ciones axial, coronal, sagital, oblicua y tridimen-
sional, a modo de indicacién acerca de como seria
su posicion real en la via aérea del paciente (figura
1). De este modo, de forma indirecta, es posible
predecir posibles complicaciones derivadas de su
colocacién, como puntos de maxima presion o ro-
zamiento entre la prétesis y la via aérea, colision
con cricoides o cuerdas vocales, desplazamiento en
caso de ser de calibre incorrecto, etc. Se incluyeron
endoprétesis de tipo Dumon y Montgomery de los
calibres y longitudes disponibles comercialmente.

Figura 1: ejemplo de simulaciéon de implantaciéon
de endoproétesis en el modelo tridimensional del
paciente. En este caso se ha colocado una protesis
de Dumon a nivel del tercio medio traqueal.

Analisis estadistico

El analisis estadistico de los datos se realizdé me-
diante la creacion de una hoja de datos en Microsoft
Excel 2007 (Microsoft Corporation, Redmon, Was-
hington, Estados Unidos). Para la descripcion de las
variables se emplearon la media y la desviacion es-
tandar de las variables cuantitativas y las frecuencias
absolutas y relativas de cada categoria en el caso de las
cualitativas. Las comparaciones entre ambos grupos
se ralizaron mediante el test de la Chi-cuadrado para
varaibles cualitativas. El error alfa se £ji6 en 0,05.

RESULTADOS
a) Descripcion de la muestra

El grupo de casos se compuso de 23 pacientes, 16
hombres y 7 mujeres, con una edad media de 52,17
+ 14,53 afios con rango entre los 21 y los 69 afios.
Los controles fueron 156 sujetos, 107 hombres y 49
mujeres, con una edad media de 61,25 = 10,71 con un
rango entre 16 y 82 afos. La etiologia de las estenosis
se resume en la tabla 1. El porcentaje de estenosis
benignas y malignas fue de 17 (73,9%) y 6 (26,1%)
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respectivamente en el grupo de casos y 57 (36,5%)
y 99 (63,5%) en el de controles. En ambos grupos
el origen mas frecuente en las lesiones benignas fue
la intubacién orotraqueal prolongada y el carcinoma
broncopulmonar con extension a la via aérea en las
malignas.

Respecto al nivel de producciéon de la estenosis,
resumida en la tabla 2, la localizacién mas frecuente
en patologia benigna fue la subglotis y el tercio proxi-
mal traqueal. En las estenosis malignas la carina tra-
queal fue el segmento de la via aérea afectado en el
mayor numero de los casos.

La morfologia de las lesiones se detalla en la tabla
3. Las estenosis traqueales benignas eran en su ma-
yorfa complejas o mixtas, es decir, que combinaban
varios tipos de lesiones como, por ejemplo, areas de
retraccion cicatricial con crecimiento fibroso conjun-
tamente con areas de tejido inflamatorio granuloma-
toso o zonas de destruccion del cartilago traqueal con
malacia. En las lesiones malignas la morfologia mas
frecuentemente observada fue el crecimiento exofiti-
co con o sin compresion extrinseca asociada.

De los 23 pacientes en el grupo de casos, en 17
pacientes (73,9%) se empled la reconstruccion tridi-
mensional a partir de las imagenes tomograficas para
la planificacién de la broncoscopia rigida con coloca-
ci6n de distintas endoprotesis traqueales, detalladas
en la tabla 4. En los otros 6 pacientes se trataba de es-
tenosis benignas. En 3 casos se decidio la realizacion
de cirugfa resectiva traqueal con posterior reconstruc-

cion mediante anastomosis término-terminal, un caso
con estenosis benigna de tercio medio traqueal por
granulomatosis de Wegener presentaba enfermedad
activa en el momento del estudio y se decidi6 realizar
unicamente un cambio de canula de traqueostomia
por una de mayor calibre y longitud, otro caso pre-
sentaba una estenosis traqueal benigna de tipo mem-
branoso que se traté mediante seccion de la misma
con laser y dilatacion, sin colocacién de endoprotesis
y el sexto caso fue un granuloma inflamatorio de cara
posterior de la subglotis, se decidi6 la realizacién de
reseccion laser del mismo sin colocacion de endopro-
tesis al quedar una adecuada luz subglética con esta-
bilidad del area y sin sangrado significativo.

De los 156 controles, se empled la colocacion de
una endoprotesis en 145 (92,9%) casos. De los 11 ca-
sos en los que no se empled protesis, 4 eran estenosis
benignas y 7 malignas. En estos pacientes se realizd
reseccion laser con o sin dilatacion, pero sin posterior
colocacion de protesis.

En ambos grupos las endoprotesis de Montgo-
mery y Dumon fueron las mas utilizadas en las es-
tenosis benignas. En las malignas fue la de Dumon
seguida, en el grupo de los controles, por la Polyflex.
En los pacientes del grupo de los casos en los cuales
se colocaron endoprotesis tipo Silmet y Aero la simu-
lacion se realizé como si se hubiese implantado la de
Dumon ya que, por el momento, no se encuentran
disponibles sus modelos informaticos.

Tabla 1: etiologfa de las estenosis en el grupo de casos y controles, separadas segun el origen benigno o maligno. Se indi-
can los valores en nimeros absolutos y porcentajes referidos respecto al nimero total en cada grupo.

Casos (n=23)

Controles (n=156)

Estenosis Bcnignas

Postintubacién 11 (47,83%) 30 (19,24%)
Postquirdrgicas 4(17,39%) 8 (5,14%)
Traumaticas 5 (3,2%)
Infecciosas 3 (1,92%)
Enfermedades Inflamarorias sistémicas 2 (8,69%) 3 (1,92%)
Orras 8 (5,14%)
Estenosis Malignas

Carcinoma broncopulmonar 5(21,74%) 84 (53.84%)
Tumores primarios traqueales 5 (3,2%)
Afectacién tumoral secundaria 5 (3,2%)
Linfoma 5 (3,2%)
Otros 1 (4,35%) -
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Tabla 2: localizacion de la estenosis en los dos grupos del estudio. Se indica el nivel de la estenosis segin el origen maligno
o benigno. Se indican los valores en numeros absolutos y en porcentajes referidos respecto al nimero total en cada grupo.

.., Casos Benignas . ~ Benignas Controles | Malignas Controles
Localizacién (n=17) Casos Malignas (n=0) (n=57) (2=99)
Subglotis 8 (47,05%) 32 (56,15%) 9 (9,09%)

Tercio proximal
traqueal

8 (47,05%)

2(33,33%)

15 (26,31%)

15 (15,15%)

Tercio medio traqueal

1 (5,88%)

6 (10,52%)

17 (17,17%)

Carina traqueal con o

Sill uno o lOS dOS BP

3 (50%)

2 (3,5%)

35 (35,35%)

Bronquio P l‘illCiP‘dl
dCl‘CChO

1 (16,67%)

2 (3,5%)

12 (12,12%)

Bronquio principal

izquierdo

8 (8,08%)

Bronquio
intermediario

3 (3,03%)

Tabla 3: morfologfa de las lesiones en ambos grupos.

Casos (n=23)

Controles (n=156)

Benignas

Diafragmdrica 2 (8,69%) 4 (2,56%)

Infundibular 2 (8,69%) 13 (8,33%)
Granulomas 3 (13,04%) 21 (13,46%)

COIIlpleH (o] IIliXt’d

10 (52,17%)

19 (12,18%)

Malignas

Crecimiento exofitico 4 (17,39%) 69 (44,23%)
Compresién extrinseca 2 (8,69%) 23 (14,74%)
Fistula por recidiva en mufién 4 (2,56%)
Fistula trdqueo-esofigica 3 (1,92%)

Tabla 4: endoprotesis colocadas segun la naturaleza de la estenosis en el grupo de casos y el de controles.

Casos Benignas

Controles Benignas

Controles Malignas

Endoprétesis (n=11) Casos Malignas (n=6) (n=53) (n=92)
Montgomery 6 (54,54%) 24 (45,28%) 3 (3,26%)
Dumon 4 (36,36%) 2 (33,33%) 19 (35,85%) 47 (51,08%)

Dumon Bifurcada

3 (50%)

Polyflex 7 (13,2%) 31 (33,69%)
Ulrraflex 3 (5,66%)

Freitag 11 (11,95%)
Aero 1(9,1%)

Silmet 1 (16,66%)

Rev Esp Patol Torac 2011; 23 (3): 210-216
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b) Objetivo primario

En el grupo de los pacientes en los que se utilizé la
herramienta informatica fue precisa la realizacién de
procedimientos adicionales a la cirugfa de colocacion
de la endoproétesis en 2 de los 17 pacientes (11,7%)
siendo necesario el recambio de una endoprotesis de
Montgomery por una canula de traqueostomia por
obstruccion por coagulo y la sustitucién de una en-
doproétesis Dumon por otro de mayor calibre. En el
grupo de control fue preciso realizar procedimientos
adicionales en 40 de los 156 individuos, lo que repre-
senta un 25,6%. Esta diferencia fue significativa con
un valor de p < 0,05.

c) Objetivos secundarios

La concordancia entre la prétesis elegida de for-
ma preoperatoria en base a la reconstruccion tridi-
mensional y la colocada una vez valorado el paciente
de forma intraoperatoria fue del 100% tanto para el
calibre como para la longitud, tanto en las estenosis
benignas como en las malignas.

Existié mejorfa clinica en el 100% de los individuos,
encontrandose todos ellos en los dos primeros grados
de la NYHA (0 y I) tras la intervencién quirargica.

Existieron complicaciones leves en 3 pacientes a
modo de sangrado leve en dos casos y obstruccion
parcial de la endoproétesis por secreciones espesas en
el otro.

CONCLUSIONES

El presente trabajo describe la aplicacion practica
de un modelo de reconstruccion tridimensional para
la elecciéon de endoprotesis traqueales. A pesar de no
tener una elevada incidencia, la patologia estenosante
de la via aérea se presenta con una relativa frecuencia
en la practica clinica del cirujano toracico y del neu-
mélogo, pudiendo ocasionar complicaciones impot-
tantes, que requieren un alto grado de entrenamiento
y especializacion para lograr una orientacién diagnos-
tica rapida y un manejo clinico adecuado.

El empleo de modelos computacionales para la
simulacién pre-quirdrgica no es novedoso en medi-
cina. Desde hace mas de 30 afios se utiliza la simu-
lacién en la cirugfa, inicialmente con modelos sim-
ples (cajas de simulacion de laparoscopia, modelos
animales), y posteriormente mas complejos (modelos
de realidad virtual), concebidos como instrumentos
para la docencia. Estos métodos estan actualmente
comenzando a ganar importancia en el diagnoéstico y
tratamiento de diversas patologfas. Nuestro modelo
es el primero que se aplica a la cirugfa traqueal del ser
humano con buenos resultados en la seleccion de en-
doprotesis traqueales como muestran los resultados
del presente trabajo.

La creacién de herramientas que hacen posible
el realizar una simulacién de forma virtual del trata-
miento que posteriormente se realizard en el paciente
real no solo supone la posibilidad de planificar la in-
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tervencion previamente a la intervencion a realizar en
el quiréfano, sino que también permite probar varias
opciones terapéuticas en el mismo paciente, compro-
bando el resultado tedrico que tendria cada una en
caso de realizarse. Es decir, con herramientas de este
tipo se pueden realizar distintas intervenciones sobre
la lesion que presenta el paciente, valorando cudl de
ellas es la que tiene mejor resultado en el paciente
concreto, eligiéndola posteriormente para su realiza-
cion.

La experiencia preliminar aqui descrita muestra
unos resultados prometedores con el uso de la plani-
ficacién virtual previa de la intervencion. En el grupo
de pacientes en los que se realizé la simulacion 3D
existe una importante disminucién en el nimero de
procedimientos adicionales necesarios tras la cirugia
de colocacion de endoprotesis, respecto al grupo de
control de pacientes intervenidos de forma “tradicio-
nal”. Del mismo modo, hemos observado una me-
jorfa en el grado de disnea en el grupo de casos. Por
otro lado, el bajo nimero de complicaciones quirtr-
gicas importantes parece ser un dato indicativo que
la planificacién prequirtrgica no influye Gnicamente
en una mejora de la tolerancia a las endoprotesis sino
que, probablemente, también mejora la propia técnica
quirdrgica. Esto es debido, probablemente, a que se
consigue una disminucién de la necesidad de impro-
visar ante los hallazgos en el campo operatorio.

Las estenosis traqueales benignas observadas eran
en su mayorfa complejas o mixtas, es decir, que com-
binaban varios tipos de lesiones como, por ejemplo,
areas de retraccion cicatricial con crecimiento fibro-
so conjuntamente con areas de tejido inflamatorio
granulomatoso o zonas de destruccién del cartilago
traqueal con malacia. Esto es debido a que en mu-
chos de los casos los pacientes habian sido someti-
dos previamente otros procedimientos endoscopicos
como dilataciones neumaticas o reseccion laser. Estos
tratamientos distorsionan la morfologia inicial de la
estenosis y, en algunos casos, aumentan la longitud de
la misma.

A pesar de los satisfactorios resultados iniciales en
el uso de este tipo de herramienta de simulacion qui-
rargica virtual, existen algunas limitaciones de nues-
tro estudio que deben ser tenidas en cuenta a la hora
de la interpretacion de nuestros resultados. En primer
lugar, debido a la heterogeneidad de la muestra de pa-
cientes analizada en este trabajo, tanto en etiologfa
como en localizacion y severidad de las lesiones, la
muestra resulta de tamafio insuficiente para analizar
resultados entre grupos. En este sentido, nuestros re-
sultados pueden ser utilizados como base para el cal-
culo del tamafio muestral adecuado para futuros estu-
dios. En segundo lugar, el desarrollo tecnolégico que
precisa esta planificacion se encuentra actualmente en
su fase inicial, de modo que las posibilidades finales
estan aun por explorarse. Probablemente, posteriores
versiones del programa informatico consigan mejorar
los resultados aqui expuestos.
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La estructura anatémica constituida por la laringe
y el arbol traqueo-bronquial es un conjunto sometido
de forma continua a movimientos fisiolégicos como
la deglucién, tos, fonacién o los giros y flexo-exten-
sion del cuello. Este tipo de herramienta informatica
permite conocer como quedara una endoprotesis tra-
queal una vez colocada en la posicion elegida, pero se
encuentra limitada a la hora de predecir qué tipo de
interaccion se producira con las distintas estructuras
durante estos movimientos, lo que sin duda constitui-
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INTRODUCCION

El asma es una de las enfermedades crénicas mas
frecuentes, cuya prevalencia ha aumentado tanto en
adultos como en nifios en las ultimas décadas. El ob-
jetivo fundamental del tratamiento es el control de la
enfermedad y la prevencion de las exacerbaciones. A
pesar de los avances en su tratamiento, aun existe un
nimero importante de pacientes que no tienen bien
controlada su enfermedad y que presentan agudiza-
ciones, siendo necesario a veces el ingreso hospitala-
tio para su control . El nimero de ingresos por asma
es uno de los criterios recogidos dentro de los indi-
cadores de la OCDE (Organization for Economic
Cooperation and Development) usados para cuantifi-

car la calidad de la asistencia sanitaria de alguno de los
30 paises componentes®. Esto es asi porque, como ha
sido indicado, el asma es una enfermedad muy preva-
lente, con mas de 30 millones de personas en todo el
mundo que la padecen’ y por ser el tratamiento muy
eficaz, pudiendo estar controlados la mayoria de los
pacientes. Sin embargo, esta efectividad depende en
gran medida del nivel de asistencia y coordinacién
entre los componentes del sistema sanitario que con-
siga un correcto cumplimiento del mismo. Ademas,
la mayoria de las exacerbaciones se pueden contro-
lar de forma ambulatoria en atencién primaria, o en
consultas especializadas de neumologia sin precisar el
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ingreso hospitalario. Por esta razén concretamente las
tasas de hospitalizaciéon por asma es el unico para-
metro utilizado por la OCDE dentro de la categoria
de enfermedades respiratorias para evaluar la calidad
de la asistencia sanitaria en los pafses componentes.
Segtn los dltimos datos publicados correspondientes
al afio 2007 para Espafa la tasa de ingresos por asma
serfa de 44 por 100.000 habitantes, por debajo de la
media de los paises de la OCDE, que se situ6 en 51
por 100.000 habitantes. Existe una gran dispersién de
estos valores en el conjunto de los paises, que oscila
desde los 17 por 100.000 habitantes de Italia a los 120
por 100.000 de Estados Unidos.

El objetivo de este estudio es valorar las tasas de
ingresos a causa del asma en nuestro hospital, anali-
zando las caracteristicas demograficas, clinicas, adhe-
sién al tratamiento y factores relacionados, asi como
la tasa de mortalidad de los pacientes ingresados. El
presente trabajo es novedoso, dado que no hemos
encontrado trabajos en nuestro pais por hospitales
0 areas sanitatias, que recojan estas tasas de ingreso,
existiendo solo los datos globales indicados.

METODOLOGI{A

Estudio descriptivo transversal, donde evaluamos
el nimero de pacientes que requirieron ingreso en el
hospital por causa del asma durante el ano 2009. Se
uso como fuente de informacién el programa infor-
matico usado en nuestro hospital (Servicio de Informa-
cién y Documentacion Clinica Avanzado- SIDCA).

La poblacién asignada a la especialidad de Neu-
mologia, segin la base de datos de Usuarios del Set-
vicio Andaluz de Salud comprende, segun el dltimo
informe a 549.698 personas, aunque también la po-
blacién de referencia TAE (Poblacién con tarjeta sa-
nitaria individual ajustada por edad) para esta misma
especialidad se incrementa hasta los 812.226 y la po-
blacién asighada como hospital de referencia regional
llega hasta 1.418.264 ciudadanos. Como la enferme-
dad estudiada es exclusivamente médica e incumbe en
el ingreso basicamente a los Servicios de Neumologia
y Medicina Interna, estimamos las tasas en relacion a
la primera cifra (549.698) cuyo nimero de ciudadanos
asignados es coincidente para ambas especialidades®.
El criterio de busqueda fue que se incluyeran en al-
gunos de los diagndsticos que estaban presentes en
el juicio clinico las palabras asma, broncoespasmo o
ambas y todas las derivaciones que tuviesen la mis-
ma rafz léxica (ejemplo “crisis asmatica”, “agudiza-
cién asmatica”, “asma agudizado” etc.), desde el 1
de enero de 2009 al 31 de diciembre enero de 2009
ambos incluidos. Se revisaron inicialmente 485 histo-
rias en las que aparecian los criterios anteriormente
indicados incluyendo todos los pacientes ingresados
en el drea sanitaria Virgen del Rocio (hospital gene-
ral, hospital de traumatologfa y rehabilitacion, hospi-
tal de la mujer y hospital infantil). Fueron eliminados
los menores de 16 afios, y los pacientes que estuvie-
ron menos de una noche en el hospital ademas de
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los pacientes en los que estuvieran diagnosticados de
cualquier otra enfermedad pulmonar, especificado en
los antecedentes personales. Dado que el sistema de
reconocimiento del programa es muy sensible e inclu-
ye también aquéllos que contienen ambos términos
(“asma” y “broncoespasmo”) incluso en el intetior de
otras palabras, se eliminaron todos los casos en cuyo
juicio clinico contenian estos términos, pero que eran
componentes de otra palabra que no correspondia a
esta enfermedad (por ejemplo “plasma”, “plasmafé-
resis”, etc.)

