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LOBECTOMIAS ROBOTICAS Y CANCER DE PULMON. EXPERIENCIA INICIAL EN
NUESTRO CENTRO

S. Monge Blanco, C. Sanchez Matas, J. L. Lopez Villalobos, R. M. Barroso Pefialver, . J. de la Cruz Lozano, A. I. Blanco Orozco.
Servicio de Cirugia Tordcica. Unidad Médico-Quirdrgica de Enfermedades Respiratorias. Hospital Universitario Virgen del Rocio. Sevilla.

Premio a Mejor Comunicacidn de 48° Congreso Neumosur, afio 2022.

RESUMEN

Objetivos: analizar la sequridad y factibilidad en términos
de resultados obtenidos en las primeras lobectomias robéticas
realizadas en nuestro centro.

Método: estudio prospectivo desde mayo hasta diciembre
de 2021 en 13 pacientes (11 hombres y 2 mujeres, edad media 59
anos) con carcinoma de pulmdn en estadios precoces tributarios
de lobectomia robética.Se utilizé el sistema da Vinci Xi con cuatro
puertos y uno asistente.

Resultados: se realizaron 13 lobectomias robéticas. La
conversion a cirugia videoasistida fue necesaria en 2 pacientes
(15,4%). Se produjeron complicaciones en 3 pacientes (23%). La
mediana de tiempo quirdrgico fue180 minutos [IQR 150-210].
La mediana de estancia hospitalaria fue de 4 dias [IQR 3 - 6]. La
mediana de duracion del drenaje pleural fue de 4 dias [IQR3 - 6]. La
histologia predominante fue carcinoma epidermoide en5 pacientes
(39%). La media de ganglios linfaticos resecados fue de 15 (IC 95%:
11-19) y la de estaciones ganglionares de 5 (IC 95%: 4 - 5). No hubo
mortalidad postoperatoria. El estadio postquirdrgico fue I1A2 en 4
pacientes (31%), IB en 3 (23%), IIB en 2 (15%), y llIA en 1 (7%). No
se establecen diferencias estadisticamente significativas entre el
IMC, el I6bulo resecado y la presencia de complicaciones (p = 0,5;
p = 0,2), ni entre el nimero de ganglios resecados/nimero de
estaciones ganglionares, y el estadio tumoral (p=0,4; p=10,9).

Conclusiones: la lobectomia robética con linfadenectomia
hiliomediastinica es factible y sequra. Es necesaria mayor
experiencia y sequimiento a largo plazo para una adecuada
evaluacién de los resultados postoperatorios, la eficacia oncoldgica,
y la comparacion con las vias de abordaje convencionales.

Palabras clave: cirugia tordcica robética, RATS, reseccion
pulmonar, cancer de pulmén.

INTRODUCCION

La cirugia robdtica toracoscédpica (RATS) ha surgido
en los ultimos afos como una alternativa a la cirugia
toracica videoasistida (VATS). Son evidentes sus ventajas
técnicas: mayor rango de movimiento y caracteristicas
ergonémicas mejoradas. Ademas, ofrece una vision de alta
definicidn en tres dimensiones, los cirujanos se adaptan
mas rapidamente al robot y la tecnologia utilizada

Recibido: 03.06.2022 Aceptado: 11.12.2022

Dra. Sara Monge Blanco
sarmonbla@gmail.com
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ROBOTIC LOBECTOMIES AND LUNG CANCER. INITIAL EXPERIENCE
IN OUR CENTER

ABSTRACT

Objectives: analyze the safety and feasibility in terms of
results obtained in the first robotic lobectomies performed in our
center.

Method: prospective study from May to December 2021 in
13 patients (11 men and 2 women, mean age 59 years) with lung
carcinoma in early stages requiring robotic lobectomy. The da Vinci
Xi system was used with four ports and one assistant.

Results: 13 robotic lobectomies were performed. Conversion
to video-assisted surgery was necessary in 2 patients (15.4%).
Complications occurred in 3 patients (23%). The median surgical
time was 180 minutes [IQR 150-210]. The median hospital stay was
4 days [IQR 3 - 6]. The median duration of pleural drainage was 4
days [IQR3 - 6]. The predominant histology was squamous cell
carcinoma in 5 patients (39%). The mean number of lymph nodes
resected was 15 (95% CI: 11 - 19) and the number of lymph nodes
resected was 5 (95% Cl: 4 - 5). There was no postoperative mortality.
The postsurgical stage was IA2 in 4 patients (31%), IBin 3 (23%), IIB
in 2 (15%), and Il1A in 1 (7%). No statistically significant differences
were established between BMI, the resected lobe and the presence
of complications (p = 0.5; p = 0.2), nor between the number of
resected lymph nodes/number of lymph node stations, and the
tumor stage (p=0.4;p=10.9)..

Conclusions: robotic lobectomy with hiliomediastinal
lymphadenectomy is feasible and safe. Greater experience and
long-term follow-up are necessary for an adequate evaluation of
postoperative results, oncological efficacy, and comparison with
conventional approaches.

Keywords: robotic thoracic surgery, RATS, lung resection, lung
cancer.

proporciona una mayor probabilidad de radicalidad
oncoldgica. Esta convirtiéndose en una de las primeras
opciones de abordaje de numerosos cirujanos toracicos.
Muchos estudios han expuesto la factibilidad y seguridad
de la cirugia robética, con resultados a largo plazo
alentadores, comparables con la cirugia videoasistida'
Sin embargo, hay poca literatura publicada al respecto.

Rev Esp Patol Torac 2023; 35 (3) 174-178
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Desde mayo de 2021 hasta diciembre de 2021, 13
pacientes con sospecha o diagndstico de céncer de
pulmon estadio clinico | o Il fueron reclutados para llevar
a cabo una lobectomia robética. Se trata de un estudio
descriptivo, observacional y prospectivo, en el que se
tuvieron en cuenta los siguientes criterios de inclusion:
lesion menor de 4 cm, pruebas funcionales respiratorias
con FEV1 mayor del 50% con prueba de esfuerzo
cardiopulmonar en aquellos pacientes con DLCO menor
del 60%, ausencia de intervenciones quirlrgicas toracicas
previas, ausencia de tratamiento neoadyuvante y
cirugia exenta de necesidad de broncoplastia o sleeve.
En el estudio preoperatorio, se realizé CT (tomografia
computarizada) y PET (tomografia por emisién de
positrones), asi como mediastinoscopia en aquellos
casos en los que existiesen adenopatias mediastinicas
sospechosas de malignidad. Todas las lobectomias
fueron realizadas por dos cirujanos expertos en cirugia
de reseccién pulmonar mayor, experimentados asimismo
en cirugia videoasistida. El tiempo quirurgico fue definido
por el tiempo en la consola.