Por tanto se consider6 “ingreso” a todos los pa-
cientes mayores de 15 aflos y que pasaron mas de una
noche en cualquier servicio o unidad del hospital, si-
guiendo los mismos criterios que define la OCDE.
Los datos recogidos en este estudio se obtuvieron de
los datos incluidos en la historia clinica electronica de
los pacientes. Asf se incluyeron datos demograficos,
clinicos, exploracién y pruebas complementarias, ade-
mas de datos sobre el cumplimiento del tratamiento
y la causa de la exacerbaciéon que motivo el ingreso
hospitalario. En cuanto al cumplimiento definimos
como cumplimiento completo cuando se utilizaba
de forma correcta la medicacién controladora para
el asma, cumplimiento parcial cuando no se usaba de
forma correcta ya sea por uso esporadico o dosis no
apropiadas y no cumplimiento cuando no se utilizaba
ningun tratamiento controlador y sélo tratamiento de
rescate. Se reflejaron también los casos en los que no
se conocia el grado de cumplimiento. (Datos inclui-
dos en la historia clinica).

Hstos datos fueron analizados con el programa
PASW Statistics. Se presentaron los resultados en
porcentajes y en medias (Desviacion estandar (DS)).

RESULTADOS

Fueron ingresados por asma un total de 97 perso-
nas durante el afio 2009, con un total de 115 eventos.
Teniendo en cuenta la poblacion asignada (549 698) al
hospital, la tasa total de ingresos fue, por tanto, de 17.6
por 100.000 habitantes. L.a edad media de la poblacion
fue de 55.8 (19.3) afios. La mayor parte de los pacientes
ingresados eran mujeres (73%). El lugar de residencia
era mayoritariamente de dmbito urbano (mas del 82%).
El 32,9% eran fumadores activos y el 49.5% habian
sido fumadores pero no en el momento del ingreso,
con una media de consumo acumulado de 11.5 (18.9)
paquetes/afio. El 21.7% de los pacientes que ingtresa-
ba por asma tenfan historia de reacciones alérgicas o
intolerancia a farmacos como al 4cido acetil salicilico
(9.6%), a otros AINES (6,1%) y a algun grupo de an-
tibidticos (9.6%). La estancia media hospitalaria fue de
0.2 (8.2) dias. El nimero de ingresos oscilé de 2 a 4,
aunque la mayorfa de pacientes (83.6%) ingres6 en una
ocasion, con media global de ingresos de 1.2 (4.7). En
la figura 1 se muestra el porcentaje de ingresos distri-
buidos segin rangos de edad. Hay un predominio de
ingresos en el rango de edad entre 41 y 80 afios (75%),
en relacion a los pacientes mas jévenes.
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Figura 1. Numero de ingresos segtin a edad de los pacientes.

En relacién a la distribucién de los ingresos en los
diferentes meses del afio, observamos un claro aumento
de la incidencia en los meses de otofio e invierno. Asi,
en estos meses se concentra mas del 60% de todos los
ingresos con un pico en el mes de Noviembre. (Figura 2).
En cuanto a la etiologfa de la exacerbacion es de destacar
que mayoritariamente se recogié que era la infeccion res-
piratoria (64.3%), presentindose otras causas, como hi-
persensibilidad alérgica, inhalacion de téxicos, abandono
del tratamiento y causas no identificadas, con menor fre-
cuencia (tabla 1). Dentro de la etiologfa infecciosa en s6lo
un 9.5% de los casos se pudo aislar el agente causal.

n
1%
1
'l L}
!IIEI!.II
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En la tabla 2 quedan recogida las comorbilidades
y otros antecedentes clinicos de los pacientes ingre-
sados. Entre las que se ha descrito que podrian te-
ner relacién con la evolucién y el control del asma
son de destacar las alteraciones psiquiatricas (25.7%),
obesidad (18.5%), reflujo gastroesofagico (18.5%) y
embarazo (8.2%).

Comorbilidades con posible relacién con la evolucién del

asma:
Alteraciones Psiquidtricas™ 25 (25.7%)
Obesidad 18 (18.5%)
Reflujo Gastroesofigico 12 (12.3%)
Embarazo 8 (8.2%)
Adiccién a drogas (ADVI+ ADVPH): 6 (6.18%)
SAHS 4 (4.1%)

Otras Comorbilidades:
Hipertensién arterial 45 (46.4%)
Insuficiencia cardiaca 26 (26.8%)
Diabetes Mellitus 25 (25.8%)
Dislipemias 25 (25.8%)
Hipotiroidismo 7 (7.2%)
Orras$ 12 (12.3%)

*Alteraciones psiquidtricas que requirieran tratamiento en el momento del ingreso
(depresiones mayores, sindromes ansiosos depresivos, alteraciones de la personalidad).
TADVI (adiccion a drogas inhaladas: 5. ADVP (adiccion a drogas via parenteral: 1.
§Fibrilacion auricular 8, Carcinoma de Mama 3, Vasculitis 1.

El tipo de tratamiento de base que realizaban pre-
viamente al ingreso queda recogido en la tabla 3. Es
de destacar que aunque los farmacos mas utilizados
eran los corticoides inhalados (mayoritariamente aso-
ciados a agonistas § de larga duracion), habia un por-
centaje importante de pacientes (mas del 38%) que
no los tenfan indicados como tratamiento de fondo
para el control de su enfermedad.

S vLL LSS
f Jf B2 de accién Répida 67 (58.3%)
Figura 2. Distribuciéon del numero de ingresos por B2 de accién Prolongada + Corticoide 65 (6.5%)
asma a lo largo del afio. Inhalado (Combinacién) :
Corticoide Inhalado sélo 6 (5.2%)
B oo o 9 (165%)
G a5 = Porcentaje Corticoides intranasales 5 (4.3%)
Infeccion respiratoria: 74 (64.3%) Anticolinérgicos 38 (33%)
Etiologia de Infeccion: Montelucast 38 (33%)
-HINI 5 (6.7%) -
- Neumococo 2 (2.7%) Omalizumab 2 (1.7%)
- Otros aislamientos. 4 (5.4%) Antihistaminicos 4 (3.5%)
- Sin aislami 63 (49.59
Dot 2(895%) Teohlinas 3 (2.7%)
Abandono del tratamiento 9 (7.8%)
En la figura 3 se puede apreciar como en casi el
0
BifdcamMpamnD 16 (13.9%) 40% de los pacientes se constatd que el cumplimiento
Hipersensibilidad alérgica 2 (1.7%) del tratamiento no era adecuado y tan sélo el 24.7%
Tnhalacidi de Téxicos 4 (3.5%) lo realizaban de forma correcta previamente al ingre-
so, aunque habfa un porcentaje de mas del 36% en los
Otros 10 (8.7%)
que no constaba este dato.

*Datos: N (%) en relacion a nimero de ingresos (N= 115)

220

Rev Esp Patol Torac 2011; 23 (3): 218-223



Rodrignez; Ferndandez, A.M. 1asa de Hospitalizacion y caracteristicas de los pacientes ingresados por asma durante el 2009 en nun Hospital Universitario de tercer nivel

o D

R

1040,

Lafireefits gl n

) Oy T Lt i ey i

Figura 3. Cumplimiento del tratamiento.

Por ultimo el lugar de ingreso dentro del hospital
nos da informacién sobre la gravedad de la exacerba-
cién y la respuesta o no al tratamiento. En este sen-
tido, el 32.2 % de los pacientes ingresaron sélo en el
area de urgencias (observacién), no mas de dos dias.
El 66% ingreso en planta de hospitalizacion ya sea de
neumologia o medicina interna, mientras el 9.5% de
los pacientes ingres6 en la UCI (Unidad de Cuidados
Criticos). De estos pacientes, el 6.1% necesité intu-
bacion orotraqueal y ventilacién mecanica invasiva,
mientras que el 3.4% necesit6 ventilacibn mecanica
no invasiva.

La mortalidad global fue de 2 pacientes (2.06% de
los ingresados). El primero de los casos fue una mujer
de 81 afios con importante comorbilidad de base (in-
suficiencia cardiaca), el segundo caso fue una mujer
de mediana edad (43 afios) que presentaba urticaria-
vasculitis asociado a su asma y falleci6 por shock sép-
tico, aunque present6 agudizacion de su asma inicial-
mente como motivo de ingreso.

DISCUSION

En el presente estudio hemos constatado que la
tasa de ingreso por asma en nuestro hospital en el
afio 2009 (17.6 por 100.000), comparando con los ul-
timos datos publicados, es mas baja que la tasa global
de Espafia, de la media de los paises que componen
la OCDE vy de la media mundial’.

En los pafses desarrollados, de forma global se
objetiva una tendencia a la disminucién en las tasas de
ingresos por asma que se puede explicar por la mayor
extension y uso de la medicacion controladora de la
enfermedad, como es el caso de los corticoides in-
halados®’. En nuestro medio la baja tasa de ingtesos
hospitalarios indicados en el presente estudio podrian
explicarse por los programas de asistencia de esta en-
fermedad en coordinacién con los médicos de aten-
cién primaria y el servicio de urgencias del hospital
iniciado hace mas de 15 afios. En este sentido, actual-
mente contamos con 3 consultas especializadas en la
enfermedad y desde el afio 1995, las consultas de
alta resolucion de neumologia donde son remitidos y
atendidos en el mismo dia todas las urgencias proce-
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dentes tanto de atencién primaria como del servicio
de urgencias del hospital Virgen del Rocio. Esta asis-
tencia urgente especializada, contando con medios
apropiados para evaluar al paciente puede disminuir
la necesidad de ingreso hospitalario, como indicamos
en el estudio piloto inicial publicado poco después del
comienzo de la actividad de estas consultas®.

En cuanto a las caracteristicas de los asmaticos
ingresados la mayoria eran mujeres de ambito urbano
y en la edad media de la vida. El porcentaje de taba-
quismo activo era elevado, mayor incluso que en la
poblacion general de nuestro medio. Es conocido que
el tabaco puede tener un efecto negativo en el control
de la enfermedad, provocando un menor efecto de
la medicacién controladora y un mayor nimero de
exacerbaciones™. Asi, en el estudio de Silverman y
Cols" se indica como hasta el 58% de los pacientes
asmaticos que acudfan a los servicios de urgencias
por una agudizacion asmatica eran fumadores. Esto
indica que el tabaquismo es un factor modificable
para disminuir el nimero de agudizaciones y de ingre-
sos hospitalarios.

El nimero medio de dias de ingresos en nuestro
estudio (6.22 dias) esta en el rango de los trabajos re-
visados que oscilan entre los 4.8 dias en nifios'", hasta
los 8.2 (8.9) dias en adultos mayores de 18 afios'?
.Sin embargo en un estudio realizado en Portugal re-
cientemente, la media recogida es de 5.9 dfas, siendo
la mas baja de los articulos revisados en adultos™. En
los adultos los ingresos suelen ser mas prolongados
por presentar los pacientes una mayor comorbilida-
des asociada a la edad".

Las épocas del aflo en la que se concentran la ma-
yorfa de ingresos son los meses de otofio e invierno
y la causa mas frecuente desencadenante la infeccion
respiratoria. Como es conocido, diversos estudios epi-
demiolégicos publicados desde hace afios han demos-
trado que la mayorfa de exacerbaciones agudas de asma,
tanto en nifios como en adultos, se producen tras infec-
ciones viticas del tracto respiratotio infetior!>'S,

En nuestro estudio se constaté que un nimero
elevado de pacientes que requirieron ingresos no
usaban de forma habitual como medicacién contro-
ladora los esteroides inhalados (sélo o asociados) o
cumplian el tratamiento de forma deficiente. Estas
circunstancias nos indican que aunque las tasas de
ingreso recogidas son bajas, podrian disminuir ain
mas si podemos modificamos estos factores. En este
sentido es un hecho conocido que la indicacién de
un tratamiento adecuado y las medidas de educacion
apropiadas para que los pacientes lo cumplan y lo rea-
licen correctamente son factores trascendentales para
disminuir el nimero de exacerbaciones, ingresos y la
mortalidad por asma'”'® . Asi se ha indicado cémo
los pacientes que abandonan el tratamiento de mante-
nimiento y los consejos prescritos por el médico, son
mas propensos a presentar una agudizacion grave que
requiere ingreso™*!. Ademas de esto, una proporcion
destacada de pacientes con asma pueden presentar
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como comorbilidad diversas alteraciones psicologicas
e incluso psiquiatricas, factores que ademas de incidir
como tales, en el control de la enfermedad pueden
influir en el buen cumplimiento de la terapia™*.

Otra comorbilidad asociada al asma que puede
plantear un peor control y pronostico de la enferme-
dad es la obesidad. Asi, se ha descrito un aumento
del riesgo de hospitalizacion en asmaticos obesos™ e
incluso una evolucién mds desfavorable de la enfer-
medad durante su ingreso, siendo necesatio en mayor
medida el ingreso en unidades de cuidados intensi-
vos, sobre todo en el caso de nifios mayores®. En
nuestra serie el porcentaje de obesos fue del 18.5%,
algo mayor que en la poblacion general, que segin la
encuesta nacional de salud de 2006 fue del 15.56% en
mayores de 18 afios (considerando obeso a aquéllos
con IMC>30)%.

En cuanto a la mortalidad debido al asma, es un
hecho conocido cémo ha ido disminuyendo en los ul-
timos afios, segtn estudios realizados tanto en nues-
tra comunidad auténoma, como en Espafia®™*. En el
presente trabajo la mortalidad en los pacientes ingre-
sados fue bajay asociada a otros factores no directa-
mente relacionados con el asma. Sin embargo, como
es logico, en este estudio sélo se evalu6 la mortalidad
de los pacientes ingresados en el hospital, no siendo
el objetivo analizar la mortalidad global por asma en
el area sanitaria. En este sentido no fueron recogidos
aquéllos casos de mortalidad extrahospitalaria o que
llegaron al area de urgencias en situacion de parada
cardiorespiratoria. En relacion a los factores asociados
a la mortalidad se ha indicado que actuan de forma
destacable la coexistencia de comorbilidades como son
las enfermedades cardiovasculares (insuficiencia car-
diaca), sobtre todo en pacientes de edad avanzada® .
En nuestra serie en los dos fallecimientos que hubo
aunque la agudizacion asmatica fue motivo de ingreso
en ambos, en uno de ellos la causa fundamental del
éxitus fue la insuficiencia cardfaca, mientras que en el

BIBLIOGRAFIA

1. GEMA 2009 Guia Espafola del manejo del Asma
Arch bronconeumol.2009; 45(Supl 7):2-35.

2. Health at a glance 2009: OCDE INDICATORS,
OCDE 2009. www.oecd.org,

3. Gaspar A, Morais de Almeida M, Nunes C. Epi-
demiologia da asma grave. Rev Port Imunoaler-
gologia 20006; 14 (Supl 2): 27.

4. Instituto nacional de estadistica, revisiéon de pa-
drén municipal de 2008. wwwiine.es.

5. Stefaniak J, Pac A, Goryniski, Jedrychowski W.
Seasonal variation of hospital morbidity due to as-
thma in Poland Przeglad Epidemiol. 2007, 61 (3):
567-75.

6. Hatziagorou, F Kirvassilis, S Saraphidou,, M
Katsara, R Valeri, M Emporiadou, C Magnisali,
and ] Tsanakas . Acute respiratory admissions in

222

segundo fue un cuadro de sepsis en una paciente con
vasculitis sistémica asociada.
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® ® ® OORIGINALES

MODIFICACION DEL INDICE BODE TRAS UN PROGRAMA DE ENTRENAMIENTO AL
EJERCICIO FRENTE A VENTILACION MECANICA NO INVASIVA EN EPOC ESTABLE E
INSUFICIENCIA RESPIRATORIA HIPERCAPNICA

Eduardo Marquez-Martin, Pilar Cejudo Ramos, Borja Valencia Azcona, Ana Marfa Rodriguez Fernandez, José Luis Lopez-

Campos, Emilia Barrot Cortés y Francisco Ortega Ruiz.

Unidad de EPOC y Rehabilitacién Respiratoria. Unidad Médico-Quirurgica de Enfermedades Respiratoria. Hospital

Universitario Virgen del Rocio.

Estudio subvencionado por proyecto de investigacion Neumosur (n® 1/2006).

INTRODUCCION

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Créni-
ca (EPOC) es actualmente una de las enfermeda-
des respiratorias que consume mayores recursos
sanitarios, provocando una clevada morbilidad y
mortalidad, esperando que aumente hasta el 2020,
cuando pasard del 6° al 3° lugar en causas de mor-
talidad a nivel mundial' . Las unicas medidas que
han demostrado aumentar la supervivencia de es-
tos pacientes son el abandono de habito tabaquico
y la oxigenoterapia domiciliaria en fases avanzadas
de la enfermedad. La mayoria de los tratamientos
disponibles van dirigidos a reducir la sintomatolo-
gia (broncodilatadores), paliar las limitaciones que
la enfermedad ocasiona sobre la actividad cotidia-

na del sujeto y mejorar su estado de bienestar en el
amplio sentido de la palabra, superando lo estricta-
mente organicista.

Ademas de inducir cambios inflamatorios y es-
tructurales en los pulmones provocando alteracio-
nes de la ventilacién? y en el intercambio gaseo-
so’, la EPOC también puede tener manifestaciones
sistémicas®, tales como deterioro de la nutricién’® y
disfuncién muscular periférica®. En este contexto,
un sistema de clasificacién multidimensional que
evalte las vias respiratorias y la expresion sistémica
de la EPOC es importante para la clasificacion y la
prediccion de resultados. Asi, recientemente se ha
descrito el indice BODE (siglas que corresponden
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alas variables: body mass index, airway obstruction, dysp-
neay exercise capacity) cuya puntuacioéon oscila entre 0
(mejor condicién) y 10 (mayor gravedad) al dar un
valor a cada una de las variables que lo componen.
Esta puntuacion se ha correlacionado con el riesgo
de muerte de los pacientes que padecen EPOCS
y con futuras hospitalizaciones’ y ha demostra-
do ser un magnifico predictor del pronédstico de la
enfermedad, predictor de exacerbaciones!’ y estar
relacionado con la calidad de vida!t, por lo que se
esta utilizando para detectar los cambios inducidos
por la intervencién terapéutica ya que los actuales
parametros clinicos son insensibles.

El entrenamiento al ejercicio, ademas de au-
mentar la capacidad de esfuerzo, ha demostrado
que disminuye la utilizacién de recursos sanitarios
por parte de los pacientes e incluso podria aumen-
tar su supervivencia'2,

La ventilacién mecanica no invasiva (VMNI)
actualmente no constituye un tratamiento que se
deba plantear de forma generalizada en la EPOC
estable, por lo que son necesarios nuevos estudios
que determinen el verdadero papel de esta terapia
con un numero superior y bien definido de pacien-
tes, y con un seguimiento mas a largo plazo, en los
que se pueda valorar adecuadamente los efectos
de la VMNI sobre su pronéstico vital y estable-
cer el momento idéneo para su indicaciéon. Estos
estudios deben ir encaminados a definir mejor las
caracteristicas de los pacientes que pueden benefi-
ciarse, evaluar potenciales beneficios en la sensa-
cién de disnea, capacidad de ejercicio, calidad de
vida y en la supervivencia'®.