Técnica quirirgica

Se utilizé el sistema da Vinci Xi con cuatro puertos y
uno adicional asistente. La colocacién del paciente es
decubito lateral flexionado tras la intubacién pulmonar
selectiva. La exploracion toracica inicial se realiza
videoasistida, verificando la localizacién del tumor, la
resecabilidad y los trocares de acceso. Se coloca un trécar
de 12 mm en el puerto anteroinferior y se introduce la
Optica. Los siguientes puertos de 8 mm se realizan bajo
vision directa de la cavidad pleural. Ademas, se utiliza
otro puerto adicional de asistencia de 12 mm. En el caso
de lébulos superiores, se sitta en linea axilar media a
nivel de la vena pulmonar superior, mientras que en
I6bulos inferiores 0 medio se sitUa un espacio intercostal
inferior. La localizacién de las incisiones depende del
I6bulo a resecar. El pulmén se retrae posteriormente
para identificar las estructuras hiliares. Posteriormente, el
robot se trae a posicion y se embragan los instrumentos a
los puertos, con especial atencién en la introduccién bajo
vision directa con el rango de movimiento completo, sin
colindar con otro instrumento o con el propio paciente.
Si no hay contraindicaciones a la lobectomia, se procede
a la diseccién, referencia y seccién de las estructuras
vasculares y bronquiales con energia bipolar, diseccién
romay endograpadoras, asi como la diseccidon ganglionar.

Analisis estadistico

Los datos fueron recogidos en formato Excel (Microsoft
Corp.) y exportados a IBM SPSS Statistics (version 28).
La estadistica descriptiva se utilizd para estimar las
frecuencias de las variables categoricas y las medias de las
variables continuas.
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Las diferencias entre grupos de estudio se estimaron
mediante t de Student de muestras independientes
para las variables continuas de distribucién normal, y2
para las variables categodricas, asi como ANOVA para
el andlisis entre tres grupos de estudio para muestras
independientes. Se establecié un nivel de significacion
estadistica p <0,05.

Entre mayo de 2021y diciembre de 2021 se llevé a cabo
la lobectomia robdtica en 13 pacientes, con sospecha
o diagnosticados de carcinoma pulmonar en estadio
resecable. Las variables demograficas y quirdrgicas estan
recogidas en laTabla 1.

Caracteristicas demogréficas y quirdrgicas de la
poblacién a estudio.

Variables demograficas N %
Sexo
Hombre 1 85
Mujer 2 15
Edad (afios, mediaxSD) 58+21,4
Mediana (IQR) 65 (33-78)
IMC (media+SD) 28+4,94
Variables quirargicas N %
Lobulo
Inferior derecho 5 39
Superior derecho 3 23
Inferior izquierdo 4 31
Superior izquierdo 1 7
Tiempo quirdrgico, min | 204£57,594
(mediaxSD)
Mediana (IQR) 180 (150-
210)
Reconversion 2 15

Con respecto a las variables quirurgicas, la lobectomia
mas frecuente fue la inferior derecha. La conversion
a cirugia videoasistida fue necesaria en 2 pacientes
(15,4%). La causa de reconversién fue en ambos casos por
sangrado de vasos pulmonares (Figura 1). La mediana de
tiempo quirdrgico fue180 minutos [IQR 150 - 210]. Ningun
paciente requirié estancia en UCl en el postoperatorio.
Las complicaciones postoperatorias se produjeron en
tres pacientes, dos fueron fugas aéreas prolongadas (mas
de cinco dias, los cuales fueron dados de alta el cuarto
y novenodia postoperatorio con drenaje pleural y un
sistema digital para registrar la fuga aérea), una de ellas
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complicada con exacerbacion de insuficiencia suprarrenal
crénica; otra fue shock hemorrdgico perioperatorio
con necesidad de transfusiones sanguineas, y aminas el
primer dia postoperatorio.

Figura 1: Diseccion arterial del tronco anterior del Iébulo
superior derecho (izquierda). Sangrado de la arteria ascendente

posterior (derecha).

La mediana de estancia hospitalaria fue de 4 dias [IQR 3

Tabla 2: Variables relacionadas con el curso postoperatorio y
resultados anatomopatoldgicos.

Curso postoperatorio y AP N %

AP final 13 100
Epidermoide 5 39
Adenocarcinoma 3 23

Tumor neuroendecrine 2 15

Otros 3 23
Estadio 10 77

1A 4 3

1B 3 23

1B 2 154

1A 1 77
Ne ganglios resecados 15x6.4
{media+5D)

Mediana (IQR) 15(9-20
Ne estaciones muestreadas 509
{media+5D)

3 1 8
4 4 Ell
5 5 39
[3 2 15
Duracién media del 6+74

drenaje (media+SD)

Mediana (IQR) 3(2-5)
Estancia hospitalaria, dias 4+1,9
{media+5D)

Mediana (IQR) 4(3-6)
Estancia en UCI 0

Mediana (IQR) =

La mediana de duracion del drenaje pleural fue de
4 dias [IQR 3 - 6]. La histologia predominante fue
carcinoma epidermoide en5 pacientes (39%); 3 fueron
adenocarcinomas (23%), 2 tumores neuroendocrinos
(15%), 1 neoplasia fusocelular (7%), 1 carcinoma adenoide
quistico (7%) y 1 neumonia (7%). La cirugia fue R0 en todos
los pacientes. La media de ganglios linfaticos resecados
fue de 15 (IC 95%: 11 - 19 ganglios).
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La media de estaciones ganglionares muestreadas fue
de 5 (IC 95%: 4 - 5 estaciones). No hubo mortalidad
postoperatoria (primeros 30 dias), sin  muertes
hospitalarias ni perioperatorias. El estadio TNM
postquirdrgico predominante fue IA2 en 4 pacientes
(31%). No se encontraron diferencias estadisticamente
significativas al analizar las complicaciones con respecto
al IMC (28,1 vs 28,2 sin complicacién, p = 0,5) y al [6bulo
intervenido (2 en LSD, 1 en LSI, p = 0,2). Al comparar el
estadio postquirdrgico con el nimero de estaciones
ganglionares muestreadas, se concluye que en el estadio
IIIA existe un mayor nimero de rastreo de estaciones (6),
sin ser estadisticamente significativo (p = 0,4) (Figura 2).

Media de Nimero de estaciones ganglionares

1A2 B 1B A
Estadio

Figura 2: Relacién entre Estadio tumoral y Numero de
estaciones ganglionares resecadas.

Tampoco se establecen diferencias significativas
intragrupo (p = 0,5). Si comparamos el estadio
postquirdrgico con el numero de ganglios resecados, no
se observan diferencias significativas, con una media en
los estadios IB, 1B y IlIA de 17 ganglios, siendo 15 en el
estadio IA2 (p = 0,9) (Figura 3).

Media de Numero de ganglios resecados

Estadio

Figura 3: Grafico que muestra la relacién entre el Estadio
tumoral y el NUmero de ganglios linfaticos resecados.
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Actualmente, la medicina pone el punto de atencién
en los deseos, confort y calidad de vida de los pacientes.
Las técnicas quirdrgicas oncoldgicas menos invasivas
reducen el dolor postoperatorio, la respuesta inflamatoria
quirdrgica y conllevan una recuperacién postoperatoria
mas temprana. La cirugia toracoscopica puede lograr
estos resultados, pero la curva de aprendizaje es larga,
la visiéon es en dos dimensiones y la capacidad de
movimiento y maniobra con los instrumentos es limitada
debido alarigidez dela pared toracica.Ademas, hay pocos
estudios randomizados que demuestren equivalencia
con la toracotomia estandar en el tratamiento del cancer
de pulmén resecable. El sistema da Vinci Xi no presenta la
mayoria de estas desventajas, sumado a la posibilidad de
realizar una cirugia oncolégicamente correcta y segura’.

La cirugia robética en humanos fue descrita por
primera vez por Cadiere et al. en 1997. Hoy en dia, la
indicacién mas frecuente en cirugia toracica robética es la
reseccion de masas mediastinicas. La experiencia muestra
que la cirugia robética en el cancer de pulmon es segura
y factible. Atendiendo a alguna diferencia importante con
la cirugia VATS, la cirugia robdtica pierde la interaccién
tactil y es necesaria la adquisicion de habilidades de
coordinacién ojo-mano. Describimos dos complicaciones
por dificultad técnica, correspondiente a sangrado de
vasos pulmonares (arteria ascendente posterior y sutura
de rama arterial pulmonar) que se resolvieron con
conversion a VATS.

En 2016, Agzarian et al. realizaron un metaanalisis
comparativo entre la cirugia pulmonar robética y
otras modalidades. No hubo diferencias significativas
en términos de reconversion, fuga aérea prolongada,
pérdida sanguinea o duracién de la estancia hospitalaria
entre RATS y VATS2 En 2017, Oh et al. analizaron la Premier
Healthcare Database para comparar los resultados
perioperatorios en las lobectomias programadas
mediante RATS, VATS y toracotomia. Comparado con
la VATS y la cirugia abierta, la cirugia robética asocio
una menor tasa de complicaciones, menor estancia
hospitalaria y menor tasa de reconversion®. El primer
estudio internacional prospectivo randomizado tipo
ensayo clinico, que se realizé en Milan en septiembre
de 2021, con 39 casos tratados con VATS y 38 con RATS,
concluyé que no existian diferencias significativas entre
ellas en términos de complicaciones postoperatorias y
reconversion. Ademads, la cirugia robdtica permitié una
diseccion ganglionar mas exhaustiva comparada con
la VATS*. Esta dltima asociacién también la corrobora
Kneuertz et al, que describieron en 2019 que la
sobreestadificacion ganglionar era mayor comparado
con VATS y comparable con la cirugia abierta”.
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Esto supone un indicador indirecto de la eficacia
oncoldgica de la técnica quirdrgica. Gracias a la visién en
tres dimensiones y al rango de movilidad instrumental, el
sistema robético ofrece la posibilidad de una diseccién
ganglionar mas precisa a pesar de la presencia de fibrosis,
y un control adecuado de la hemostasia y la fuga linfatica®

La mediana de tiempo quirdrgico en nuestro estudio
fue de 180 minutos [IQR 150 - 210], comparado con
otras series como Cerfolio et al., que reportan 132 + 60
minutos®, Veronesi et al., que dividié en 3 series de 18
pacientes a lo largo de 21 meses, con resultados que
disminuyeron con respecto a primer tercil (260, 213, 235
minutos, respectivamente), con una duracién media
menor, incluyendo reconversiones, de 43 minutos en el
segundo y tercer tercil, comparado con el primer tercil*.

Elnumeromediodeestacionesganglionaresresecadas
fue de 5 (IC 95%: 4 - 5 estaciones) en comparacion con
otras series, como Kneuertz et al. 3,8 + 0,07°. La media
de ganglios linfaticos resecados fue de 15 (IC 95%: 11 -
19 ganglios) mostrando la radicalidad oncolégica de la
cirugia robética. En una revisidn sistemdtica por Azgarian
et al., reportan un rango de ganglios linfaticos resecados
entre 1 - 45y un rango de estaciones resecadas entre 2 -
17%

Las indicaciones seran mas extensas en el futuro,
permitiendo llevar a cabo la cirugia en pacientes
cardidpatas, sometidos a tratamiento neoadyuvante o
aquellos con una funcion pulmonar deteriorada que no
toleren la lobectomia pulmonar” 2,

Como limitacién importante del estudio, destacamos
que es observacional. Una segunda limitacion es la
ausencia de datos acerca de la calidad de vida a largo
plazo, dolor crénico o funcién pulmonar postoperatoria.
Seria importante realizar estudios sobre ello en un futuro,
asi como la comparacion con la VATS para distinguir los
beneficios reales de las lobectomias robéticas”.