Por estos motivos el objetivo de nuestro tra-
bajo es comprobar el efecto beneficioso sobre el
indice BODE de un programa de entrenamiento
al ejercicio comparado con tratamiento de venti-
lacién a presién positiva no invasiva en pacientes
con EPOC con severa obstruccion al flujo aéreo y
en situacion de insuficiencia respiratoria hipercap-
nica.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 24 pacientes diagnosticados en
el Servicio de Neumologia del Hospital Virgen del
Rocio de Sevilla, previo consentimiento informado.
Realizamos un estudio analitico experimental en el
que los pacientes se incluyeron de forma prospec-
tiva y con asignacion aleatoria (muestreo aleatorio
simple mediante tablas de numero aleatorios), a
uno de los dos grupos de 12 pacientes (VMNI o
entrenamiento al ejercicio). Este estudio sigue las
normas nacionales e internacionales (declaracion
de Helsinki y Tokio) sobre aspectos éticos y fue
aprobado por el comité ético del hospital.

Los pacientes debfan cumplir una serie de cri-
terios de inclusién como era ser pacientes diagnos-
ticados de EPOC segun criterios Global Initiative
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Jfor Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD); pade-
cer una obstruccion al flujo aéreo, con un FEV,
< 50%,; estar espirografica, gasométrica y clinica-
mente estable en al menos los 3 meses previos, sin
haber presentado exacerbacién de sus sintomas
respiratorios que hubiese necesitado de hospitali-
zacion o cambio en su medicacién habitual y estar
en situaciéon de insuficiencia respiratoria crénica
con hipoxemia e hipercapnia (PaO2 < 60 mmHg
y PaCOz2 > 45 mmHg). Como criterios de exclu-
sion se contemplaron: la presencia de patologia
osteomuscular que limite o imposibilite la reali-
zacion de los ejercicios; presencia de enfermedad
cardiaca que imposibilite la realizaciéon de ejercicio
fisico; pacientes con bronquiectasias u otra afecta-
cién respiratoria distinta de la EPOC; incapacidad
o disconformidad para participar en el programa
de ejercicio o de ventilacién no invasiva o la pre-
sencia de un sindrome de apneas-hipoapneas du-
rante el sueflo (SAHS) que precise tratamiento con
VMNIL

Asf a todos los pacientes se les realizé una po-
ligrafia respiratoria con el Apnoescreen-II (CNS-
Jaeger; Hochberg. Germany) para descartar que
padecieran un SAHS subsidiario de tratamiento
con VMNI. Se recogieron datos demograficos y
antropormétricos asi como de consumo de taba-
co (edad, sexo, peso, talla, tabaquismo e indice de
paquetes-afo). Calculamos el estado nutricional al
obtener el indice de masa corporal (IMC) dividien-
do el peso en kilogramos entre el cuadrado de la
altura en metros.

Se realizé una espirometria simple y prueba
broncodilatadora mediante un espirémetro de tipo
neumotacografo Masterlab (Erich Jaeger GHBH,
Wirzburg, Alemania) siguiendo las recomendacio-
nes propuestas por SEPAR y tomando los valores
de referencia para la poblacién mediterranea'. La
gasometria arterial se efectué con muestras pro-
cedente de la arteria radial o humeral. Las medi-
das del pH, presion parcial de oxigeno (PaO2) y
presion parcial de anhidrido carbénico (PaCO2) se
llevaron a cabo siguiendo las recomendaciones de
SEPAR® con el paciente en sedestaciéon y proce-
sando la muestra en un gasémetro ABL 500 (Ra-
diometer, Copenhagen, Dinamarca).

La disnea fue valorada mediante la escala mo-
dificada de la Medical Research Council (MRC)'® que
incluye 5 grados de actividad fisica provocadora de
disnea que oscila de 0 (ningun tipo de ejercicio es
capaz de inducir disnea) a 4 (la disnea impide al
paciente salir de casa o realizar actividades como
vestirse o asearse).

La capacidad de esfuerzo fue medida mediante
el test de 6 minutos marcha (6MM) que se realiza
en corredor de 30 metros, a la velocidad de paso
que marque el paciente, segun el protocolo habi-
tual (2 test separados 1 hora, seleccionando la me-
jor de las distancias alcanzadas)!7.
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El indice BODE fue calculado en funcién del IMC,
FEV1, MRC y 6MM?7 como se recoge en la tabla 1.

Tabla 1. Indice BODE

Puntuaciéon
Variable
0 1 2
FEV, =65 50-64 36-49 <35
6MM =350 250-349 | 150-249 <149
MRC 0-1 2 3 4
IMC >21 <21

FEV1: volumen espiratorio forzado en el primer segundo. 6MM: 6 minutos
marcha. MRC: medical research council. IMC: indice de masa corporal.

El programa de entrenamiento se efectud durante
12 semanas y en sesiones de 60 minutos de duracion.
Previamente al comienzo de la sesion de entrenamien-
to propiamente dicha, todos los pacientes divididos en
grupos de 5 6 6, efectuaban una tabla de calentamien-
to, consistente en repeticiones de 10 ejercicios de elas-
ticidad de cuello, tronco y extremidades con control de
la respiracion. Los ejercicios consistieron en:

a) 20 minutos de bicicleta ergométrica con un
nivel de carga inicial de alrededor de 70% del consu-
mo de oxigeno maximo inicial (medido previamente
mediante una prueba de esfuerzo maximo en cicloer-
gémetro), aumentando la carga cada dos semanas se-
gun tolerancia.

b) Levantamiento de pesas en 2 series de 6 re-
peticiones de 5 ejercicios sencillos. Estos se realizara-
ron en una estacion multigimnastica (Centro Fitness
CLASSIC, KETTLER, Postfach, Alemania ) y eran
los siguientes:

1. Flexion simple de brazos (traccion de cable al
pecho  “Chest pulls”): efectos sobre el dorsal an-
cho, deltoides y biceps. Procedimiento: senta-
do de cara a la torre de traccidn, se aproxima la
barra al pecho y posteriormente tras extension
de brazos se vuelve a la posicion inicial.

2. Extension simple de brazos (fuerza a la nuca
“Neck press/ shoulder press™): efectos sobre el del-
toides y triceps. Procedimiento: sentado recto
sobre el banco y sostenido el peso a la altura de
los hombros, se realizara extensién de brazos
por encima de la cabeza, volviendo lentamente
tras flexion de brazos, a la posicion inicial.

3. Flexion y extension de brazos contra resistencia
(mariposa “Butterfly”): efectos sobre los muscu-
los pectorales y deltoides. Procedimiento: sen-
tado recto sobre el banco, con los antebrazos y
codos apoyados sobre una palanca, se lleva ésta
a la linea media, cediendo lentamente hasta la
posicion inicial.

4. Extension de piernas (“Leg extension™): efectos
sobre el cuadriceps. Procedimiento: sentado
sobre el banco se realiza extension de piernas
contra resistencia.
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5. Flexion de piernas (“Leg curls”): efectos sobre
el biceps crural y gemelos. Procedimiento:
acostado en dectbito prono sobre el banco se
flexionan las piernas contra el peso.

La resistencia se fue incrementando progresi-

vamente desde el 70% del peso maximo que puede
levantar el paciente en una ocasién, al principio de
la semana, hasta el 85%. Cada dos semanas el peso
maximo era reevaluado para reajustar la carga de en-
trenamiento en cada paciente (Test 1 RM).
El grupo al que se le aplico el programa de VMNI
también lo hizo durante 12 semanas. Se inici6 la ven-
tilacién no invasiva con presién de soporte aplicada
mediante un respirador de presién positiva binivel
(BiPAP® Respironics, Inc.) La VMNI se aplicé inicial-
mente mediante una mascarilla nasal (Respironies®).

En caso de que se apreciaran fugas importantes
por la boca que dificultaran la VMNI, se sustituyé por
una mascarilla oronasal (Respironics®).

Los parametros programados inicialmente fueron:
IPAP 10 cm de H20, EPAP 4 cm de H20, y modo ST,
fijandose una frecuencia respiratoria de 12 respiracio-
nes por minuto. La IPAP se incrementaba progresi-
vamente hasta un nivel maximo de 20 cm de H20, en
funcién de la tolerancia del paciente, respuesta clini-
ca (mejorfa en la percepcion de disnea) y saturacion
arterial de oxigeno monitorizada continuamente por
pulsioximetria, intentando evitar la posible existencia
de fugas a través de la mascarilla. Se puede suminis-
trar ademads oxigeno a través de una canula conectada
a la mascarilla, a un flujo de 2-4 litros por minuto con
objeto de mantener la saturaciéon de oxigeno por en-
cima del 90%. Se repetia la gasometria arterial a las 72
horas y a la semana de comenzar la ventilacién para
ver como descencia la PaCOz.

Los pacientes se ventilaron de forma ininterrum-
pida durante las horas nocturnas (un minimo entre
6-8 horas por noche).

Una vez completadas las 12 semanas del tratamiento
aplicado, segiin cada grupo de estudio, se repitieron to-
das las pruebas basales y se compararon los resultados.

Todos los analisis se realizaron con el programa es-
tadistico SPSS Advanced Statistics 16.0 for Windows (SPSS
Inc., Chicago Illinois). Cada uno de los parametros de
capacidad funcional y esfuerzo fue un modelo lineal
considerando los factores de tiempo, tratamiento e
interaccion entre tiempo y tratamiento. Todos los pa-
cientes entraron en el estudio y aleatoriamente se inclu-
yeron en el analisis contemplando el cumplimiento del
tratamiento u otra desviacién del protocolo.

La comparacién antes y después de la respuesta a
la intervencion en cada grupo se realiz6 usando un test
de la T pareada. Las comparaciones entre los distintos
grupos se realizaron usando un andlisis de la varianza
(ANOVA). El coeficiente de correlacién de Pearson y
analisis de regresion lineal permitieron examinar rela-
ciones entre variables fisiologicas. Se consider6 signifi-
cativa una p<0,05. La dispersion de un valor medio se
expresaron como medias + desviacidén estindar.

Rev Esp Patol Torac 2011; 23 (3): 226-232
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RESULTADOS

Las caracteristicas basales en cuanto a datos de-
mograficos, antropométricos y gasométricos de los
24 pacientes estudiados son expuestas en la tabla 2.
No hubo diferencias significativas entres los grupos
estudiados en cuanto a edad, distribucién por sexo,
indice de tabaquismo, peso, talla o datos gasométricos
(pH, PaO2 y PaCO2).
Los parametros de los que se compone el indice
BODE son expuestos en la tabla 3 como media + des-
viacién estandar tanto de la muestra completa como
cada subgrupo antes y después de la intervencion.

Tabla 2. Caracteristicas generales de la muestra

mente significativa en los dos grupos (p< 0,001 en la
rama VMNI y p = 0,004 en la rama entrenamiento al
ejercicio). Tampoco hubo diferencias estadisticamente
significativas entre la mejora de los dos grupos.

6 Grupo completo
5
4
3 -
2 ® Grupo completo
1 |
0 -
BODE B o] D E

Figura 1. BODE en grupo completo previo a inter-
vencion (la columna B aparece vacia al ser el parametro

0).

ﬁj:;’;:; VMNI EE
Edad'( aiios) 70+ 7 69 +7 71+7
hombre 22 11 11
miujer 2 1 1
Fumador 2 2 0
Ex-fumador 22 20 22
: :j;‘:;iim. 8345 865475 7943
Peso (k) 84 £ 13,5 87 +£15 81+115
Talla (m) 1,63 + 0,06 1,62 + 0,07 1,63 + 0,06
pH 7,37 + 0,03 | 7,36 + 0,04 (7,38 + 0,01
PaO, (mmHg) 52%5 515 53 +4.,5
PaCO, (mmHeg) | 51 +£4,5 52,55 | 49,5+£3,5

*: media = DE. VMNI: ventilacién mecanica no invasiva. EE: entrenamiento al ejercicio.

_ Tabla 3. Parametros influyentes en el BODE pre y pos-
tintervencion.

Muestra VMNI EE
completa
(basa]) Pre Post Pre Post
IMC 3154121 326+55(329+62 | 304+5 | 302+5

FEV %’ 37+6 |366x55| 37,79 |37.2+6,7|355+7.8
mMRC | 2507 | 2607 | 1,507 | 2306 | 1,4+0,6
oMM

324101 | 32191 | 39198 327115 409277

(metros)
*: media = DE. VMNI: ventilacién mecanica no invasiva. EE: entrenamiento al ejercicio.
IMC: indice de masa corporal. DE: desviacion estindar. FEV1: volumen espiratorio forzado
en el primer segundo. MRC: medical research council. 6MM: 6 minutos marcha.

No existieron diferencias estadisticamente signi-
ficativas en los parametros que conforman el BODE
en la distribucién por grupos. El IMC y FEV,% no
sufrieron cambios estadisticamente significativos tras
ninguna de las dos intervenciones. La percepcion de
disnea mejor6d de forma significativa tras las dos in-
tervenciones (p < 0,001 en la rama VMNI y p = 0,002
en la rama entrenamiento al ejercicio), sin que hubiera
diferencias estadisticamente significativas en la mejora
entre las dos ramas. La capacidad de esfuerzo medi-
da con el 6MM también mejor6 de forma estadistica-
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El grupo total de los pacientes presentaba un
BODE previo a la intervencion de 4,8 £ 1,4 sin que
hubiera diferencias en la distribucion por grupos (Fi-
gura 1). El grupo sometido a entrenamiento mejoro el
BODE de forma significativa disminuyendo 1,5 £ 1,6
puntos en el BODE (Figura 2) mientras que el grupo
ventilado mejoré de forma significativa disminuyendo
1,9 £ 1,2 puntos del BODE (Figura 2). No hubo di-
ferencias entre las dos intervenciones. De las variables
incluidas en el indice BODE no hubo diferencias en las
modificaciones del IMC ni FEV1, siendo las variables
que mejoraban de forma significativa la disnea (1,1 £
0,7 puntos en VMNI y 0,8 + 0,7 en entrenamiento al
gjercicio) y el 6MM (0,5 + 0,5 en VMNI y 0,6 £ 0,9 en
entrenamiento al ejercicio) sin que hubiese diferencias
entre los dos grupos (figuras 2 y 3).
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Figura 2. Cambio en el BODE tras intervencion.
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DISCUSION

Con los datos obtenidos en este estudio podemos
concluir que tanto la VMNI como el entrenamien-
to al ejercicio mejoran el indice BODE en pacientes
EPOC con severa obstruccion e insuficiencia respira-
toria global por mejoria en la percepcion de disnea y
capacidad de esfuerzo (6MM).

Es de sobra conocido que en la EPOC, el grado
de incapacidad no se correlaciona directamente con
las medidas comunes de funcion respiratoria (FEV1),
y que actuaciones terapéuticas que no guardan rela-
cién con la obstruccion de la via aérea condicionan
no pocas veces que el paciente se sienta mejor, e in-
cluso con mayores niveles de autonomia en su vida
diaria'®.

En este trabajo hemos visto como un programa

de entrenamiento al ejercicio mejora el indice BODE
en 1,5 puntos, lo cual serfa clinicamente relevante
como predictor de mortalidad’. Nuestros resultados
corroboran los expuestos por Cote et al® sobre la me-
joria del indice tras un programa de entrenamiento al
ejercicio. En este trabajo se analizaban a 246 pacien-
tes que se siguieron durante dos aflos comparando
aquellos que realizaron un programa de entrenamien-
to al ejercicio con aquellos que no aceptaron o no
pudieron realizarlo. El estudio muestra como el entre-
namiento mejora el indice BODE y ademas mejora la
supervivencia y numero de hospitalizaciones a los dos
afios de los pacientes que fueron entrenados frente a
los que no se les hizo ninguna intervencion.
Aunque el entrenamiento al ejercicio tenga poco
beneficio sobre la funcién pulmonar, si es capaz de
mejorar la percepciéon de disnea por parte del pa-
ciente”. En nuestro trabajo mejora casi un punto la
escala mMRC, lo que hace mejorar casi un punto el
BODE, pudiendo hacer que sea un factor predictor
de mortalidad®.

En los ultimos afios han aparecido muchos traba-
jos que evaluan el ejercicio dentro de los programas
de entrenamiento. De éstos, tres metanalisis resumen
el estado de la cuestion destacando una mejoria en
la calidad de vida de los pacientes tras la rehabilita-
ci6n y mejoria en la capacidad de realizar ejercicio. Sin
embargo la revisién mas rigurosa, amplia y actual fue
realizada por la Cochrane, que muestra una mejoria
en la calidad de vida (en los componentes de disnea,
fatiga y control de la enfermedad), la capacidad fun-
cional de ejercicio (medida con el 6MM) y la capaci-
dad de ejercicio maximo?..

El trabajo previo realizado por nuestro grupo es
el unico que compara tres modalidades de entrena-
miento distintas: resistencia, fuerza y mixto (resisten-
cia mas fuerza), en pacientes con EPOC. Los grupos
entrenados a fuerza (tanto de forma exclusiva como
asociado a entrenamiento a resistencia) aumentaban
de forma significativa la fuerza de los musculos peri-
féricos, lo que se reflejaba a su vez en un aumento de
la tolerancia al esfuerzo y de la calidad de vida. Los
beneficios en el grupo de entrenamiento de resisten-
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cia persistieron durante mas tiempo, aunque no todos
los pacientes lo manifestaron de forma similar: los
pacientes con mayor afectaciéon y mayor disfuncion
de su musculatura periférica a nivel basal, parecian
mas receptivos, y en ellos se consiguieron los mayores
cambios. El grupo de entrenamiento mixto consiguié
ambos beneficios, por lo que se propone como mo-
delo de entrenamiento para pacientes EPOC?. Por
estos motivos una de las modalidades de tratamien-
to que es util para mejorar la calidad de vida de los
EPOC es el entrenamiento al ejercicio. Ademas de
aumentar la capacidad de esfuerzo, éste tipo de trata-
miento disminuye la utilizacién de recursos sanitarios
por parte de los pacientes e incluso podria aumentar
su supervivencia®.

El entrenamiento al ejercicio ademas mejora la
capacidad de esfuerzo?, en nuestro trabajo mejorfa
en mas de 80 metros el 6MM, lo cual supera amplia-
mente el nivel de significacién clinica®, modificando
asi mas de medio punto el BODE, por lo que influirfa
también en la mortalidad. No se han encontrado di-
ferencias cuando se ha analizado cual de las dos varia-
bles es la que mas influye en la mejoria del BODE.
En cuanto alos pacientes sometidos a VMNI, hemos
visto en este trabajo como un programa de VMNI
mejora también el BODE en casi dos puntos. Estos
resultados son novedosos ya que no hemos encon-
trado ningun trabajo que haya analizado la influencia
sobre el indice BODE de un programa de ventilacién
y los resultados obtenidos en nuestro trabajo demues-
tran una mejorfa clinicamente relevante. Esto es de-
bido a la mejoria de los parametros de esfuerzo (70
metros, medio punto del BODE) y de percepcion de
disnea (mas de un punto de la mMRC, mais de un
punto del BODE).