La lobectomia robdtica con diseccion ganglionar
hiliomediastinica es factible y segura. Con respecto al
numero de ganglios resecados, la linfadenectomia es
viable en una cirugia oncoldgica para el cdncer de pulmén
en estadios precoces. Los beneficios en términos de dolor
postoperatorio, funcidn respiratoria y calidad de vida
aun requieren estudios a largo plazo. Se requiere mayor
experienciay seguimiento a largo plazo para la evaluacién
del paciente indicado, la eficacia oncoldgica, asi como la
comparacion con las vias de abordaje convencionales.
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DESCRIPCION Y ANALISIS DE MORTALIDAD A CORTO Y MEDIO PLAZO EN UNA
UNIDAD DE CUIDADOS RESPIRATORIOS INTERMEDIOS: NUESTRA EXPERIENCIA

E. Salcedo Lobera, M. Arroyo Varela, J. Torres Jiménez.

Servicio de Neumologia. Hospital Regional Universitario de Mdlaga.

RESUMEN

Objetivo: describir y analizar la mortalidad de los pacientes
que ingresan en nuestra UCRI, tanto durante el ingreso en dicha
UCRI, como a lo largo de toda la estancia hospitalaria, yalos3y 6
meses del alta hospitalaria.

Metodologia: estudio prospectivo de 380 pacientes, no Covid,
ingresados en nuestra UCRI, destinada al tratamiento del fallo
respiratorio agudo con VMNI, a lo largo de afio y medio de actividad.
Se recogieron datos demogréficos, indice de Charlson modificado
(m), tipo de fallo respiratorio, servicio de pertenencia, dias de
estancia en UCRI y la mortalidad tanto en UCRI como hospitalaria, y
alos 3y 6 meses del alta del hospital.

Resultados: el 55% eran varones con una edad media de 71
anos y un indice de Charlson (m) de 6,4. La mortalidad en UCRI fue
del 16.4% y la intrahospitalaria del 27%, relacionandose ambas con
la edad, el indice de Chalson (m), el servicio de pertenencia y el fallo
respiratorio hipoxémico. Tras el alta hospitalaria, la supervivencia a
los tres meses fue del 83,6%y a los 6 meses del 75,5% relacionandose
ambas con la edad y el indice de Charlson (m).

Conclusiones: las UCRIs son dtiles en el tratamiento del fallo
respiratorio agudo en pacientes con alta carga de comorbilidad,
permitiendo a tales pacientes tener una elevada supervivencia a
medio plazo tras el alta hospitalaria.

Palabras clave: UCRI, unidad cuidados respiratorios
intermedios, ventilacion mecdnica no invasiva, VMNI, mortalidad.

INTRODUCCION

La ventilacibn mecanica no invasiva (VMNI) es
una terapia avalada y eficaz para el tratamiento de la
insuficiencia respiratoria aguda y cronica agudizada. La
existencia de unas areas habilitadas para ello, conocidas
como unidades de cuidados respiratorios intermedios
(UCRI) mejoran la asistencia a estos pacientes gracias a
una mejor monitorizacién y vigilancia'.

Asi, la UCRI puede atender tanto a pacientes con fallo
respiratorio” que aun no tengan indicacién de intubacién
como, sobre todo, a pacientes no candidatos a ingreso
en unidades cuidados intensivos (UCI), pero que por su
complejidad no podrian recibir unos cuidados adecuados
en planta de hospitalizaciéon convencional.
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PDESCRIPTION AND ANALYSIS OF SHORT AND MEDIUM-TERM
MORTALITY IN AN INTERMEDIATE RESPIRATORY CARE UNIT: OUR
EXPERIENCE

ABSTRACT

Objective: describe and analyze the mortality of patients
admitted to our IRCU, both during admission to said IRCU, and
throughout the entire hospital stay, and 3 and 6 months after
hospital discharge.

Methodology: prospective study of 380 non-Covid patients
admitted to our IRCU, intended for the treatment of acute respiratory
failure with NIV, over a year and a half of activity. Demographic data,
modified Charlson index (m), type of respiratory failure, service
affiliation, days of stay in the IRCU, and mortality both in the IRCU
and in hospital, and at 3 and 6 months after hospital discharge were
collected.

Results: 55% were men with a mean age of 71 years and
a Charlson index (m) of 6.4. Mortality in the IRCU was 16.4% and
in-hospital mortality was 27%, both being related to age, the
Chalson index (m), the service to which they belong, and hypoxemic
respiratory failure. After hospital discharge, survival at three months
was 83.6% and at 6 months was 75.5%, both related to age and the
Charlson index (m).

Conclusions: IRCU are useful in the treatment of acute
respiratory failure in patients with a high burden of comorbidity,
allowing such patients to have a high medium-term survival after
hospital discharge.

Keywords: IRCU, intermediate respiratory care unit, non-
invasive mechanical ventilation, NIV, mortality.

Este Ultimo aspecto se encuentra progresivamente en
aumento debido ala evolucién de la piramide poblacional,
con pacientes cada vez con mas patologias, de edad mas
avanzada y mas fragiles.

Hace 20 afios, en nuestro pais habia muy pocas UCRIs®
pero su nimero ha ido en constante aumento en lo que
va de siglo, y su importancia ha quedado aun més clara
con la reciente pandemia®.

Sin embargo, en nuestro entorno existe poca
informacién en la literatura sobre las caracteristicas de
los pacientes ingresados en UCRIs y su mortalidad, sobre
todo tras al alta hospitalaria. Por ello el objetivo de este
estudio es analizar nuestra poblacién y su mortalidad,
tanto en UCRI como hospitalaria, asi como a los 3y 6
meses tras dicha alta del hospital.
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Se trata de un estudio prospectivo y observacional
con 380 pacientes, no Covid, ingresados en nuestra UCRI
por insuficiencia respiratoria y necesidad de VMNI a lo
largo de afio y medio de actividad.

Nuestro centro cuenta con 1.076 camas, perteneciendo
37 al servicio de neumologia. Nuestra UCRI es un
modelo cerrado, adyacente a la sala de hospitalizacion
convencional pero independiente de la misma y con
ventilacion independiente y presion negativa. Consta de
7 camas en conjunto, 2 de ellas en boxes independientes
y 5 en zona diafana, dotadas de diferentes registros para
monitorizacionnoinvasiva (frecuenciacardiaca, saturacion
de oxigeno, presion arterial, electrocardiograma). Esta
plenamente enfocada al tratamiento del paciente con
fallo respiratorio agudo que precisa VMNI. Dentro de los
recursos humanos, cuenta con neumologo especifico en
horario de mafana, neumélogo presencial de guardia 24
horas todos los dias de la semana, y 2 enfermeras y una
auxiliar de enfermeria por turno. No cuenta con otros
especialistas de forma especifica, aunque légicamente
puede contar con la colaboracién de ellos cuando sea
necesario.

Hemos valorado variables demogréficas, de
comorbilidad (resumidas en el Indice de Charlson (m), tipo
de fallo respiratorio, radiologia, respirador utilizado, dias
estancia en UCRI, necesidad de ingreso en UCI, asi como
mortalidad en cuatro puntos temporales: en UCRI, a lo
largo de toda la estancia hospitalaria, y a los 3 y 6 meses
tras el alta del hospital.

En cuando al andlisis estadistico, hemos utilizado
el paquete estadistico SPSS, fundamentalmente sus
herramientas descriptivas. Para el analisis comparativo
hemos utilizado t student o chi-cuadrado en funcién del
tipo de variable estudiada. Para facilitar la lectura, hemos
puesto la desviacidon estandar de las medias solamente
en el apartado de descripcion general, obviandola
posteriormente.

1.-Descripcion general de nuestra muestra:

Durante el periodo de estudio, ingresaron 380
pacientes en la unidad, siendo un 55% varones con una
edad media de 71,3 + 14,2 anos. El 29% fueron mayores
de 80 afos. indice de Charlson (m) medio de 6,44 + 2,73
(Tabla 1).
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Caracteristicas de los pacientes ingresados en la
Unidad de Cuidados Respiratorios Intermedios

NeTotal de ingresos 380 pacientes

Edad media 71.3 £14,2 afios
Sexo 55% varones
Indice de Charlson(m) 6.44 +2.73

43.7% respiratoria
15.8% cardiaca
16.1% mixta
7.3% sepsis

7.1% neurolégica
5.9% oncolégica
3.9% otras

Causas ingreso

Servicio de 47% Neumologia
pertenencia 34% M.Interna
19% Otros
Fallo Respiratorio 6326 hipercapnico. 27% hipoxémico
Estancia media en UCRI | 6.5+4.1dias

Alta a planta: 206 pacientes (80.5%)
Traslado a UCI: 11 pacientes (2.8%)
Fallecimiento: 62 pacientes (16.5%)

Destino

Los pacientes proceden tanto de urgencias como de
las distintas plantas de hospitalizacién, practicamente a
partesiguales. Cuando proceden de urgencias yaingresan
en UCRI con un servicio de pertenencia adjudicado, para
agilizar asi ya el alta de UCRI cuando ésta sea indicada. Asi,
a nivel global, el 47% de los ingresos en UCRI pertenecian
a Neumologia, el 34% a Medicina Interna y un 19% a otros
11 servicios, tanto médicos como quirdrgicos.

La causa principal que llevé al paciente al fallo
respiratorio agudo fue fundamentalmente respiratoria en
el 43.7% de los casos, cardiaca en el 15,8%, mixta en el
16,1%, sépsis en el 7,3%, neurolégica en el 7,1%, oncoldgica
en el 59%, y 3,9% de otras causas.

La insuficiencia respiratoria fue hipercapnica en el
63% de los casos e hipoxémica en el 37%. Los datos
gasométricos medios de los fallos hipercapnicos fueron
pH 721 + 0,08, PvCO2 93 = 19,4 mmHg, bicarbonato
36 £ 7,5 mmol/L. En los fallos hipoxémicos no tenemos
recogida la SpO2/Fi02, pero todos cumplian uno de los
dos siguientes criterios al ingreso: no superar SpO2 del
92% con mascarilla reservorio, o hacerlo pero con un
trabajo respiratorio considerado inaceptable.

La radiologia de torax presenté infiltrados bilaterales
en el 37% de los casos, unilaterales en el 17%, y no
presentd infiltrados en el 45% de los casos.

Como ya hemos mencionado, todos los pacientes
precisaron algun tipo de soporte respiratorio no invasivo.
En cuanto al respirador usado, considerando que en
aquellos casos en los que se usaron varios se ha reflejado
aquel que proporciond mayor soporte, en el 41,6% de los
casos se uso el respirador modelo V60, en el 39,8% Trilogy,
6,3% terapia de alto flujo y en el 12,2% otros modelos.
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La duracién de la estancia media en la UCRI fue de 6,5
+4,1 dias

2.-Mortalidad en UCRI

Obtuvimos una supervivencia global del 80,5%,
trasladadndose estos pacientes a planta convencional.
Precisaron ingreso en UCl un 2,8%, y fallecieron un 16,5%.

Esta mortalidad en UCRI se correlaciona de manera
significativa con:

-Edad: encontramos que los pacientes que
sobreviven son mas jévenes, 71,02 afnos frente a los 75,8
anos de los pacientes fallecidos.

-indice de Charlson: en nuestra muestra los
pacientes fallecidos presentan mas
comorbilidades con un indice medio de 79 frente al 6,2
que sobreviven.

-Tipo de insuficiencia respiratoria: la mortalidad
en los casos de distrés (fallo respiratorio hipoxémico) fue
del 37,1% frente al 5,6% en el hipercapnico.

-Servicio de pertenencia: de los pertenecientes a
Neumologia fallecieron el 13%, a Medicina Interna el 18%
y de “otros” el 29%.