En los dltimos afios se estan realizando distintos
estudios con el fin de valorar la utilidad de la VMNI
en los pacientes EPOC en fase estable, evaluando pa-
rametros tales como el beneficio gasométrico, espi-
rométrico, clinico, nimero de ingresos hospitalarios,
etc. Sin embargo ningin trabajo habia analizado la
influencia que pudiera tener en la mortalidad anali-
zando el indice BODE. Estos estudios presentan
resultados variables y conclusiones controvertidas,
aunque hay evidencias que demuestran que pacientes
seleccionados pueden beneficiarse de esta modalidad
terapéuticat?%%, Existe un grupo de pacientes con
EPOC grave que presentan importantes alteraciones
ventilatorias nocturnas con el consiguiente deterioro
gasométrico, hipercapnias mantenidas y una disfun-
ci6on de musculos respiratorios. La VMNI tendria
efecto por un lado como soporte vital, previniendo
o revirtiendo las situaciones de acidosis respiratoria
y por otro proporcionando descanso a los musculos
respiratorios y permitiendo en consecuencia una recu-
peracion de su funcion. Esto nos explicaria la mejoria
en parametros de esfuerzo medido por el 6MM. Tan
solo un trabajo® ha analizado recientemente parame-
tros de esfuerzo tras la aplicacion de un programa de
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VMNI, demostrando mejoria en términos de 6MM.
Este trabajo analiza como empeoran los pacientes
EPOC si se retira la ventilacion tras un programa de
6 meses de VMNI. Analizan los pacientes en los que
se mantiene la ventilacion frente a los que se les re-
tira y observan como hay una mejoria en el 6MM en
el grupo ventilado frente a un empeoramiento en el
grupo al que se le retira la ventilacion.

De acuerdo con lo expuesto, la VMNI podria re-
sultar de utilidad contribuyendo a mejorar el funcio-
nalismo muscular, a disminuir el nimero de ingresos
y en consecuencia a mejorar la calidad de vida de es-
tos enfermos, e incluso podria aumentar la supervi-
vencia®. La VMNI puede proporcionar una mejora
en la calidad y cantidad del suefio, del intercambio de
gases tanto nocturnos como diurnos, de la sintoma-
tologia ligada a la hipercapnia y como consecuencia
de su calidad de vida®. Esto harfa que mejorase ade-
mas la percepcion de disnea que es el parametro que
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ASPIRACION DE UN CUERPO EXTRANO INSOLITO: UN RIESGO EVITABLE.

esus Manuel Gonzailez-Santiago! y Carlos Disdier Vicente?
go'y

'Seccién de Aparato Digestivo. Hospital San Pedro de Alcantara. Caceres
*CiberRes. Ciber de Enfermedades Respiratorias. Seccién de Neumologia. Unidad de Neumologia Intervencionista. Hos-

pital San Pedro de Alcantara. Caceres

INTRODUCCION

La ACE traqueo-bronquial es una urgencia
respiratoria potencialmente mortal sobre todo
en nifios. Se estima que puede ocasionar el 7%
de los accidentes mortales en los menores de 4
afios y representa el 1% de todas las muertes in-
fantiles. En 2000 se registraron 160 muertes en
EEUU y en el 2001 fueron atendidos 17.537 in-
fantes en los servicios de Urgencias. En Espafia
la mortalidad se estima en torno al 0.9%"% La
mayor incidencia se encuentra en los menores
de 3 afios con un segundo pico a comienzo de
la segunda década. En los adultos la aspiracién
de cuerpos extrafios es una urgencia broncos-
copica infrecuente’. La naturaleza del cuerpo
aspirado varfa segin la edad, siendo durante
la infancia mas frecuentes, en el 60-80% de las
veces, los cuerpos de naturaleza vegetal, fun-
damentalmente frutos secos, y mas raros otros
restos alimenticios, objetos metalicos, plasticos,
ceramicos, etc. Presentamos el caso de un nifio
de 13 afios con la aspiraciéon de un cuerpo ex-
trafio con implicaciones de salud publica.

CASO CLINICO

Varén de 13 afios sin antecedentes de interés,
que acude al servicio de urgencias por presentar
un cuadro agudo con disnea, tos, cianosis y sil-
bido agudo con los movimientos respiratorios.
Previamente habfa estado jugando con un “sil-
bato gato” comprado en un mercadillo de venta

publica, fabricado con dos segmentos semicir-
culares de cafia de carrizo de 1,5 por 1,0 cm, en-
tre cuyas partes concavas se coloca una cinta de
plastico ligeramente tensa (figural). El conjun-
to estaba envuelto con cinta adhesiva aislante.
Este dispositivo se coloca dentro de la cavidad
bucal y se sopla sosteniéndolo entre la lengua y
el paladar. Mediante la apertura de los labios se
modula el sonido obtenido que puede reprodu-
cir tanto los maullidos de los gatos, como los
gritos emitidos por otros animales (cotorros,
pericos, etc). En un momento de distraccién
aspir6 accidentalmente el silbato con sensacién
asfictica inmediata y sin posibilidad de expul-
sion a pesar de realizarle las correspondientes
maniobras de compresion abdominal para ello.
En la exploracién fisica podia oirse un sibilante
de tono alto durante la inspiracién profunda sin
necesidad de fonendo y mas intenso en la re-
gi6én traqueal en la auscultacién. La radiografia
de toérax en dos proyecciones fue normal. Se
realizé broncoscopia rigida bajo anestesia gene-
ral y se localizé el cuerpo extrafio en el tercio
superior traqueal con orientacién paralela a la
luz traqueal que se extrajo con pinza rigida sin
complicaciones (figura 2). Tras la extraccién del
cuerpo extraflo y un breve periodo de observa-
cién el enfermo fue dado de alta sin molestias
posteriores.
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Figura 1: Cuerpo Extrafio correspondiente al “Silbato gato” extraido del pa-
ciente. Vision frontal y lateral, en las que se pueden apreciar las estructuras
constitutivas del silbato en vision frontal, y la cinta aislante con la esta

revestido, en vision lateral.

Figura 2: Aspecto endoscoépico.
El cuerpo extrafio se encuentra
firmemente implantado en el
tercio superior de traquea.

DISCUSION

La aspiracién de cuerpos extrafos suele ser una
urgencia respiratoria con un diagnostico claro cuando
se cuenta con el antecedente de aspiracion y la mani-
festacion inmediata de tos, asfixia y cianosis por ocu-
par la luz de la traquea y bronquios principales. En
algunas ocasiones y cuando tras la aspiracion el cuer-
po se aloja mas distalmente el diagnéstico puede rea-
lizarse meses o afios después como consecuencia de
tos persistente, neumonitis obstructiva o infecciones
de repeticién* . La evaluacion radioldgica preliminar
mediante radiografias de térax es normal en aproxi-
madamente el 30% de estos pacientes. En nuestro
caso, el diagnéstico fue claro por el antecedente asfic-
tico y la semiologfa. En los nifios mayores y adultos,
la broncoscopia flexible puede extraer la mayoria de
los cuerpos extrafios®” y se reserva el rigido para los
cuerpos extrafios punzantes, de gran tamafio o loca-
lizados en la traquea para ser retirados con la protec-
ci6én que proporciona la luz interna del broncoscopio
rigido®.

Conviene llamar la atencién sobre la posibilidad
de evitar este tipo de accidentes. En los nifios mads
pequenios, es importante advertir a los padres o cuida-
dores que no permitan a sus nifios menores de 5 afos
comer frutos secos o correr y jugar con materiales
en la boca susceptibles de ser aspirados. Existe una
legislacién europea para fabricantes e importadores
de juguetes que obliga a etiquetar y especificar las
edades recomendadas para el uso de ciertos jugue-
tes sin riesgo de aspiracion de pequefios materiales.
Este accidente motivo una alerta emitida por el Insti-
tuto de Consumo de Extremadura en la red nacional
del Sistema de Intercambio Rapido de Informacion
(SIRI) para la retirada de este silbato de venta libre en
mercadillos y ferias de nuestro pais’.
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INTRODUCCION

La presencia de un pancreas ectépico es poco
frecuente, sobre todo en el mediastino. La mayor
parte de los casos descritos de PE se localizan a ni-
vel abdominal !-3,

La formacion de un PQP a partir de dicho tejido
aberrante es extremadamente rara. Se presenta un
nuevo caso clinico y se describe su manejo diagnos-
tico y terapéutico.

OBSERVACION CLINICA

Se trata de una mujer de 23 afios con un cuadro,
de 10 dias de evolucién, de disnea de moderados
esfuerzos, tos seca y dolor toracico izquierdo de ca-
racteristicas pleuriticas que se irradia al hipocondrio
izquierdo. El unico antecedente es el de un parto
eutdcico 3 meses antes, continuando con la lactancia
materna en el momento del estudio. En la explo-
racién fisica presenta un buen estado general, esta
hemodindmicamente estable con una saturaciéon de
oxigeno del 98%. En la auscultacién se aprecia una
hipofonesis generalizada del hemitérax izquierdo
con un soplo pleural.

La radiograffa de térax muestra la presencia de
un derrame pleural izquierdo masivo con desplaza-
miento del mediastino (figura 1), por lo que el servi-

cio de Neumologia que estudia inicialmente el caso,
realiza una toracocentesis evacuadora y diagnostica,
etiquetandose de exudado de origen desconocido
(liquido amarillo pajizo, con pH = 7°33; glucosa =
80 mg/dl; proteinas 3’3 g/dl; ADA = 38 UI/I; LDH
= 211 UL/J; colesterol = 65 mg/d]; triglicéridos = 9
mg/dl).

Figura 1. Radiografia que muestra el aparente
derrame pleural izquierdo con el desplazamiento
contralateral mediastinico.
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La paciente requiere 2 nuevas toracocentesis
evacuadoras parciales debido al rapido empeora-
miento clinico y radiolégico del aparente derra-
me. Durante el estudio se efectua una TC toracica
que es informada como derrame pleural masivo
que ocupa todo el hemitérax izquierdo, con des-
plazamiento mediastinico contralateral, isodenso
con discreta lobulacién en su vertiente superior,
se acompana de atelectasia del parénquima pul-
monar (figura 2). Posteriormente se realiza una
biopsia pleural cerrada que sélo recoge células in-
flamatorias y una fibrobroncoscopia, en la que se
aprecian signos de compresion extrinseca desde
el bronquio principal izquierdo con estenosis del
50%. El broncoaspirado es negativo para células
tumorales.

Figura 2. TC que muestra el aparente derrame

pleural izquierdo.

Ante estos hallazgos, la paciente es remitida a
nuestro servicio de Cirugfa Toracica para la reali-
zacion de una biopsia pleural mediante videoto-
racoscopia. Tras la valoracién del caso y ante la
sospecha de otra patologia, se decide completar el
estudio con una RM de forma ambulatoria, debi-
do a su situacién de lactancia. La paciente necesita
2 nuevas toracocentesis evacuadoras de 1.800 ml
previas a dicha prueba.

La RM muestra la presencia de una lesién
quistica de 29 x 18 x 17 c¢m con contenido liquido,
situada a la izquierda de la linea media, la cual re-
basa y desplaza el mediastino contralateralmente.
El pulmoén izquierdo estd atelectasiado y la lesion
también desplaza caudalmente al bazo y al rifién
izquierdo (figura 3).

Entre el diagnodstico diferencial se plantea la
posibilidad de un quiste pleuro-pericardico, un
quiste hidatidico y un tumor de células germinales
(bien un teratoma quistico o un coriocarcinoma).
La serologia hidatidica es negativa y los niveles en
suero de la subunidad beta de la hormona gona-
docoridnica (-hCG) son normales.

Ante los hallazgos se decide la intervencion
quirurgica diagnoéstico-terapéutica. Con la pacien-
te anestesiada, en decdbito supino y con el pul-
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mon izquierdo colapsado, se evacua el quiste con
ayuda de una aguja de Veress, drenando 4.500 ml
de liquido seroso. Posteriormente, a través de una
toracotomia postero-lateral izquierda, por el 6°
espacio intercostal, se accede a la cavidad toracica
y se evidencian 3 lesiones de aspecto quistico. La
mayor, casi vacia por la toracocentesis, se encuen-
tra adherida por su parte caudal a la cara superior
del diafragma y a la superficie frénica del l6bulo
inferior. Las otras 2 lesiones miden 10 y 5 cm, son
de consistencia gomosa y con contenido liquido.
Se lleva a cabo la reseccién de la pared y la puesta
a plano de los restos del quiste adheridos al me-
diastino, diafragma y al parénquima pulmonar. Se
colocan 2 drenajes de 32 Fr, uno apical y otro ba-
sal, los cuales se retiran al 3" y 5° dias postopera-
torios. La paciente evoluciona sin complicaciones
y es dada de alta al 7° dfa tras la intervencion.

El estudio anatomopatolégico informa de un
pseudoquiste pancreatico sobre pancreas ectopico.

Figura 3. RM que muestra la lesién multi-
quistica gigante que desplaza el mediastino
contralateralmente y al diafragma, al rifién
izquierdo y al bazo hacia abajo. M: mediastino,

H: higado, B: bazo, RI: rifién izquierdo.

DISCUSION

El PE, heterotopico, accesorio o aberrante
consiste en la presencia de tejido pancredtico en
una localizacién anémala y sin conexién anatd-
mica ni vascular con la glindula normal. Se ha
descrito su incidencia en el 1% - 2% de las au-
topsias'~". La mitad de los casos publicados de PE
se localizan en el piloro y en el duodeno, aunque
también se encuentran en otras partes del tubo
digestivo, incluyendo el diverticulo de Meckel,
apéndice, colon o vesicula biliar. La situaciéon ex-
tradigestiva es mucho mds rara, incluye una fistula
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broncoesofagica anormal y, como en el caso de
nuestra paciente, el mediastino®. El origen del PE
no esta aclarado aunque se postulan 2 teorfas: la
primera sugiere una diferenciacién anémala de las
células pluripotenciales endodérmicas en el lugar
donde asienta la lesién (similar a una metaplasia).
La segunda explicarfa esta alteracién por una ad-
hesion de las células pancreaticas primordiales a
estructuras vecinas durante la rotaciéon de los es-
bozos pancreaticos.

Segun la literatura revisada existen aproxima-
damente 14 casos publicados de PQP mediastini-
cos originados sobre un PE %25 No hay que con-
fundirlo con los PQP con extension mediastinica
de origen abdominal, que son mas frecuentes, in-
cluso, se han publicado algunos casos en nifios®.

El PQP sobre PE afecta mas a los varones que
a las mujeres en una proporcion de 2:1 y es mas fre-
cuente en pacientes jovenes. Nuestro caso es una mu-
jer de 23 anos en la que destaca el antecedente del
embarazo, pero parece que el comportamiento de los
PQP no se ve alterado por los cambios gravidicos’.
Segtn la evolucion y teniendo en cuenta la aparicion
de la clinica tras el parto, planteamos la posibilidad de
una pancreatitis con aparicién del pseudoquiste coin-
cidiendo con el final de la gestacion.

La primera dificultad diagnéstica que se ha en-
contrado en nuestra paciente es el comportamiento
clinico y radiolégico del PQP similar al de un derrame
pleural, con caracteristicas bioquimicas de exudado.
La biopsia pleural cerrada y la fibrobroncoscopia no
aportan informacién adicional para el diagnéstico y la
TC a pesar del informe radiolégico, tras ser valorada
por nosotros, deja dudas acerca de si la localizacion
de la lesion es intraabdominal o intratoracica. La RM
es concluyente en este ultimo aspecto.

El diagnéstico diferencial que se propone tras el
resultado de la RM incluye las lesiones quisticas mas
frecuentes del mediastino. Ante el hallazgo de una
lesiéon mediastinica hay que barajar la posibilidad de
que sea un tumor neurogénico, un linfoma, un tumor
mesenquimatoso, un tumor de células germinales, un
tumor timico, un absceso, un granuloma. .. Tras nues-
tra experiencia creemos que también conviene afiadir,
en el grupo de las lesiones quisticas mediastinicas, el
PQP.

Respecto al tratamiento de esta patologfa, no parece
haber dudas de que lo mas efectivo es la cirugfa. Aun-
que se recomienda la exéresis completa del PQP%25, en
nuestra paciente, debido a las dificultades técnicas de re-

secabilidad por inclusién de la pared en las superficies
pulmonares, mediastinica y diafragmatica, se opta por
realizar un destechado o marsupializacion. El resultado
a corto plazo es bueno, como confirma que a los 3 difas
se retirara 1 de los drenajes y 2 dias después, el otro.

En cualquier caso se realizara un seguimiento
exhaustivo de la paciente en nuestras consultas.

CONCLUSIONES

Tras nuestra experiencia y después de revisar
la bibliografia podemos concluir diciendo que, a
pesar de la rareza del PQP sobre un PE medias-
tinico, conviene incluir esta patologia en el diag-
nostico diferencial de las masas mediastinicas.

La RM es una prueba de imagen util en el estu-
dio de este tipo de lesiones, cuyo diagnéstico defi-
nitivo se realiza con el analisis histopatolégico.

El tratamiento de eleccion es la reseccién qui-
rargica.
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INTRODUCCION

A pesar de los avances cientificos en los distintos
ambitos del trasplante pulmonar (TxP), sigue siendo
el trasplante de 6rgano solido con peor supervivencia
a largo plazo. Esto es debido al desarrollo de rechazo
cronico del injerto, con cambios histolégicos de bron-
quiolitis obliterante (BO) que se manifiestan clinica-
mente con disnea y funcionalmente con caida en los
flujos respiratorios. A este proceso se le conoce como
sindrome de bronquiolitis obliterante (SBO). EI SBO
es la via patogénica comun de las distintas agresiones
sufridas por el injerto pulmonar. Su desarrollo, sea pre-
coz o tardio y su progresion se han asociado con un
incremento del riesgo de muerte segiin el estadio al-
canzado'. En la mitad de los pacientes trasplantados
pulmonares se evidencian cambios compatibles con
SBO alos 5 afios del trasplante® y la supervivencia a los
5 aflos de su diagnostico es sélo del 30-40%.

El reflujo gastroesofagico (RGE) ha sido postulado
como un mecanismo no inmunoldgico favorecedor del
rechazo cronico del injerto. Dada su alta prevalencia
en los pacientes candidatos a trasplante y el hecho de
ser un factor de riesgo potencialmente modificable, en
los ultimos afios ha crecido el interés cientifico por la
asociacion entre RGE y SBO*. Aunque establecer una
relacion causa-efecto es dificil, la evidencia acumulada
en la literatura cientifica apoya el papel del RGE como
factor primario o aditivo en el desarrollo de SBO. Con
esta revision pretendemos realizar una puesta al dia de
este tema desde un punto de vista practico que sea apli-
cable a la actividad asistencial diaria.