-No encontramos significacién significativa (p
>0,05) con el sexo ni con los datos gasométricos (en los
hipercapnicos).

3.-Mortalidad a lo largo de toda la estancia hospitalaria

Si, como hemos dicho, la mortalidad global en UCRI
es del 16,5%, esta mortalidad asciende al 27% a lo largo
de toda la estancia hospitalaria, frente a una disminucion
de la supervivencia del mencionado 80,5% en UCRI a un
72% a lo largo de toda la estancia hospitalaria. Estos once
puntos de incremento de mortalidad se desglosan en un
casi 2% de los que requirieron ingreso en UCI (63% de
mortalidad entre este pequefio grupo) y un 9% de los que
fueron de alta a planta pero fallecieron posteriormente a
lo largo del resto de su estancia en el hospital.

En los datos de mortalidad hospitalaria global
encontramos diferencias significativas con las mismas
variables que en los datos de mortalidad en UCRI aunque
con datos concretos algo diferentes:

-Edad (75,7 afos en fallecidos vs 69,9 en vivos)

-Indice Charlson (m) (7,6 en fallecidos vs 6,03 en
Vivos)

-Servicio de pertenencia (20% en los
pertenecientes a Neumologia, 30,2 a M. Interna y 44,3 en
otros).

Y, al igual que en la mortalidad de UCRI, tampoco
encontramos diferencias significativas (P >0,05) con el
sexo o los datos gasométricos (en hipercépnicos).
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4.-Descripcion de los pacientes dados de alta en UCRI y que
fallecieron posteriormente en planta

De los 309 pacientes que fueron dados de alta a
planta de hospitalizacion, finalmente fallecieron 35 a lo
largo del resto de su estancia hospitalaria, de forma que
lasupervivencia pasa del 80,5% al 72%, como hemos
dicho previamente. Hemos querido ver qué caracteristicas
tiene este subgrupo de pacientes que tras al alta de UCRI,
fallecen en planta:

-60% varones y 40% mujeres. Edad media 78.8
anos (el 48.6% fueron mayores de 80 afnos). indice de
Charlson (m) 79. El 60% ingresaron en UCRI con fallo
hipoxémico y el 54% con infiltrados bilaterales. El 42,9%
pertenece a M. Interna, el 31,4% a Neumologia y el 25% a
otros servicios.

Son, por tanto, pacientes mas mayores y con mayor
carga de comorbilidad. En practicamente todos los casos
se habia acordado al alta de UCRI, tanto con su médico de
planta como con su familia, el no reingreso del paciente
en caso de nuevo deterioro, por lo que el nimero de
reingresos es casi nulo (sélo hubo 2 reingresos durante el
mismo episodio de hospitalizacion).

5.-Supervivencia a 3 y 6 meses tras el alta hospitalaria

De los 380 pacientes ingresados, finalmente fueron
dados de alta hospitalaria el 72%. Al ser muchos de ellos
pacientes fragiles quisimos ver la supervivencia de estos
pacientes a 3 y 6 meses tras el alta hospitalaria. Asi:

-A los 3 meses tras el alta hospitalaria: el 83,6%
de los pacientes dados de alta hospitalaria estaban vivos,
mientas que un 16,4% fallecieron en este primer trimestre
tras dicha alta.

Esta mortalidad en el primer trimestre se correlacioné
con le edad (75,7 en éxitus vs 67,7 en vivos) y con el indice
de Charlson (m) (6,86 en exitus vs 5,68 en vivos)

-A los 6 meses tras el alta hospitalaria: el 75,5%
de los pacientes dados de alta hospitalaria estaban vivos,
mientas que un 24,5% fallecieron en este primer semestre
tras dicha alta.

Esta mortalidad en el primer semestre se correlacioné
igualmente con le edad (75,1 en éxitus vs 66,7 en vivos)
y con el indice de Charlson (m) (6,89 en exitus vs 5,5 en
Vivos).

6.-Mortalidad global acumulada tras ingreso en UCRI

Como hemos visto, los pacientes que ingresan en
nuestra UCRI son, de media, pacientes afosos, con
elevada carga de morbilidad y con un porcentaje alto de
fallo respiratorio hipoxémico. La supervivencia en UCRI
supera el 80%, pero baja el 72% si consideramos el resto
de la estancia hospitalaria.
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Y, si bien tras el alta, el 83% estan vivos a los 3 meses y el
75% a los 6 meses, al iracumulando la mortalidad en cada
tramo, queda que el 60% de los pacientes que ingresamos
en UCRI estan vivos a los 3 meses, y el 55% a los 6 meses.

En nuestro pais, la atencién del paciente respiratorio
critico ha recaido clasicamente en la UCIs, llevadas
habitualmente por los compaferos especialistas
en Medicina Intensiva, mientras que el papel de los
neumologos estaba mas enfocado al fracaso respiratorio
crénico. Sin embargo, esta situacion ha ido cambiando
poco a poco en las ultimas dos décadas en las que
Neumologia se ha ido implicando primeramente en el
fallo hipercapnico agudo o crénico agudizado y, mas
recientemente, en el fallo hipoxémico agudo.

Las causas de esta evolucion pueden ser muchas
pero, en nuestra opinion, es posible que pivoten en
torno a cuatro aspectos. Uno basicamente demografico,
con cada vez mds pacientes de mayor edad y con
mayores comorbilidades, en los que la indicacién de
una ventilacién invasiva y el ingreso en UCl pueden
ser cuestionables, pero que aun presentan aceptables
expectativas en cuanto a cantidad y calidad de vida. Otro
basicamente asistencial, en el que se prioriza el ingreso
en UCI de pacientes que precisan ventilaciéon invasiva.
Otro, posiblemente ligado al anterior, de tipo tecnolégico,
pues los respiradores especificos de ventilacion no
invasiva han ido mejorando sus prestaciones (pico de
flujo, pardmetros, curvas, posibilidad de FiO2 elevada...),
haciendo posible el soporte respiratorio no invasivo
en situaciones en las que hace décadas no lo era. Y un
cuarto aspecto relacionado con la experiencia que los
neumologos hemos ido adquiriendo en los pacientes
crénicos y que nos han hecho adentrarnos poco a poco en
el paciente mdas agudo, primeramente en el hipercapnico
y mas recientemente en el hipoxémico severo, a la vez
que nos hemos ido formando cada vez mas en otros
aspectos colaterales, pero imprescindibles, en el manejo
del paciente critico, como lo son el manejo de la sedacién,
drogas vasoactivas, alimentacidon enteral y parenteral,
etc...