PREVALENCIA DEL REFLUJO
GASTROESOFAGICO

En el TxP, el tratamiento del RGE se ha visto aso-
ciado a un aumento de la supervivencia y la mejoria fun-
cional del injerto pulmonar, retrasando el desarrollo y
la progtesion del SBO*. El RGE puede ser causa y/o
consecuencia de la enfermedad respiratoria evoluciona-
da y dado su impacto prondstico postrasplante, el diag-
néstico correcto y el tratamiento precoz deberfa tener,
al menos teéricamente, un impacto positivo en la super-
vivencia postrasplante.

Para la identificacion del RGE es fundamental co-
nocer los factores de riesgo, la presencia de sintomas

compatibles y la idoneidad de los estudios diagnosticos.

1. Para la valoracién correcta del reflujo es necesario
considerar los factores de riesgo que pueden pro-
ducirlo y aquellos que, una vez presente, pueden
empeorarlo. Son factores de riesgo para reflujo
aquellas circunstancias que se acompafian de un
aumento de la presién abdominal (obesidad, emba-
razo a término y ascitis, entre otros) y las alteracio-
nes anatomicas tipo hernia de hiato o funcionales
como la gastroparesia o dismotilidad esofagica. Per
s¢, algunas patologias se consideran como factores
de riesgo independiente para RGE, entre otras la
esclerodermia, la enfermedad mixta del tejido co-
nectivo, la polimiositis, las bronconeumopatias
evolucionadas, la apnea de suefio y el trasplante
pulmonar. Entre las circunstancias que pueden
empeoratlo se incluye el tabaco y alcohol, algunos
alimentos como las comidas muy grasas, citricos,
picantes, chocolate, tomate y bebidas con cafeina y
multitud de farmacos entre los que destacan varios
de amplio uso en neumologfa como las teofilinas,
corticoides, benzodiacepinas, anticolinérgicos, cal-
cloantagonistas y broncodilatadores.

2. Aunque los sintomas clasicos de pirosis, regurgi-
tacion o quemazén retroesternal son facilmente
identificables, hasta en el 40% de los casos el RGE
puede cursar sin ellos o con sintomas inespecifi-
cos de pérdida de peso o malestar abdominal. Por
otro lado, no existe una correlacion entre sintomas
evaluados por cuestionarios especificos y RGE de-
mostrado ni la intensidad de éstos definidos por el
score DeMeester'’. Es importante identificar tanto
su presencia y tiempo de aparicion, su constitucion
(acida o basica) y su alcance (distal o proximal con
riesgo de aspiracién). Por todo ello y por el amplio
uso de farmacos antiacidos, probablemente las ci-
fras de prevalencia recogidas en la literatura subes-
timan la realidad de la situacion.

3. La evaluacién diagnoéstica del RGE es compleja
y debe abordar todo el espectro patogénico de la
enfermedad, identificando los factores de riesgo
implicados y su repercusién en forma de microas-
piraciones, esofagitis 0 empeoramiento de la enfer-
medad neumoldgica de base. Este tema se abordara
mas adelante.

Recibido: 2 de diciembre de 2010. Aceptado: 21 de junio de 2011.
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La prevalencia de RGE entre los pacientes en lista
de espera para TxP supera el 60%%*'*!" siendo mas alta
en pacientes con fibrosis pulmonar idiopatica'*'?, lo cual
puede reflejar el papel patogénico del RGE. En un estu-
dio muy reciente, el 76% de los candidatos a TxP tenfan
disfuncion peristaltica en el eséfago, el 25% tenfan un
tiempo prolongado de contacto del material dcido con
el esofago proximal mientras que el tiempo de exposi-
ci6én acida en esofago distal fue patoldgico en el 36% de
los pacientes. Estas anomalfas eran mas prevalentes en
pacientes diagnosticados de fibrosis pulmonar y supo-
nfan un claro factor de riesgo para complicaciones pos-
trasplante. Parece logico pensar que la incidencia de
RGE deberia aumentar tras el trasplante, simplemente
por el sumatorio de factores de riesgo, aunque no hay
estudios de cohortes que asi lo confirmen. En la litera-
tura se recogen prevalencias por encima del 65% en la
poblacién sometida a TxP8'", siendo mds prevalente
en el trasplante bipulmonar y en el retrasplante que en el
trasplante unipulmonar segun se refleja en un reciente
estudio®.

ASOCIACION REFLUJO GASTROESOFAGICO
Y TRASPLANTE PULMONAR

Aunque sus mecanismos patogénicos no han
sido claramente definidos en humanos, si han sido
estudiados en modelos animales. En un modelo de
ratas sometidas a TxP, la instilacion de contenido
gastrico en los pulmones provocé cambios histo-
patolégicos similares a bronquiolitis obliterante'.

De forma similar, en pequenas series de casos de
pacientes con fibrosis pulmonar se ha identificado
que la correccion quirdrgica del RGE permite esta-
bilizar la enfermedad, sugiriendo que el RGE es un
trigger en su patogenia'"'®,

De forma resumida se puede decir que el reflu-
jo provoca un dafio en la integridad y la funcién del
epitelio alveolar (incluyendo mecanismos de defen-
sas locales y el surfactante), lo cual altera el funcio-
namiento de los macréfagos alveolares y provoca
una respuesta inflamatoria y aloinmune en la via aé-
rea. Todo ello pone en marcha un proceso inflama-
torio y fibrético que culmina con el remodelado de
la via aérea hacia la BO*>". Se conoce que la expo-
sicién del epitelio pulmonar a los 4cidos biliares y
tripsina produce cambios histolégicos de BO pero
se desconocen los mediadores que lo llevan a cabo.
El reclutamiento de linfocitos citotoxicos CD8 tras
la microaspiraciéon de contenido gastrico puede ser
el nexo de unién que defina la cascada patogéni-
ca®. Esta cascada patogénica se ve favorecida por
la abolicién del reflejo tusigeno y el deterioro del
aclaramiento mucociliar que el propio trasplante
genera, permitiendo un contacto mas prolongado
del material aspirado con la mucosa respiratoria.
Los mecanismos patogénicos en la interaccion del
reflujo gastroesofagico con el pulmoén estan refle-
jados en la figura 1.

Puede decirse que la asociacion entre RGE y
TxP funciona como un mecanismo de retroalimen-
taciéon o feed-back. E1 RGE puede participar en la

Dafio vagal quinirgico

Abolicion del reflejo tusigeno —| TRASPLANTE

— Alteracion del aclaramiento mucociliar

Contacto prolongado

nmicosa respirptoria-material refluido

REFLUIO GASTROESOFAGICO

Reflejo vagal

BRONCOSPASMO

Microaspiraciones

DANO EN LA INTEGRIDAD Y FUNCION
DEL EPITELIO ALVEOLAR

W
Altera la funcion macrofigica

W

Respuesta inflamatoria

| !

Respuesta aloinnmne

COLONIZACION MICROBIOLOGICA

REMODELADO DE LA VIA AEREA

Figura 1. Mecanismos patogénicos en la interaccion del reflujo gastroesofagico con el pulmoén.
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fisiopatologia de la enfermedad respiratoria pre-
trasplante, como ocurre en la fibrosis quistica o
en la fibrosis pulmonar idiopatica y las consecuen-
cias funcionales de algunas de estas enfermedades,
como la hiperinflacién, pueden favorecer asimismo
el reflujo. Por otro lado, circunstancias inherentes
al proceso del TxP, como el acto quirtrgico. la in-
munosupresion y la gastroparesia por infecciones,
afectacién vagal o de origen farmacolégico, pue-
den favorecer el RGE y contribuir al deterioro del
injerto y de la supervivencia del paciente trasplan-

tado. Otra circunstancia que no conviene olvidar
es que la prevalencia de lesiones esofagicas prema-
lignas (eséfago de Barret) en pacientes con RGE
supera el 10%°. Estas lesiones pueden derivar en
adenocarcinomas infiltrantes en pacientes expues-
tos cronicamente al efecto de los inmunosupreso-
res.

La interrelacién entre causas y consecuencias
del RGE, tanto en el periodo previo al TxP como
tras el mismo, queda esquematizada en la figura 2.
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Figura 2. Impacto del reflujo gastroesofagico en el trasplante pulmonar.
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CRIBADO DEL REFLUJO
GASTROESOFAGICO

El mayor obstaculo que dificulta la valoracion del
impacto del RGE sobre el pulmoén es la ausencia de
un protocolo de estudio claramente definido y uni-
versalmente aceptado®. En su valoracién global, es
necesario evaluar la presencia de alteraciones en la
motilidad esofagica y el vaciamiento gastrico, la me-
dicién del pH del reflujo, su alcance y secuelas y la
deteccién de biomarcadores de aspiracion en lavado
broncoalveolar (BAL). En la tabla 1 estan recogidas
las distintas posibilidades diagnosticas y los parame-
tros que valoran.

Tabla 1. Complejidad en el estudio diagndstico del
reflujo gastroesofagico

Método Utilidad
Manometria esofdgica Valoracién de la motilidad
multicanal esofdgica proximal y distal

Deteccién del pH del
reflujo (dcido o base) y

Impedancia dual multicanal ;
su alcance (proximal y/o

distal)

Deteccién de

LﬂV‘ddO bl’OnCOﬂlVCOlHF .
b 10 I'Il‘dl'CﬂdO rcs dC

aspiracién

. . Valoracién de defectos
Trinsito baritado ..
anatémicos

Deteccién de eséfago de

Endoscopia digestiva alta
F & Barret

e e, . Valoracién del vaciamiento
Escintigraffa dindmica

gﬁstrico

1. Lapresencia de anomalfas en la motilidad esofagi-
ca (AME) esta asociada con un retraso en el acla-
ramiento del bolo alimentario y del material acido
del eséfago como un contribuyente del RGE. Las
AME son los trastornos motores mas frecuentes
en pacientes con sintomas respiratorios™. Estin
presentes hasta en el 41% de los pacientes con
tos cronica y en el 53% de los pacientes con asma
y su presencia probablemente se asocie a empeo-
ramiento de los sintomas respiratorios®. El mejor
método para valorar las AME es la manometria
dual de alta resolucion, la cual define la dindmica
esofagica tanto a nivel distal como proximal. Los
modernos manémetros de alta resolucion tienen
36 transductores circunferenciales de presion, es-
paciados cada centimetro e identifican presiones
desde 0 hasta 300 mmHg. Para su colocacién, el
paciente debe tener un tiempo de ayuno superior
a 8 horas y, al menos 8 dias antes, debe haberse
suspendido toda medicacién que potencialmente
pudiera afectar a la motilidad esofagica. Con ello
se permite medir y grabar las presiones de forma
simultanea en el esfinter esofagico inferior y su-
perior asi como en el cuerpo del eséfago, inicial-
mente en reposo y después tras la toma de agua.

Rev Esp Patol Torac 2011; 23 (3): 243-250

2.

El mejor método para valorar el retraso en el va-
clamiento gastrico es la escintigrafia dinamica por
técnicas de medicina nuclear, con la obtencion de
imdgenes tras la toma de ovoalbumina marcada
con tecnecio”™ sulfuro coloidal. Se considerd
que el vaciamiento gastrico es patologico cuando
menos del 30% del contraste fue lavado al intes-
tino en los 90 minutos posteriores a la toma.
Para la deteccion del pH del reflujo y su alcance,
el mejor método diagnéstico es la impedancio-
metria dual multicanal. Para ello se colocan 2 sen-
sores esofagicos, uno a 5 cm y otro a 20 cm por
encima del esfinter esofdgico inferior y se hace
una monitorizacién continua durante 24 horas.
Con ello se calcula el score de DeMeester, el cual
viene definido por el porcentaje de tiempo total,
en supino y erguido con pH menor de 4, el nd-
mero de eventos de reflujo mayor de 5 minutos y
el evento de mayor duracién y, finalmente, el nd-
mero de episodios de reflujo del total del registro.
Previamente se han debido suspender los farma-
cos antisecretores durante un tiempo prudencial
que, generalmente, supera los siete dias. Se con-
sidera que el reflujo distal provoca sintomas de
broncoconstriccion por activacion de un reflejo
vagal mientras que el proximal es un marcador
subrogado de riesgo de microaspiraciéon. En
muchos estudios, el reflujo se detecta y cuantifica
s6lo por manometria esofigica y con sonda dual
de impedancia para la deteccion del reflujo 4cido,
pero hasta un tercio de los eventos de reflujo no
son acidos o lo son débilmente, tanto en suje-
tos normales como en pacientes con enfermedad
por RGE**. El tratamiento con fairmacos antia-
cidos o antisecretores, ampliamente utilizados en
pacientes con enfermedades y terapias cronicas,
contribuye a amortiguar la acidez del contenido
gastrico pero no modifica significativamente el
numero de eventos de reflujo ni el riesgo de aspi-
racion®,

Hoy dfa se ha visto que este reflujo no acido y
la deteccion de biomarcadores de aspiracioén (aci-
dos biliares y pepsina en BAL) parecen tener un
impacto prondstico negativo en el TxP***". De
hecho, la deteccion de niveles aumentados de
acidos biliares en BAL, con un punto de corte 8
umol/L, se ha asociado a un aumento del riesgo
de SBO, sobre todo de inicio precoz****y de
colonizacién de la via aérea por patdgenos resis-
tentes como Pseudomonas aeruginosa®. Pot el con-
trario, la elevacion de pepsina se ha asociado al
rechazo celular agudo pero no se ha encontrado
relacién directa con el SBO estable o la coloni-
zacién bacteriana®. Un trabajo reciente publica
que la odds ratio para SBO en pacientes con reflujo
no acido es de 2.6 veces, alcanzando valores de
3.6 cuando se tienen en cuenta ademds los epi-
sodios de rechazo agudo del injerto*. Como ya
se comentd previamente, el mecanismo efector
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lesivo del dafio epitelial parece estar mediado por
linfocitos activados CD8. La deteccion de este
biomarcador en BAL parece estar asociada con
el rechazo agudo del injerto. De hecho, en los pa-
cientes trasplantados de pulmoén con correccién
precoz del RGE por funduplicatura disminuye
este mediador, lo cual podria tener impacto en
el desarrollo futuro de bronquiolitis obliterante
aunque aun no se ha podido demostrar una co-
rrelacion con la pérdida funcional espirométri-

CaZ().

La necesidad de técnicas invasivas para la catego-
rizacién del RGE y la complejidad o falta de disponi-
bilidad y estandarizacién de las mismas explica la au-
sencia de homogeneidad en las poblaciones a estudio
y la dificultad en el establecimiento de un protocolo
diagnostico que sea asumido por toda la comunidad
cientifica.

POSIBILIDADES TERAPEUTICAS

Dada la complejidad de la enfermedad por RGE

en la poblacién trasplantada o subsidiaria de TxP,

se han definido varias estrategias que se diferencian
tanto en las terapias aplicadas como en su momento
de indicacion.

1. Tratamiento farmacoldgico
a. Los nbibidores de la bomba de protones son

farmacos ampliamente usados antes y des-
pués del TxP, sin embargo, no previenen
el reflujo, no actdan sobre el reflujo no aci-
do e incrementan el riesgo de aspiracion y
colonizacién bacteriana al alcalinizar el pH
intragastrico>*. De hecho, algunos autores
muestran que estos firmacos incrementan
el reflujo no acido y los niveles de pepsina
y acidos biliares en la via aérea del paciente
trasplantado, lo que refleja una aspiracion si-
lente que puede favorecer el rechazo agudo
y crénico del injerto?.

b. Son bien conocidos los efectos positivos de
la agitromicina en pacientes que desarrollan
SBO. Entre sus beneficios potenciales, junto
a la actividad antibacteriana e inmunomodu-
ladora, pudiera estar el efecto procinético, al
disminuir en parte el perjuicio que supone
el RGE. Un reciente estudio estratificé los
pacientes sometidos a TxP segin la toma o
no de azitromicina y valoré6 el impacto sobre
el RGE. En el grupo de azitromicina habia
menos episodios de RGE, menor cantidad
de RGE proximal, menor exposiciéon acida
en eséfago y niveles mas bajos de acidos bi-
liares en el BAL?'.

2. Terapias endoluminales antirreflujo. La diana de estas
técnicas endoscopicas es mejorar la funcion del
EEI preservando la unién eséfago-gastrica, lo
cual podria permitir en un futuro la realizaciéon
de una técnica quirdrgica. Entre estas técnicas

endoscopicas se incluyen la termoablacién de la
capa mucosa del eséfago a la altura del EEI las
técnicas de sutura o plicatura del esfinter y la
inyeccién o implantacion de biopolimeros iner-
tes en la capa muscular del eséfago. El objetivo
final sera hacer competente un esfinter incom-
petente. Una revisién sistematica reciente sobre
la utilidad de estos procedimientos como una
opcién terapéutica para el RGE concluye que,
hasta el momento, hay un grado de evidencia
insuficiente para determinar la seguridad y efi-
cacia de los tratamientos endoscépicos, sobre
todo a largo plazo™. Ademds, no existe expe-
riencia sobre resultados en pacientes con TxP
y dada la morbi-mortalidad del procedimiento
y el hecho de que posiblemente no prevengan
la aspiracion, son modalidades terapéuticas no
aplicables en este grupo poblacional.

Cirugia antirreflujo. El tratamiento quirdrgico del
RGE se ha visto asociado a un aumento de la
supervivencia del paciente y la funcién del injer-
to por el retraso en el desarrollo y la progresion
del SBO**. Aunque existen ventajas potencia-
les en su indicacion en el periodo pretrasplante™
(mejorfa, estabilizacién o enlentecimiento del
deterioro funcional de la enfermedad de base)
también han de asumirse mas riesgos en este pe-
riodo. Las ventajas e inconvenientes de esta op-
cioén terapéutica y de su momento de realizacion
estan recogidas en la tabla 2. En el afio 2000 se
public6 por primera vez la eficacia de la fundu-
plicatura en la mejorfa de la funcién pulmonar
de un paciente con fibrosis quistica sometido
a retrasplante pulmonat™. Desde entonces, los
estudios publicados a este respecto son retros-
pectivos, no randomizados, con pocos pacien-
tes y de corta duracién, pero concluyen que la
funduplicatura laparoscépica estandar (técnica
de Nissen) en las primeras semanas tras la recu-
peracion del trasplante aumenta el periodo libre
de SBO vy, probablemente, la supervivencia de
los pacientes®”. En este sentido, Cantu y col
hicieron un analisis retrospectivo de su serie de
pacientes y los dividieron en 4 grupos: aque-
llos sin historia de reflujo, los que tenian reflujo
confirmado, pacientes con reflujo y correcciéon
quirargica precoz (menor de 90 dias) o tardia.
La supervivencia actuarial y el periodo libre de
BOS al afio y a los 3 afios fue del 100% en el
grupo del reflujo y correccion precoz. En el gru-
po de reflujo no corregido, la supervivencia fue
del 92% al aflo y 72% a los 3 afios mientras que
la ausencia de SBO fue del 90% al afio y 60% a
los 3 afnos. Aunque estos datos son muy intere-
santes, necesitan ser confirmados por estudios
multicéntricos randomizados que demuestren la
eficacia de la funduplicatura comparada con el
tratamiento farmacologico de supresioén acida.
Estos estudios ya estan en marcha.
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Tabla 2. Ventajas e inconvenientes en el tiempo de
realizacion de la funduplicatura

Fundupl*. | PosTxP* PosTxP
preTxP’ precoz tardio
* Proteccién
inmediata .,
frente al * Prevencién
BOS’ delBOS |, perobiliza of
* Evita mi- ({nayor : FEV *
croaspira- temporlibie ¢ Enlenteci-
Ventajas Gién P de BOS) miento de
. * DPosibles g
* Mejorala .. la pérdida
pendiente benehclosA funcional
de la pérdi- en supervi-
da funcio- venela
nal
* Aumento .
Inconvenientes de mor- E(Eurrrllgo"):
bilidad y
mortalidad plirionas

* Fundupl: funduplicatura. § preTxP: periodo pretrasplante pulmonar. € PosTxP: periodo
postrasplante pulmonar. T BOS: sindrome de bronquiolitis obliterante. * FEV1: volumen
espiratorio forzado en el primer segundo.