Sean cuales fueren las causas, el hecho es que desde
hace ya bastantes afos los neumélogos nos hemos ido
haciendo cargo de la atencion de determinados pacientes
respiratorios criticos, aunque de forma heterogénea en
funcién de cada hospital, pues hay UCRIs mas enfocadas
al paciente mas crénico, al “destete” de pacientes de UCI,
o mas enfocadas al paciente agudo, con todo un espectro
entre dichas situaciones, con distintos tamaros y distintos
modelos de atencién.
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Estos aspectos se recogieron en el estudio realizado tanto
por Ernesto Sala® como por Caballero Eraso et al.® donde
se objetivaba como era la situacion de los diferentes
hospitales espaioles con la pandemia. En nuestro caso, la
UCRI esta claramente enfocada al paciente agudo/critico
que precisa soporte respiratorio no invasivo.

Dada la heterogeneidad mencionada, aunque el
objetivo de nuestro estudio es la descripcién y el andlisis
de la mortalidad, creemos adecuado describir y analizar
el tipo de paciente al que tratamos, para asi poder
contextualizar mejor los resultados. Asi, suele ser un
paciente de edad media algo superior a los 70 afios (con
casi un 30% mayor de 80 afos) y con elevada carga de
comorbilidad. En este aspecto, nuestra situacién puede
ser parcialmente comparable a la muestra de pacientes
del estudio de Aburto M et al’ los cuales tenian una
muestra de 190 pacientes, siendo su edad media de 69,4
anos y un 50% de los pacientes presentaban elevada
comorbilidad medida por el indice Charlson. Sin embargo,
en nuestro caso, aunque predomina el fallo hipercapnico
(cldsicamente el mas propio de los neumdlogos), el
porcentaje de distrés respiratorio (entendido en su amplio
aspecto sindrémico como fallo respiratorio hipoxémico
agudo severo y con infiltrados bilaterales) es bastante
elevado, mas que en las series que hemos consultado.

Partiendo de esta base, la mortalidad global en nuestra
unidad es del 16,5%. Pero enseguida llama la atencién la
gran disparidad de la misma en funcién de que el fallo
respiratorio sea hipoxémico (35%) o hipercapnico (5%).
La mortalidad en nuestros fallos hipoxémicos severos
es elevada, pero acorde con lo esperable en las series
de mortalidad del distrés respiratorio en las UCls, que
ronda el 40%, maxime cuando el paciente con distrés
respiratorio que asumimos en nuestra UCRI suele ser
aquel en el que habitualmente se ha consensuado (con
su médico previamente responsable de planta/urgencias,
UCl y nosotros) que su techo terapéutico bien no incluye
la intubacion o es conveniente intentar evitarla, debido
a su edad y comorbilidades. Aun asi, incluso vista de
forma global, la mortalidad es similar o mas baja a las
comunicadas en algunas series de pacientes con IRA
tratados con VMNI en planta o en UCI, aunque es mayor
que en otras, como la de Aburto M et al’. Sin embargo, en
este ultimo caso la UCRI tiene un enfoque algo distinto.
La mortalidad en el fallo hipercapnico es, por el contrario,
francamente baja.

Ademas de la clara diferencia de mortalidad entre el
fallo hipoxémico severoyy el hipercédpnico, también hemos
encontrado diferencias significativas con la comorbilidad
medida por el indice de Charlson (m), edad, presencia de
infiltrados bilaterales en la radiografia de torax y con el
servicio asignado distinto a Neumologia.
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Estas dos ultimas circunstancias son légicas y esperables,
pues el distrés respiratorio (principal responsable de la
mortalidad) cursa con mucha frecuencia con infiltrados
bilaterales, y al ser habitualmente una consecuencia
de una patologia aguda de base no respiratoria (sepsis,
aspiracion, inmunodepresion, cirugia, fracaso renal
severo...), el servicio al que administrativamente se
asigna el paciente con distrés no suele ser inicialmente
Neumologia.

Pero el objetivo de nuestro estudio no era sélo
conocer la mortalidad en nuestra unidad, sino también la
producida tras el alta de la UCRI. Asi, la supervivencia baja
del 80,5% al 72% y la mortalidad sube del 16,5% al 27%
si consideramos todo el periodo de ingreso hospitalario
en conjunto. Estos casi once puntos de incremento de
la mortalidad tienen dos componentes. Uno (casi 2% de
incremento) debido a la elevada mortalidad en UCI (63%)
de los escasos pacientes que se derivan de nuestra UCRI
a UCl (2,8%). Y otro (9%) derivada de 35 pacientes que,
habiendo sido dados de alta de UCRI, han fallecido, por la
causa que sea, durante el resto de su estancia hospitalaria.

Hemos estudiado qué caracteristicas tenian estos 35
pacientes. Se trata de pacientes claramente de mas edad
(media 78 afos y casi la mitad mayores de 80 afios), con
mas comorbilidades (Indice Charlson (m) 7,9), y en una
mayoria de casos presentaron al ingreso en UCRI un
fallo hipoxémico severo con infiltrados bilaterales. Son
pacientes en los que, habitualmente, ya al ingreso en UCRI
se sopesd mucho lainstauracién de VMNI dada su elevada
edad y comorbilidades, y en los que ya al alta de UCRI se
consensud (con su médico responsable de destino, su
familia y nosotros) que en caso de nuevo empeoramiento
no seria subsidiario de reingreso en UCRI, sino que se
valorarian medidas de confort en caso de necesidad. Por
ello, el nimero de reingresos en UCRI durante el mismo
episodio de ingreso hospitalario es casi anecdético, pues
s6lo tuvimos dos reingresos en toda la serie.