Evaluacion de candidatos a trasplante

El tipo de técnica quirurgica a realizar también
esta en discusiéon. Por supuesto, la cirugia antirre-
flujo debe ir asociada a la correccién de defectos
anatémicos, como la hernia de hiato, si coexisten
ambos procesos. Es mas discutible la técnica quirdr-
gica a realizar en el contexto de AME y RGE. En
poblacién no trasplantada se ha demostrado que la
presencia de AME no modifica el tipo de fundu-
plicatura a realizar’**. En la Universidad de Duke,
a los pacientes con AME graves se les realiza una
funduplicatura parcial (técnica de Toupet de 270°),
mientras que pacientes aperistalticos suelen ser re-
chazados como candidatos a trasplante.

Con todo ello se deduce que no existe una estan-
darizacion universalmente aceptada en la indicacion
de la cirugia, el tipo y el momento de su realizacion®
aunque la mayoria de los grupos reconocen los be-
neficios de un intervencionismo precoz.
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Figura 3. Protocolo de diagnéstico y tratamiento del reflujo en el trasplante pulmonar.
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PROTOCOLO DIAGNOSTICO Y TERAPEU-
TICO DEL REFLUJO EN EL TRASPLANTE
PULMONAR

Debido a la ausencia de evidencias en humanos
sobre la interrelacion entre RGE y pulmoén, la falta
de disponibilidad y/o experiencia en las distintas téc-
nicas diagnosticas, la no estandarizacion o validacion
de los biomarcadores y la necesidad de procesos in-
vasivos, hacen que no exista un protocolo de estudio
aceptado por la mayoria de los grupos de trasplante.
En lo que si hay una conjuncién de posturas es en las
posibilidades terapéuticas disponibles hoy dia. Tras
esta revision clinica, nos parece bastante acertado el
protocolo diagnostico y terapéutico propuesto por el
grupo de la universidad de Duke7, USA, el cual queda
recogido en la figura 3.
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® ® ® OREVISION Y PUESTA AL DiA

ESCALAS PRONOSTICAS MULTIDIMENSIONALES EN EPOC

Juan José Soler Catalufia’.

'Unidad de Neumologfa. Servicio de Medicina Interna. Hospital General de Requena (Valencia).

Desafortunadamente en las ultimas décadas la
politica preventiva y terapéutica de la enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC) no ha dado
los resultados deseados. A diferencia de lo que su-
cede con las enfermedades coronarias, las cerebro-
vasculares o las neoplasias, donde se observan re-
ducciones progresivas en las tasas de mortalidad, la
EPOC muestra una tendencia claramente alcista, de
tal suerte que para el afio 2030 se espera que ocu-
pe el 3er lugar en el escalafén mundial de mortalidad
y el quinto en incapacidad'. Estos datos subrayan la
necesidad de introducir cambios en la estrategia tera-
péutica de la enfermedad. Un elemento clave de esta
aproximacion reside en la investigacion de las causas
de muerte y sobre todo en la busqueda de factores de
riesgo asociados, especialmente aquellos susceptibles
de ser modificados. Segun algunos ensayos clinicos,
unicamente el 35% de los pacientes con enfermedad
moderada-grave fallecen de causa respiratoria®. Los
dos tercios restantes, mueren pot otras razones, entre
las que destaca la enfermedad cardiovascular o el can-
cer. Estos datos, subrayan la importancia de buscar
nuevas dianas terapéuticas, en las que no sélo se con-
sidere el componente pulmonar de la enfermedad,
sino también sus manifestaciones extrapulmonares y
el peso de la comorbilidad.

La EPOC se considera actualmente una enferme-
dad compleja en la que intervienen multiples dimen-
siones, muchas de ellas con impacto prondstico. El
grado de limitacion al flujo aéreo, la hiperinsuflacion
pulmonar, la disnea, la tolerancia al ejercicio, la pre-
sencia de exacerbaciones repetidas o por ejemplo el
estado nutricional, son algunas de las variables pro-
nésticas mds importantes”'!. La identificacion de
estos marcadores pronodsticos, especialmente si son
modificables, puede ayudarnos a dirigir mejor nues-
tras estratégias terapéuticas con el objetivo de prolon-
gar la supervivencia. No obstante, mas alld de la iden-
tificacién de dianas terapéuticas, el uso de factores
pronésticos también nos puede ayudar a clasificar a
los pacientes en grupos de gravedad y quizas estable-
cer el riesgo individual de muerte, al igual que sucede
desde hace afios en la esfera cardiovacular donde de-
terminados indices permiten establecer el riesgo indi-
vidual de sufrir un evento. Sin embargo, dada la he-
terogeneidad de la enfermedad es muy probable que
la aproximaciéon unidimensional (identificar un solo
marcador prondstico) no sea correcta y por ello la

corriente actual trata de buscar aproximaciones mul-
tidimensionales. Desde esta perspectiva, la presente
revisién pretende analizar cudles son las principales
escalas pronésticas multidimensionales y aproximar-
nos a la valoracién individual del riesgo. No obstante,
antes repasaremos cuales son los factores pronésticos
individuales mas relevantes.

FACTORES PRONOSTICOS DE MAYOR RE-
LEVANCIA
FEV:

Muiltiples estudios han demostrado que tanto los
valores basales del volumen espiratorio forzado du-
rante el primer segundo (FEV1), como su caida anual,
son poderosos predictores de mortalidad y también
de morbilidad™. Este planteamiento ha condiciona-
do el tratamiento de la EPOC durante décadas, de tal
forma que el principal objetivo terapéutico ha sido
modificar la progresién de la enfermedad, limitando
el deterioro funcional. Sin embargo, en la actualidad
existe cierta controversia sobre el papel universal del
FEV1 como marcador de riesgo. Gunen et al'? en un
estudio observacional donde se evaluan los factores
relaciondos con la mortalidad tras hospitalizacién en
pacientes con EPOC, no encontraron que el FEV1
fuese un marcador prondstico, quizas por ser una po-
blacién homogénea y grave. En el estudio UPLIFT
la administracién de tiotropio no consiguié frenar de
forma significativa la caida del FEV1 . Sin embatgo,
los autores si encontraron mejorias significativas en
la supervivencia en el analisis por intencion de tratar
a los 4 anos del estudio. Este hallazgo, fragmenta de
alguna forma el binomio FEVi-mortalidad y sugie-
re de la existencia de otras variables prondsticas que
pueden ser modificadas.

Disnea

La disnea es una sensacién subjetiva de incapaci-
dad respiratoria, resultado de mecanismos multifac-
toriales complejos. Estas alteraciones habitualmente
interesan al sistema que controla la respiracion, a los
receptores neuromecanicos, ventilacién, musculos
respiratorios y alteracién del intercambio de gases,
entre otros'. Quizds por ello la disnea, como mani-
festacion clinica multifactorial, pueda contener infor-
macién pronostica. Nishimura et al’, en un trabajo
sobre 227 pacientes seguidos de forma prospectiva
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durante 5 afios demostré que el nivel de disnea, medi-
do mediante la escala de la Medical Research Council
(MRC), fue un predictor de muerte, superior inclu-
so a la clasificacion de gravedad de la EPOC basada
en la funcién pulmonar. El riesgo relativo de muerte,
en comparaciéon con la disnea de grado 11, fue 2.21
(IC95%: 0.93 — 5.27) para la disnea grado 111, 8.31
(IC95%: 3.41 — 20.27) para la disnea grado IV y 61.3
(IC95%: 13.2 — 285.4) para el grado V. Otros autores,
también han encontrado hallazgos similares, aunque

Unicamente en el analisis univariado'.

Hiperinsuflacién pulmonar

La hiperinsuflacién pulmonar estatica, y su au-
mento durante el ejercicio (hiperinsuflacién dinamica)
se han asociado a limitaciones en la capacidad funcio-
nal, disnea e intolerancia al ejercicio, en pacientes con
EPOC'. Algunas de estas variables han sido descritas
como factores pronosticos, por lo que quizas también
la hiperinsuflacién podtia cumplir con esta condicion.
Casanova et al’, en un trabajo sobre 689 pacientes am-
bulatorios con EPOC, observaron como la presencia
de hiperinsuflacion estatica, expresada por el cociente
capacidad inspiratoria (IC)/capacidad pulmonar total
(TLC) era un predictor independiente de mortalidad
en la EPOC. A los 5 afios de seguimiento, la mortali-
dad en el grupo de IC/TLC=<25% fue del 71% frente
al 29% de los pacientes que tenfan un IC/TLC>25%.
Mas recientemente, Budweiser et al'’, también han
demostrado que en pacientes con insuficiencia respi-
ratoria hipercapnica, la presencia de atrapamiento aé-
reo evaluado en esta ocasion por la relacion volumen
residual (RV)/TLC es un factor prondstico adverso,
demostrando que la reduccion de esa hiperinsuflacion
tras el uso de ventilacién mecanica no invasiva puede
mejorar la supervivencia.

Los mecanismos que relacionan el atrapamiento
aéreo y la mortalidad no se conocen en la actualidad.
Sin embargo, datos recientes sugieren una clerta in-
teraccion entre hiperinsuflacion y afectacion cardio-
vascular. En un estudio de base poblacional, Barr et
al'® han demostrado como la extension del enfisema
detectado en la tomografia computerizada (TC) se
asoci6 de forma lineal con una alteracién en el llena-
do ventricular izquierdo y menor gasto cardiaco, sin
cambios en la fraccion de eyeccion.

Ejercicio

La capacidad de ejercicio puede verse afectada
por factores importantes y complejos, entre los que
se incluyen la ventilacién, el intercambio de gases,
la circulacion, funcién muscular, estado nutricional
y los sintomas". La mayoria de estos aspectos han
sido descritos como variables pronésticas, por lo que
resulta l6gico anticipar que la capacidad de ejercicio
pueda ser uno de los indicadores prondsticos mas po-
tentes. Oga et al®, en un estudio sobre 150 pacientes
con EPOC moderada-grave observaron como como
la capacidad de ejercicio, medida mediante la determi-
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nacién del consumo maximo de oxigeno, no sélo se
asoci6 de forma significativa a mayor mortalidad con
independencia de la funcién pulmonar, sino que ade-
mas fue el mejor predictor de mortalidad en su cohor-
te. Ademas estos autores, también observaron como
esta capacidad de ejercicio se va deteriorando con los
afios, al igual que sucede con la funcién pulmonar,
afiadiendo nueva informacién al concepto tradicional
sobre la historia natural de la enfermedad®.

La prueba de los 6 minutos marcha, una prueba
de esfuerzo submixima, también ha demostrado ser
un buen predictor de mortalidad. Pinto-Plata et al’,
observaron como los pacientes que recorren menos
de 100 metros durante la prueba tienen una mortali-
dad superior al 80% a un afio. Al igual que sucede con
el consumo maximo de oxigeno, la distancia recorrida
en la prueba de los 6 minutos disminuye a lo largo del
tiempo?’.

Exacerbaciones

Cada vez existe mayor evidencia de que las exa-
cerbaciones graves pueden ser, por si mismas, un
factor de tiesgo independiente de mortalidad'™ ***.
En un estudio observacional con cinco afios de se-
guimiento, nosotros observamos como la frecuencia
de exacerbaciones aumentaba el riesgo de muerte con
independencia de otras vatiables pronésticas'’. En
los pacientes que tenfan 1 6 2 exacerbaciones graves
atendidas en el hospital (visitas a urgencias u hospita-
lizaciones) el riesgo de muerte se multiplicé por dos
(IC95%: 1.01 — 3.98) y en los frecuentadores (3 o mas
exacerbaciones al aflo) el riesgo de muerte aumen-
t6 por 4 (1C95%: 1.80 — 9.45) en relacion a aquellos
casos que No presentaron ninguna exacebacion. La
gravedad de la exacerbacién también fue importante,
puesto que los pacientes hospitalizados presentaron
mayor mortalidad que los atendidos en urgencias sin
ingreso. Estos resultados han sido de nuevo replica-
dos en un segundo estudio observacional sobre 185
pacientes, comprobado en esta ocasioén que el riesgo
de muerte es independiente incluso del indice BO-
DE* y también han sido observados en otras dos
cohortes espafiolas con seguimiento longitudinal 2.
Concretamente Esteban et al® en un estudio sobre
611 pacientes con EPOC seguidos durante 5 afios,
encontré que la hospitalizacioén se asocié de forma
independiente a mortalidad tanto respiratoria (HR:
1.53, 1C95%: 1.18-1.98), como mortalidad por todas
las causas (HR: 1.48, 1C95%: 1.20-1.83). De forma
similar, Alfageme et al (24), en otra cohorte sobre
596 pacientes con EPOC, también ha demostrado
que la presencia de exacerbaciones, especialmente si
son repetidas, se asocian de forma independiente a
mortalidad por todas las causas (HR 1.852 (CI 95%
1.24-2.78).

Manifestaciones extrapumonares de la EPOC

Tanto el bajo peso corporal, como especialmente la
pérdida de masa muscular se han asociado a peor
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pronéstico'**". Estos cambios, no s6lo son indepen-
dientes del FEV1, sino que ademas aparecen incluso
en fases muy precoces de la enfermedad ''. Muchos
pacientes con normopeso o sobrepeso también aso-
cian pérdida de masa muscular, objetivandose entre
ellos un mayor riesgo de muerte”. Las razones de la
pérdida de masa muscular probablemente son multi-
ples. No obstante, algunos autores han sugerido una
relacién con la inflamacion sistémica®. Este mismo
mecanismo también se ha implicado en el mayor ries-
go cardiovascular observado entre los pacientes con
EPOC. Sin et al”, han observado como en presencia
de obstruccion moderada y grave, la existencia de ni-
veles elevados en la proteina C reactiva (PCR), un mar-
cador de inflamacién sistémica, aumenta el riesgo de
dafio cardiaco de forma notable. En esta misma linea,
Man, et al** midieron la PCR en 4803 patticipantes en
el Lung Health Study con EPOC leve-moderado. La
PCR se asocié con mortalidad por todas las causas,
mortalidad cardiovascular y mortalidad por cancer.
Comparado los quintiles mas alto y mas bajo de PCR
el riesgo relativo de muerte fue de 4.03 (IC95%: 1.23

Estadistico C
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— 13.21) para la mortalidad a un afio, 3.30 1C95%:
1.38 — 7.86) para la mortalidad a los 2 afios y del 1.82
(IC95%:1.22 — 2.68) para la mortalidad a los 5 afios
de seguimiento.

Cormorbilidad

La cormorbilidad ha sido durante mucho tiempo
ignorada en los ensayos clinicos. Sin embargo, datos
recientes indican que contribuye de forma notable al
pronéstico, hasta tal punto que en la dltima normativa
GOLD (Global Obstructive Lung Disease initiative),
reconoce su importancia y aconseja su adecuado con-
trol'. Soyseth et al’’, en un estudio retrospectivo sobre
pacientes que habian sufrido una hospitalizaciéon por
exacerbacion de EPOC comprobé que la comorbili-
dad fue un factor prondstico de primer nivel. En este
estudio distintas enfermedades concomitantes, como
la cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca, fibri-
lacién auricular, diabetes mellitus, embolia pulmonar
o la presencia de distintas neoplasias, especialmente
de pulmoén se comportaron como factores pronosti-
cos independientes.

Estadistico C
0.65
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Figural. Curvas de supervivencia segun indice BODE agrupado en cuartiles o la clasificaciéon
de gravedad de la ATS, basada en el FEVi. Tomado y modificado, con permiso de la referencia 32.

ESCALAS PRONOSTICAS MULTIDIMEN-
SIONALES

En la actualidad la EPOC se considera una en-
fermedad que no sélo se caracteriza por la presencia
de una limitacién al flujo aéreo y sus consecuencias,
sino también por la existencia de importantes man-
fiestaciones extrapulmonares capaces de condicio-
nar el pronodstico. Aglutinar las principales variables
prondsticas en un mismo indice ha sido propédsito de
estudio en los dltimos afios, generdndose distintos in-
dices pronosticos.
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fndice BODE

El primer indice prondstico, y probablemente el
de referencia, fue el indice BODE propuesto por Ce-
1li et al”®. Este indice fue validado en 625 pacientes y
en ¢l se integra la informacion del IMC (B, de bode
mass index), FEV1 (O, de airflow Obstruction), disnea
(D) y capacidad de ejercicio (E), evaluada mediante la
prueba de los 6 minutos marcha. Un incremento en
un punto del indice BODE se asoci6 aun aumento del
34% en la mortalidad por todas las causas (HR: 1.34;
1C95%: 1.26 — 1.42; p<0.001) y del 62% en la mot-
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talidad de causa respiratoria (HR: 1.62; 1C95%: 1.48
—1.77; p<0.001). En su conjunto el indice BODE fue
mas efectivo que el FEV1 como variable prondstica
(figura 1). La tabla 1 muestra los componentes del
BODE y su ponderacion.

Desde su presentacion el indice ha sido utilizado con
mucha frecuencia, avalindose su uso en distintas si-
tuaciones clinica como la prediccion de exacerbacio-
nes”, la ansiedad-depresion™, la respuesta a la reha-
bilitacién respiratoria®™ o la cirugia de reduccion de
volumen™.

La capacidad predictiva prondstica de los cam-
bios longitudinales del BODE también ha sido estu-
diada, aunque con resultados controvertidos. Segin
Ko et al”’, estos cambios no tienen tanta capacidad
como el BODE transversal, para predecir mortalidad
o exacerbaciones. Sin embargo, Martinez et al*® si que
encontraron que un incremento de un punto en el
BODE se asoci6 a peor mortalidad en un grupo de
pacientes con enfisema pulmonar extenso.

BODE actualizado

Aunque el BODE ha sido ampliamente utilizado
en distintas situaciones clinicas, recientemente se ha
cuestionado su validez en un estudio europeo. Puhan
et al”, han evaluado la capidad del BODE para prede-
cir muerte en dos cohortes distintas de pacientes, una
cohorte suiza de pacientes sometidos a rehabilitacion
respiratoria y otra espafiola, de pacientes hospitaliza-
dos por agudizaciéon de EPOC. Los autores observa-
ron que la calibracién, es decir la concordancia entre
la mortalidad predecida por el BODE vy la realmente
observada, fue pobre, infraestimandose la mortalidad
en la cohorte suiza en un 36% (mediana de riesgo pre-

Tabla 1. indice BODE propuesto por Celli et al (32).

dictivo 21.7% [IQR: 12.7 — 31.7] vs 34.1% del riesgo
observado; p=0.013) y sobreestimandose en la espa-
fiola en un 39% (16.7% [IQR: 12.7 — 31.7] vs 12.0%
del riesgo observado; p=0.035). Por este motivo,
propusieron una actualizaciéon del BODE, ajustando
la ponderacion de cada una de las variables en funcion
del peso especifico que aport6 en la ecuacion (tabla 2).
La puntuacién total de este BODE actualizado oscila
entre 0 y 15 puntos, dindose mayor peso especifico
a pruebas como la de los 6 minutos marcha. El in-
dice obtenido a partir de la cohorte suiza se valido
posteriormente sobre la cohorte espafiola, mostran-
do en esta ocasiéon una buena calibracion (p=0.99).
Sin embargo, el estadistico C, que mide la capacidad
pronéstica del indice no difirié en la cohorte espafiola
(0.61) frente al estadistico C del BODE original.

BODE modificado

A la hora de evaluar la capacidad de ejercicio,
la determinacién del consumo méaximo de oxigeno
(VO2max) sigue siendo hoy la prueba de referencia.
Se ha demostrado que esta prueba tiene capacidad
prondstica en pacientes con EPOCE. Por este moti-
vo, Cardoso et al* estudiaron la capacidad predictiva
de un indice BODE modificado (BODEm) donde se
reemplazaba la informaciéon obtenidad durante los 6
minutos marcha por el VO2max. Los autores encon-
traron una excelente correlacion entre el BODE y el
BODEm. Posteriormente, Cote et al*!, encontraron
que ambos indices predicen mortalidad de forma si-
milar, inclinindose por el uso de la version original
mas simplificada.

0 1 2 3
B IMC (kg/m®) >21 <21
0 FEV, (%) 265 50 — 64 36 -49 <35
D Disnea (MRC) 0-1 2 3 4
E 6MM (m) 2 350 250 — 349 150 — 249 <149
IMC: indice de masa corporal. MRC: escala modificada de la MRC; 6MM: distancia recorrida en la prueba de los 6 minutos marcha.
Tabla 2. indice BODE actualizado propuesto por Puhan et al (39).
0 1 2 3 4 7 9
puntos punto puntos puntos puntos puntos puntos
IMC (kg/m®) >21 <21 - - - - -
FEV, (%) 265 236-64 | <35 - - - -
Disnea (MRC) 0-1 2 3 4 - - —
6MM (m) Z 350 - - 250-349 1150-249] <150

IMC: indice de masa corporal. MRC: escala modificada de la MRC; 6MM: distancia recorrida en la prueba de los 6 minutos marcha.

Rev Esp Patol Torac 2011; 23 (3): 253-261

256



Soler Cataluia, |.J. Escalas prondsticas multidimensionales en EPOC

E-BODE E INDICE BODEX

El hecho de que las exacerbaciones se hayan des-
crito como factor predictivo independiente de muerte
del BODE, y sin embargo no se contemplen en el in-
dice BODE, ha permitido generar la hipétesis de que
quizas puedan afadir cierta informacién al propio
BODE. En este sentido, Soler-Catalufia et al'’, en una
cohorte de 185 pacientes con EPOC seguidos du-
rante una mediana de 5 afios, evaluarén el papel que
podtia tener un nuevo indice denominado e-BODE
(BODE y exacerbaciones) en la prediccion de muer-
te. El estadistico C mostré una capacidad predictiva
superior al BODE (0.77 vs 0.75), sin embargo no se
alcanzaron diferencias estadisticamente significativas
entre ambos indices (figura 2).

Como alternativa los autores propusieron reem-
plazar la E de ejercicio, por la Ex de exacerbaciones,

valorando la frecuencia de exacerbaciones graves en
sustitucion de la prueba de los 6 minutos marcha (ta-
bla 3). El indice BODEx tuvo la misma capacidad
prondstica que el indice BODE, porlo que los autores
sugieren que pudiera ser utilizado con mas frecuencia
en la practica clinica, especialmente en el ambito de la
atencion primaria, al utilizar variables mas sencillas de
evaluar.

En esta misma linea argumental, también se ha
sido propuesto el indice DOSE, otro indice multidi-
mensional, donde ademas de la disnea, el grado de
obstruccién y el habito tabaquico, se propone incluir
también las exacerbaciones*. Este indice es capaz de
predecir exacerbaciones, tolerancia al ejercicio y cali-
dad de vida. Sin embargo, los autores no han evaluda-
do su capacidad pronodstica.

ESTADISTICO C
[JExacerb: 0.70

BBoDE: 0.75

[Je-BODE: 0.77

Curva ROC
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Figura 2. Capacidad predictiva pronéstica (Curva ROC tipo II y estadistico C) en pacientes con
EPOC, para la frecuencia de exacerbaciones, indice BODE e indice e-BODE. La sensibilidad y
especificad del indice e-BODE fue la mas alta. Sin embargo, no se alcanzaron diferencias signifi-
cativas entre las curvas ROC. Modificado, con permiso, de la referencia 10.

Tabla 3. Indice BODEx propuesto por Soler-Catalufia et al (10).

0 1 2 3
B IMC (kg/m®) >21 <21

0 FEV, (%) > 65 50 — 64 36 - 49 <35
D Disnea (MRC) 0-1 2 3 4
Ex Exacerbaciones graves 0 1-2 23

IMC: indice de masa corporal. MRC: escala modificada de la MRC; Ex: exacerbaciones graves (se incluyen visitas a urgencias hospitalarias o ingresos)
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ADO

Puhan et al*’, adema4s de valorar la calibracion del
BODE en dos cohortes europeas (suiza y espafiola),
observarén que las variables con mayor capacidad
pronéstica fueron la edad, la disnea y el FEV1, pro-
poniendo por esto un un nuevo indice denominado
ADO (Age, Dyspnea and Obstruction). La calibra-
cién de este indice en la cohorte espafiola fue buena
entre la mortalidad predecida a los 3 afios y la real-
mente observada (p=0.98). El estadistico C del ADO
fue del 0.63. La tabla 4 muestra la puntuacién ponde-
rada del indice ADO, que oscila entre 0 y 10 puntos.
Este indice ha sido patrcialmente criticado por que se
le da un peso muy importante a la edad, una variable
prondstica no modificable.

HADO

Elindice HADO (Health-Activity-Dyspnea-Obs-
truction) es una escala multidimensional, propuesta
por un grupo de investigadores del Pais Vasco®, que
incluye la valoracion del estado de salud, el grado de
actividad fisica autoreportado, el grado de disnea y
de obstruccién ventilatoria. Este indice ha sido eva-
luado en una cohorte de 611 pacientes ambulatorios
incluidos de forma consecutiva y prospectiva. Los pa-
cientes fueron clasificados en tres categorias de gra-
vedad: leve (puntuacion HADO entre 8 — 12 puntos);
moderada (HADO: 5 — 7 puntos) y grave (HADO =<
4 puntos). El indice mostr6 correlacion significativa
con los cuestionatios SF-36 (R? de 0.31, en el physical
component summary scale del SF-36), SGRQ total
(R* de 0.37) y CRQ total (R* de 0.21). También de-
mostr6 capacidad predictiva pronédstica (estadistico c:
0.682 frente a un 0.647 del FEV1).

Mas reciente, este grupo de investigadores tam-
bién ha observado que el indice HADO fue tan buen
predictor de mortalidad respiratoria como el indice
BODE. No obstante, EIl BODE fue mejor predictor
de mortalidad en pacientes graves (FEV1<50%) *.

Tabla 4. Indice ADO propuesto por Puhan et al (39).

COPD Prognostic index (CPI)

Briggs et al® han desarrollado este indice multidi-
mensional evaluando la capacidad pronéstica del mis-
mo y también la capacidad para predecir hospitaliza-
ciones y exacerbaciones. Aunque la metodologia para
identificar los componentes del indice es similar a la de
los otros indices estudiados, los autores incluyen una
novedad ya la puntuacién obtenida permite establecer
el riesgo individual, y no solo el riesgo de grupo como
en los otras escalas multidimensionales. La tabla 5 reco-
ge los componentes principales y la puntuacién asigna-
da. Como se aprecia, ademas del grado de obstruccion,
de la edad, el sexo o el IMC, también se incluyen la
historia previa de exacerbaciones, la presencia de en-
fermedad cardiovascular o el estado de salud, ya sea
mediante el uso del CRQ o el SGRQ. El estadistico
C estimado fue de 0.71 para mortalidad y para hospi-
talizacion Por cada 10 puntos de cambio en el CPI se
observé un incremento del riesgo de muerte del 54%,
un incremento del riesgo de hospitalizacién del 57% y
del riesgo de exacerbacion del 21% (tabla 6).

En conclusion, el analisis de los factores de riesgo
puede contribuir a conocer cuales son los mecanismos
que contribuyen a la elevada mortalidad observada en
la EPOC. Este conocimiento es capital para disefiar
nuevas estrategias terapéuticas que permitan revertir la
situacion. No obstante, mas alla de identificar los facto-
res de riesgo modificables, el uso combinado de estos
factores pronéstico en escalas multidimensionales pue-
de ayudarnos a clasificar mejor la gravedad de los pa-
cientes e incluso establecer el riesgo individual de sufrir
una complicacion o de fallecer. Al igual que sucede en
la esfera cardiovascular, esta aproximacion individuali-
zada puede ser de mucha utilidad para mejorar alargar
la supervivencia de nuestros pacientes.

0 1 2 3 4 7]
puntos punto puntos puntos puntos | puntos
A Edad (afos) 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 290
D Disnea (MRC) 0.—:1 2 3 4
(0] FEV, (%) =65 =30 - 064 <35 - -- --

MRC: escala modificada de la MRC
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Tabla 5. COPD Prognostic index propuesto por Briggs et al (45).

Factor Puntuacién Puntuacién
prondstico aditiva total
CVRS estandarizada:
- CRQ <-1 -1a=<0 0a=<l =1
- SRGQ <68 68 - <86 | 86 - <104 =104
=64 |<47 —64 | <3047 =30
Puntuacion 18 13 7 0
FEV, (%) <30 30— 49 50 -39 260
Puntuacion] 24 15 7 0
Edad (anos) <55 55— 64 65— 74 =75
Puntuacion 0 7 14 20
Sexo Hombre 0 Mujer 1
IMC < 20 No 0 St 11
Exacerbaciones graves No 0 Si 20
Historia de ECV No 0 Si 7
Puntuacién total

CVRS: calidad de vida relacionada con la salud; IMC: indice de masa corporal. ECV: enfermedad cardiovascular.

Tabla 6. Riesgo de muerte, hospitalizacion e incidencia esperada de exacerbaciones asociadas a la puntuacién en el

COPD. Prognostic index (45).

Puntuacién en el Riesgo de muerte Riesgo de hospitali-| N° de Exacerbaciones
indice a los 3 anos zaci6n a los 3 afios | esperadas en 3 afios
10 0.01 0.03 2
20 0.02 0.04 2
30 0.03 0.06 3
40 0.04 0.09 3
50 0.06 0.14 4
60 0.10 0.22 3
70 0.14 0.32 6
80 0.21 0.45 7
90 0.31 0.61 9
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SINDROME DE DISTRES RESPIRATORIO AGUDO
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El sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA)
fue descrito en 1967 por Ashbaugh y cols. en un grupo
de doce pacientes con diferentes enfermedades que
tenfan en comun la presencia de disnea brusca, insufi-
ciencia respiratoria refractaria e infiltrados alveolares
bilaterales en la radiografia de térax. Nueve afos mas
tarde, el grupo dirigido por Katzenstein describi6 la
alteracion histolégica caracteristica del SDRA, con la
presencia inicial de edema intersticial e intraalveolar
seguida de membranas hialinas, hiperplasia de neu-
mocitos tipo 11 en el alveolo y, en caso de no cesar el
estimulo nocivo, fibrosis intersticial por proliferacion
de fibroblastos. Este conjunto de cambios histologi-
cos fue denominado dafio alveolar difuso. En 1988
se disefi6 un score con el fin de cuantificar la gravedad
del dafio pulmonar. Entre los datos que lo componen
se incluye el nivel de presién espiratoria al final de
la espiracion (PEEP) que el paciente precisa para la
correccion de la hipoxemia en pacientes ventilados, el
indice de oxigenacion (10z2), la distensibilidad pulmo-
nar, la extension radiolégica de los infiltrados, la causa
del proceso y la presencia o no de disfuncién organica
extrapulmonar. Aflos més tarde, se considerd que este
sistema de puntuacién no era util como modelo pre-
dictivo a corto plazo. Una conferencia de consenso
Americana-Europea celebrada en 1992 estableci6 una
nueva clasificacion del dafio pulmonar. La novedad
principal fue la gradacion de la afectacion respiratoria
segun la gravedad de la hipoxemia. En este sentido, la
hipoxemia menos grave se renombré como dafio pul-
monar agudo (DPA) y la grave o refractaria como el
clasico SDRA'. Aunque esta nueva clasificacion pet-
mitfa implementar de forma mas adecuada las distin-
tas alternativas terapéuticas, adolecia de no incluir la
etiologfa del distrés ni la participacion de los 6rganos
extratoracicos en su definicion.

Las diferentes definiciones histéricas del distrés,
asf como las ventajas e inconvenientes de cada una de
estas clasificaciones, quedan recogidas en la Tabla 1%

EPIDEMIOLOGIA

Desde su descripcion se han publicado numerosos
estudios que confirman la elevada incidencia del DPA
y el SDRA, oscilando entre 13 y 79 casos por cada
100000 habitantes y afio. E1 80% de estos requieren
intubacién orotraqueal y ventilaciéon mecanica, supo-
niendo entre el 9 y el 20% del total de pacientes ven-

tilados en las unidades de cuidados intensivos’. Esta
variabilidad refleja la falta de uniformidad en la defi-
nicién y la multiplicidad de causas. El DPA/SDRA
se asocia a una elevada mortalidad, que oscila entre el
40 y el 65% de los afectados, la mayorfa atribuible a
sepsis o a disfuncion multiorganica mas que a un fallo
respiratorio primario®. La mortalidad general parece
haber disminuido ligeramente en los ultimos afios,
probablemente relacionado con la deteccién precoz
de pacientes en riesgo y la mejora en los métodos de
soporte ventilatorio®.

ETIOPATOGENIA Y FISIOPATOLOGIA

Las enfermedades que desencadenan un distrés
respiratorio pueden localizarse en el parénquima pul-
monar o estructuras adyacentes (neumontia, aspiracion
de contenido gastrico, mediastinitis...) o fuera de ellas
(sepsis, traumatismo severo, fistulas tras cirugfa abdo-
minal...), siendo la sepsis la patologia de mayor riesgo
para su desarrollo. Son factores de mal pronéstico la
presencia de enfermedad hepatica cronica previa, la
disfuncioén organica extrapulmonar en el momento de
su presentacion, el 10z, la sepsis y la edad avanzada.

La respuesta inicial del parénquima pulmonar sue-
le ser adaptativa y generalmente autolimitada, conoci-
da como “respuesta al primer golpe”. Si persiste la
agresion, se produce un ciclo de inflamacién intensa
y perpetuacion del dafio pulmonar. Fsta serfa la teorfa
del “golpe multiple” propuesta por Bosma y cols°.

Desde el punto de vista fisiopatologico, en el
SDRA se describen varios estadios: una fase aguda
de inflamacién con infiltraciéon neutrofilica y desca-
macion del epitelio alveolocapilar seguido de una fase
fibroproliferativa con la formacién de membranas hia-
linas alveolares. Tras el dafio epitelial inicial se produce
una migracién de los neutréfilos al espacio intersticial
y una trasudacion de un liquido rico en proteinas hacia
el espacio alveolar. Todo ello provocara la inactivacion
del surfactante, la activacién de los macréfagos con
la liberacion de diferentes moleculas proinflamatorias
(interleukinas 1, 6, 8, 10 y TNFo) que actuarfan como
factores de quimiotaxis para unos neutrofilos ya ac-
tivados per sé y que liberarfan proteasas, oxidantes y
factor de activador plaquetario entre otros, cerrando
asf un circulo vicioso. La resolucion del proceso se lle-
varfa a cabo por la proliferacién de neumocitos tipo
II que repararian el epitelio alveolar dafiado y por la
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activacion en la membrana basal de bombas de Na/K,
canales de sodio y canales de agua que favorecen el
drenaje del edema alveolar. Si la agresion persiste en
el tiempo, los mecanismos de reparacion pueden clau-
dicar, con el desarrollo de un tejido de granulacién
que desemboca en una alveolitis fibrosante. En estos
casos, las manifestaciones clinico-funcionales serfan la
hipoxemia, el incremento del espacio muerto y el des-
censo de la distensibilidad pulmonat’.

EVOLUCION CLINICA

El DPA/SDRA se presenta como un fallo res-
piratorio con hipoxemia de rdpida aparicién en un
paciente con factores de riesgo, siempre y cuando se
haya descartado adecuadamente la insuficiencia cat-
diaca congestiva®. Los hallazgos radiolégicos iniciales
son similares al edema pulmonar cardiogénico, con
derrame pleural y zonas de atelectasias asociadas (ver
figura 1). A mayor gravedad del proceso, mayor riesgo
de anormalidades funcionales que reduzcan la calidad
de vida del paciente una vez superado el mismo®. En
los casos de buena evolucion, la funcion pulmonar se
normaliza en unos 6-12 meses. En muchos de ellos
pueden identificarse alteraciones en la mecanica pul-
monar sin expresion clinica en forma de restriccion
u obstruccién leve al flujo aéreo, descenso en la ca-
pacidad de la difusiéon del mondxido de carbono o
alteracion del intercambio gaseoso con el ejercicio. Se
constituyen como secuelas radiologicas la presencia
de opacidades lineales, infiltrado intersticial difuso y
bullas con o sin neumotoérax secundario.

TRATAMIENTO

Los ejes de tratamiento del DPA/SDRA son el
tratamiento de la enfermedad causal junto a medidas
de soporte del paciente critico. En su manejo, muchos
aspectos van dirigidos hacia la recuperacion inmediata
del fallo respiratorio junto a la prevencion de complica-
ciones tardfas. Dado la alta mortalidad, el tratamiento
debe individualizarse en virtud de la relacién riesgo-
beneficio particular en cada paciente y las mejores evi-
dencias cientificas sobre las distintas alternativas tera-
péuticas disponibles.

Aunque ningtn tratamiento farmacoldgico ha de-
mostrado reducir la mortalidad en los grandes ensa-
yos controlados aleatorizados en adultos, parece que
las mejoras en la atencién del paciente critico, funda-
mentalmente en el soporte ventilatorio, han reducido la
mortalidad en cierta medida. La alternativa terapéutica
con mayor impacto en términos de supervivencia es la
ventilacién mecanica protectora’. Las posibilidades de
tratamiento se dividiran didacticamente en dos grandes
grupos de aplicacion simultanea, las cuales quedan re-
flejadas en el algotitmo terapéutico de la figura 2!,

1. Estrategias ventilatorias

la ventilacién mecanica protectora consiste en la

administracion de volumenes corrientes bajos (4-8

263

mL/kg), con una presiéon plateau menor o igual a
30 ecmH20 y unos niveles modestos de PEEP. Si el
paciente continda con una hipoxemia refractaria en
las primeras 24 horas, llevarfamos a cabo un aumento
progresivo de la PEEP con la intencién de corregir la
oxigenacién por la mejorfa del reclutamiento alveo-
lar. Con ello disminuirfamos el shunt al minimizar el
espacio muerto, con el aumento de la presién arterial
de oxigeno (PaOy) y el descenso de la presion arterial
de diéxido de carbono (PaCOyz). El objetivo final es
mejorar la distensibilidad pulmonar. Si a pesar de ello
el intercambio gaseoso no mejora, el insistir en es-
tas estrategias ventilatorias de reclutamiento alveolar
podtia contribuir a una sobredistension del alveolo y
un riesgo excesivo de dafio pulmonar inducido por la
ventilacion mecanica, lo cual perpetuaria la inflama-
cion sistémica ya en marcha. Una vez comprobado la
utilidad de las maniobras de reclutamiento alveolat,
existen diferentes maniobras de reclutamiento que se
pueden poner en marcha, todas con similar eficacia,
como son la presion alta sostenida durante 20 a 40
segundos usando presiones de 30-50 cmH:O o rea-
lizar tres insuflaciones consecutivas alcanzando una
presion pico de hasta 45 cmH:O. Si, a pesar de ello,
no se corrige adecuadamente el intercambio gaseo-
so deberfamos considerar terapias de rescate como la
ventilacion de alta frecuencia oscilatoria o percusiva,
ventilacion con liberaciéon de presién o la membra-
na de oxigenacién extracorpérea. No hay datos que
demuestren la superioridad de una terapia de rescate
sobre otra, por lo que la eleccion se basa en la dispo-
nibilidad de equipos y la experiencia del clinico'.

2. Estrategias no ventilatorias
Las vamos a dividir para su exposicion, segun si el

objetivo es la mejorfa rapida o gradual de la hipoxemia.

2.1 Mejoria rapida de la hipoxenia
- Posicién en decubito prono: es una estrategia
adyuvante que pretende corregir la oxigenacion
al mejorar el reclutamiento alveolar y el shunt in-
trapulmonar al optimizar la relacién ventilacion/
perfusion. El objetivo es redistribuir la ventila-
ci6n hacia las regiones dorsales mejor perfundi-
das y eliminar la compresion del corazon. A pesar
de sus tedricas ventajas, no ha podido demostrar
una mejoria significativa en la supervivencia sal-
vo en el subgrupo de pacientes con hipoxemia
refractaria'”
- Soporte vital extracorpéreo, conocida como
membrana de  oxigenacién  extracorpérea
(ECMO) (figura 3). Su objetivo es mantener el
intercambio gaseoso permitiendo reducir la in-
tensidad de la ventilacién mecanica y disminuir
asi el daflo pulmonar inducido por su perpetua-
cién. Consta fundamentalmente de dos partes:
una bomba que permite la circulacién de la san-
gre por el circuito extracorpéreo y un oxigenador
que realiza el intercambio gaseoso. El acceso del
sistema al paciente dependera de la situacion cli-
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nica. Si el objetivo es corregir la oxigenacién op-
taremos por un acceso venovenoso, mientras que
la ECMO venoarterial serfa la técnica de eleccion
en aquellas circunstancias donde existe, ademas
de una hipoxemia refractraria, una inestabilidad
hemodinamica por disfuncién ventricular derecha
o izquierda. Algunos sistemas permiten su apli-
caciéon mediante una unica canulacion venosa de
dos luces (figura 4). Esta indicado en el tratamien-
to de la hipoxemia refractaria amenazante para la
vida (102 menor de 60 mmHg) potencialmente
reversible cuando hayan fracasado otras alterna-
tivas no invasivas, siempre en ausencia de comot-
bilidad significativa y contraindicacién para anti-
coagulacion. Se aconseja no aplicar en pacientes
mayores de 65 aflos y con tiempo de ventilacion
mecanica superior a 7 dias”. Aunque existen evi-
dencias cientificas que soportan su utilizacién en
neonatos', es controvertida su eficacia en adul-
tos. Su alto coste, el riesgo de complicaciones y
su disponibilidad han hecho que este tratamiento
no se vea soportado, en términos de mejoria de
supervivencia, por la evidencia cientifica.

- Otras terapias: entre ellas caben destacar los
agentes bloqueadores neuromusculares buscan-
do la sincronia de ventilador y paciente, las tera-
pias vasoactivas, sin clara relacion coste-beneficio
(s6lo el 6xido nitrico es el unico incluido en la
mayorfa de los algoritmos terapéuticos) y el tra-
tamiento sustitutivo con surfactante, el cual no
consigue alcanzar ningun efecto beneficioso'.

2.2. Mejoria gradual de la hipoxemia
- Restriccion de la fluidoterapia: el objetivo es
evitar el aumento de la presion hidrostatica en los
pulmones que puede perpetuar el edema alveolar.
Se debe valorar el uso de diuréticos y la infusion
de albimina en pacientes hipoproteicos.
- Corticoides: a pesar de la alta frecuencia de uso,
su indicacién es controvertida. Se recomienda la
administracién lo més precoz posible (antes de
los 14 dias) y a dosis moderadas (2 mg/kg) en
pacientes graves o en SDRA no resueltos’.
- Soporte nutricional: se postula que el uso de
productos ricos en antioxidantes y suplementos
con acidos grasos omega 3 podrfa modular la
respuesta inflamatoria en pacientes con SDRA y
shock séptico. Los resultados son contradictorios
y su utilidad cuestionable'.

CONCLUSION

A pesar del mayor conocimiento sobre la fisiopatologia
del distrés, sus factores de riesgo y las mejoras en el
soporte ventilatorio del paciente critico, el SDRA con-
tinua teniendo un alto indice de mortalidad. Por ello,
las estrategias preventivas y de deteccion precoz son las
que tendran un mayor impacto en términos de mortali-
dad. Atn se desconoce qué papel jugaran las estrategias
no ventilatorias en el manejo de estos enfermos, sobre
todo las medidas de soporte vital extracorpéreo, aun-
que no parece que la terapia farmacolégica tenga un
papel relevante en el manejo futuro de estos pacientes.

Tabla 1. Definiciones histéricas del sindrome respiratorio agudo.

Referencia Definicién

Ventajas Inconvenientes

Di.‘ul'](.':l inll‘l.\r“"l[u. [.'I{.Iui'p“(_'.'l
Cianosis refracraria a
(!x[gi:n(:l(:r;!p'!.'!

Descenso de la distensibilidad
pulmonar

Ashbaugh y cols

PI'I‘J'I}L‘I".'[ dCSCI'Il})CIlliI'I Fﬂll’ﬂ dE Ch])L‘L’[HCidﬂd en !'.1

Buen resumen de la elinica. identificacidn de p:lri'rl'lt:.\.

Disfuncién orgdnica

exrratoricica.

1971 Infiltrado bilateral en Rx de
rorax
AtL‘IL'ClRNi“ . l][:r“l)rr'.'lgi'.‘ s L'lil:““l
pulmonar y membrana hialina
en hl ;llltl)i)!ii:!
Dano pulmonar directo ¢
g Score
indirecro o i . x i
_ I"L'E'llslﬂn I?n)cc\\(?ﬁ L'Ilnl(.'('lﬁ SCUT‘.' no Urll COomo Pﬂ'lnlm"[.'('
Mul’r‘.‘ly y ml& Dﬂ”l) }1“'"1“";“— IC\"CJrn'Int!Criltl(lJf e v,
1988 causales Dificil separacion del edema
grave,

PrfNCI'lL'iIIJH.'llINEI'IC[{{ tIC enl. |'}ll] monar ca rd iugénicu.

sistémica,

Inicio siibiro

Ill{'“ll':ldn I'!“.'Irl.‘rﬂl cn R_K (iE'
torax

PmAP menor de 18 mmHg 6
illlﬁcnci.i dt I:l"l} Cilr({iﬂ[.'(‘
izquierdo

DPA: T’AO’IFIO‘mt:nnr de 300
SDRA: PO /FEO menor de 200

Bernard y cols
1994

NO L'l'l“S]ILJ!CI".'I i'.'lﬁ Casas
c:«'prcl’ﬁc.ﬂ:«' |1i L‘ J“.\C”L’iﬂl‘r
presencia de disfuncion
extratoricica

Hallazgos radiogrificos no

especihcos

.‘iimpl: ¥ Facil
Recanoce las diferencias clinicas

LIL‘ l!['l‘]l?ﬂﬁ procesos

Rx: radiografia. enf: enfermedad. PmAP: presion media de arteria pulmonar. PaO2: presion arterial de oxigeno. FiO2: fraccion inspiratoria de oxigeno. DPA: dafio pulmonar agudo. PaO2:
presion de oxigeno en sangre arterial. FiO2: fraccion inspiratoria de oxigeno. SDRA: sindrome de distrés respiratorio agudo. Tomado y modificado de la referencia nimero 2.
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paciente con SDRA secundario a infeccion por virus HIN1.

Estrategias no ventilatorias

para mejorar la PaO,

Considerar

Evitar vasodilatadores sistémicos.

Blogueadores
neuromusculares.

Posicion prono.
Vasodilatadores inhalados.

Pa0,/Fi0, incrementa mas de un 20%.

Si

No

SDRA/DPA |

Y

l Manejo convencional |

Continuar con
terapia.

Si Pa0,/Fi0; < 60
considerar soporte
extracorporeo

Pa0, /FiO, < 100
(4]

Pplat = 30 emH-0 con Vit

4mL/kg=peso

—

Estrategias ventilatorias

v

Incremento de la PEEP de 5-10 emH»0 hasta méx. de 20 emH-0O

maniobra de reclutamiento (30-40 cmH,O durante 30-40 seg)

ylo

!

SpOs incrementa > 5 %
o
PaCO; desciende
o
incrementa disntensibilidad

No Si

A

| l

l Reclutam

iento allul | Reclutamiento bajo |

Reevaluar en 6-24h

v

S

| ECMO (Pa0, /FiO, < 60) ‘

3

Pa0, /Fi0, < 60

| Pa0, /FiO, 60-100 |

!

4
Considerar Considerar

s VAFO/VPAF « VLPVA

e ECMO » VAFO/VPAF

SDRA: sindrome de distrés respiratorio agudo. SaO2: Saturacion de oxigeno. DPA: dafio pulmonar agudo. PaCO2: presion de carbonico en sangre arterial. Pplat: presion plateau. ECMO: membrana de
oxigenacion extracorporea. PEEP: presion espiratoria al final de la espiracion. VAFO: ventilacion de alta frecuencia oscilatoria. PaO2: presion arterial de oxigeno. VLPVA: ventilacion con liberacion de
presion en via aérea. FiO2: fraccion inspiratoria de oxigeno. VPAF: ventilacion percusiva de alta frecuencia..

Figura 2. Algoritmo terapéutico del SDRA/DPA
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Catéter

arterial

Intubacion

orofraqueal

Acceso a vena cava inferior

Acceso a vena cava superior desde vena femoral comiin

desde vena yugular interna

Fluidoterapia

vy nufricion

Calentador

Heparina

Oxigenador

Figura 3: Componentes y circuito de la membrana de oxigenacion extracorpérea en acceso
venovenoso.

Imagenes tomadas y modificadas de: http://www.med.umich.edu/ecmo/about/what.htm

Vena yugular
Flguta A interna

Nervio vago

Bomba Oxigenador

Figura C Figura B

Figura 4: Sistemas de canulacién para el soporte con membrana extracorporea (ECMO).
A: ECMO veno-arterial, B: ECMO veno-venosa y C: ECMO veno-venosa de doble luz

Imagenes tomadas y modificadas de: http://surgery.med.umich.edu/pediatric/clinical /physician_content/procedures/ecmo.shtml
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GRANULOMATOSIS BRONCOCENTRICA SIMULANDO UNA NEOPLASIA PULMONAR
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La granulomatosis broncocéntrica (GB) se en-
globa dentro de un grupo diverso de enfermedades
pulmonates asociadas a eosinofilia periférica o tisular,
caracterizadas por la presencia de granulomas y lesio-
nes necrotizantes del epitelio bronquial. Fue descrita,
inicialmente por Liebow en 1973'] al referir 9 casos
de un tipo de “granulomatosis no angiogénica que
afectaba a bronquios y bronquiolos”. Presentamos
un caso que inicialmente se interpreté como neopla-
sia pulmonar.

Hombre de 68 afios con antecedentes de neoplasia
renal intervenida (de células claras) y adenocarcinoma
de prostata tratado con hormonoterapia y radioterapia,
que acudio a consulta en el seguimiento de su control
oncolégico. A la exploracion presentd expectoracion
blanquecina y tos asociada a disnea grado 1. La ana-
litica realizada (hemograma y bioquimica) no mostr6
alteraciones. Se le realizé tomografia computarizada
de torax (TAC)(fig.1) apreciandose multiples nédulos
con bordes mal definidos asociados a imagenes de
“arbol en brotes” (fig.1A) y adenopatias paratraquea-

r T — ~

€

Figural. Tomografia Computarizada Pulmonar.

les derechas (fig.1B), todo ello sugestivo de neoplasia
asociada a proceso inflamatorio bronquiolar. Tras va-
rios intentos por conseguir la histologfa de las lesiones
(broncoscopia, aspirado bronquial y puncion directa),
no se lograron resultados satisfactorios por lo que se
le realizé6 una tomografia de emisiéon de positrones
(PET) que fue informada como lesiones metabdlica-
mente positivas. Ante la sospecha de proceso neopla-
sico se intervino quirdrgicamente con neumectomia
superior derecha, siendo el resultado anatomopatolo-
gico de granulomatosis broncocéntrica.

La GB es una entidad inusual que cursa con un
infiltrado inflamatorio de ecosinédfilos, linfocitos, y
células plasmaticas rodeado por células epiteloides
que conducen, en dltima instancia, a la ulceracion,
obliteracion y destruccion de las vias respiratorias de
menor calibre (bronquios y bronquiolos). El proce-
so inflamatorio puede afectar a los vasos sanguineos.
El mecanismo patogénico se considera una reaccion
inmunolégica frente a antigenos endobronquiales, re-
lacionandose con diversos procesos entre los que se
incluyen principalmente el asma y la aspergilosis bron-
copulmonar alérgica’; también se ha desctito en la ar-
tritis reumatoide, en las infecciones por mycobacte-
tias, hongos y parisitos o como causa idiopatica™.

A: ventana de parénquima. Se visualizan multiples nédulos con bordes mal definidos rodeados de

lesiones en “arbol en brotes” (flecha).

B: ventana mediastinica. Conglomerado adenopatico (flecha).
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Afecta a sujetos entre la 4°-7* década de la vida,
cursando clinicamente con fiebre, sudoracion noc-
turna, tos y disnea. Los patélogos, al analizar esta
entidad, encuentran bronquios y bronquiolos ectasi-
cos con paredes engrosadas conteniendo material de
apariencia caseosa o mucopurulenta (que puede ser la
causa de la imagen en “arbol en brotes”-bronquiolos
llenos de material- de nuestro caso). Las pequefias
vias aéreas estin rodeadas de granulomas necrotizan-
tes en intimo contacto con el epitelio respiratorio”

Aunque varios datos radiolégicos pueden ayudar a
identificarla, existe una considerable superposicion de
hallazgos con las distintas enfermedades que forman
el espectro de las enfermedades pulmonares eosino-
filicas, de forma que las pruebas de imagen son no
especificas y se requiere, habitualmente, una confir-
macién histolégica. No obstante, se han descrito dos
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patrones predominantes desde el punto de vista ra-
diolégico: nodular o pseudomasa con o sin cavitacién
acompafiante (60%) y consolidaciones neumonicas
(27%) de predominio en lébulos superiores, a veces,
con asociacion a derrame y adenopatfas mediastinica-
so’como en nuestro caso. El diagnédstico diferencial
debe realizarse con nédulos multiples o masas cavi-
tadas como aparecen en las vasculitis pulmonares,
metastasis sobre todo de neoplasias de tipo escamo-
so, infecciones multifocales (hongos, pseudomonas,
mycobacterias) infartos pulmonares, linfoma prima-
rio, ndédulos reumatoideos e histiocitosis de células de
Langerhans®. El tratamiento se realiza con corticoides
(cuando no se asocia a otra etiologfa) siendo la pauta
prednisona 40-60 gramos/dia, o con inmunosupres-
res (ciclosporina, 1-2 mg/kg/dfa). La evolucién suele
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de titanio £171, Macrogol 400, Cera carnauba. Tinta de impresidn OPACODE 5-1-20985 arul inchuyendo: Goma de barniz, Laca agud beiltante, Didxido de titania E171, Propilenglicol, Solucikén concenirada
de amaniaco. 6.2 Incompatibilidades, No apficable. 6.3 Periodo de validez. MEIACT 200 mg comprimidos recubiertos con pelicula: 3 afos, MEIACT 400 mg comprimidos recubierios oon pelicula: 2
afios, 6.4 Precauciones. de conservacidn, No conservar a temperatura superior a 30°C. Conservi én el envase ardginal. 6.5 Naturaleza y contenido del reciplente, Blister alveotar unidosis
de Aburninigy P y [drmana die PV aluminio/PA. Cada emerse de MERACT 200 ma contiene 16, 20 6 500 comprimidos recubsertes con pelicula. Cada ervase de MEIACT 400 mg contiens 10 6 500 comprimidos
recubiertos con pelicula. No todos los formates pueden estar comercializados. 6.6, Precauciones de eliminacion. Ninguna especial 7.TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION:
TEDEC-MEL FARMA, S, A, Carretera M-100, km 30,500. 28802 Alcali de Henares - Madrid. 8, NUMERO DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION: MEIACT 200 mg comprimides recublertos con
peliculz; £5.943 MEIACT 400 mg comprimidos recubiertos con pelicula: 65.975, 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION / RENOVACION DE LA AUTORIZACION: Marzo 2004, 10, FECHA DE LA
REVISHON DEL TEXTO: Abril 2008, 11, PRESENTACION, CN. y PRECIO: MEIACT 200 mg, 20 comprimidos recublertos con palicula.C.N. 833434 VR VA4 4001 Euros. MEIACT 400 mg, 10 comprimidos
reculblertos con peficulta, C M, 641247 RVPIVA4: 40,01 Eurcs. Con receta medica. Aportackin af 5.N. 5.: Normal

BIBLIOGRAFIA: 1. Guia de Terapéutica Antimicrobiana 2009, Mensa, Gatell y cols. 2. Agustin Julidn Jiménez, Recameandaciones INFURG-SEMES: maneio d |a infeccion respiratoria
o vias baias en urgencias. Monografias Emergencias 2009, 3: 1-21, 3. Protocolos de Enfarmedades Infecciosas del Grupo de Trabajo de Enfermedades Infecciosas de [a S.EM.., 2009.
4. Guia de prictica ciinica de di ico y tratamiento de la Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica. SEPAR-ALAT, 2009. www.separes 5, Miravitlias M. y cols. Tratamiento anfimicrobiano
de la agudizacitn de la EPOC: da Consansa 2007 Arch Bronconeumal. 2008; 44(2): 100-8,
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