Por otro lado, y precisamente por la fragilidad de
muchos de los pacientes que tratamos, en no pocas
ocasiones se pone en duda la proporcionalidad de la
instauracion de VMNI para tratar el fallo respiratorio
agudo en estos pacientes. Sin embargo, paraddjicamente,
muchos de ellos han sido sometidos a procedimientos
invasivos o quirurgicos que nadie se ha cuestionado y que
han sido los que han precipitado el fallo respiratorio.

Es evidente que el tratamiento de estos pacientes
supone un esfuerzo para el sistema sanitario, para la
familia y, sobre todo, para el propio paciente ya que,
aunque la VMNI se trata de un procedimiento (como su
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propio nombre indica) no invasivo y que se administra
tratamiento analgésico/sedativo, en no pocas ocasiones
supone una cierta incomodidad para el paciente durante
los dias que es preciso usarla.

Por ello, ademas de describir la eficacia de la UCRI
en el tratamiento del episodio agudo, hemos querido
también saber qué ocurre con estos pacientes tras el alta
hospitalaria, con la intencién de evaluar asi, no sélo la
eficacia de la UCRI para superar el episodio agudo, sino
para conocer la expectativa de vida de estos pacientes
(fragiles en muchas ocasiones) a medio plazo, tras superar
dicho episodio agudo. Hemos elegido puntos de corte a
los 3y 6 meses tras al alta hospitalaria por ser ya referidos
en la bibliografia y por ser usados en otros estudios de
supervivencia en otras especialidades, como Oncologia.

Asi, de los pacientes que se dieron de alta hospitalaria
tras ingreso en nuestra UCRI, a los tres meses la
supervivencia era mayor del 83%, algo menor de la
reportada por algunos estudios. Asi, en la serie de Aburto
M et al” la supervivencia se encontraba en 88.4%, similar
a Vitacca et al®, aunque su estudio se basaba en valorar la
supervivencia tras el uso de VMNI sélo en pacientes con
enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC). Scala
et al’ presentaron una supervivencia inferior, en torno al
65% pero analizaron un tipo muy especifico de pacientes.
Como ya dijimos, las series no son del todo comparables.

Y los 6 meses la supervivencia es mayor del 75%, sin
que hayamos encontrado ningun estudio con el que
comparar, aunque fuese con muestras algo distintas.

En cualquier caso, un porcentaje de supervivencia
del 83% a los tres meses y del 75% de los seis meses, en
pacientes con frecuencia fragiles, nos parece que despeja
cualquier duda sobre la proporcionalidad y eficiencia de
tratar a este tipo de pacientes fragiles en nuestras UCRIs.

En relacién con lo anterior, y a modo de reflexion:
es cierto que, como en todos los aspectos de nuestra
profesion, hay casos en los que, por el elevado grado
de fragilidad del paciente, el beneficio que le podemos
aportar no estd claro que supere las incomodidades
o inconvenientes que le podamos también acarrear.
Aunque ya sabemos que a mayor edad, mayor carga de
comorbilidad y en presencia de distrés respiratorio severo
la mortalidad es mayor, no hay una regla matematica ni
valor analitico que delimite nitidamente esta delgada
frontera. En nuestro caso, en estos casos de duda
razonable, y siempre que el grado cognitivo previo al
episodio agudo sea al menos aceptable, solemos iniciar
el tratamiento. Priorizamos, eso si, el confort del paciente
con las medidas que sean precisas, y sin insistir en caso de
franca intolerancia a la VMNI a pesar de todo ello.
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Por ultimo, manifestar y reconocer las limitaciones
que este estudio, fundamentalmente descriptivo, puede
tener, como la ausencia de un score de gravedad (tipo
APACHE Il o similares) o de una SpO2/FiO2 concreta
al ingreso en UCRI, que aportarian mas informacién
sobre la elevada severidad de los pacientes al ingreso,
aunque consideramos que los datos gasométricos de
los pacientes hipercapnicos y los criterios de ingreso en
los pacientes hipoxémicos pueden aportar, al menos de
forma bastante aproximada, esta informacion.

En resumen, y a modo de conclusion, creemos que las
UCRIs enfocadas al tratamiento con VMNI del paciente
respiratorio agudo/critico, a cargo de Neumologia, han
llegado para quedarse. Por un lado, la alta supervivencia
en UCRIdemuestra la eficacia, ya conocida, de este modelo
de asistencia en el tratamiento del fallo respiratorio agudo
en este tipo de pacientes, con frecuencia fragiles. Y por
otro lado, la elevada supervivencia a los tres y seis meses
tras el alta hospitalaria, teniendo en cuentala mencionada
fragilidad media de la muestra, han de despejar toda duda
sobre la proporcionalidad del uso de la VMNI en este tipo
de pacientes. Pacientes que, ademas, dada la evolucién
de la pirdmide poblacional, cada vez van a significar un
porcentaje mayor de la poblacion hospitalaria y a los que,
sin duda, hay que proporcionar una asistencia de calidad.
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RESUMEN

Fundamento: el mal cumplimiento con CPAP es un problema
a nivel clinico y de investigacion, suponiendo no alcanzar los
resultados esperados. Los beneficios del uso de la telemedicina en
la apnea obstructiva del suefio (AOS) no son concluyentes, siendo
su efecto positivo sobre el cumplimiento el mds constante en la
literatura.

Objetivo: comprobar si un programa de telemedicina mejora
el cumplimiento con CPAP, alcanzando un uso de, al menos, 4 horas
al dia en el 90% de los pacientes. Realizamos un estudio piloto para
comprobar la viabilidad de un proyecto multicéntrico en el que
perfeccionaremos dicho programa.

Método: pacientes con AOS severa poco Sintomaticos en
tratamiento con CPAP fueron randomizados a sequimiento habitual
0 sequimiento habitual mds un programa de telemedicina durante 6
meses. Dentro de este programa, las variables de telemonitorizacion,
la aparicion de efectos secundarios y la presencia de suefio
reparador eran analizadas para generar alarmas e instrucciones al
paciente para la autogestion precoz de los problemas presentados
con la CPAP.

Resultados preliminares: 60 pacientes fueronrandomizados,
33 al grupo intervencion y 27 al grupo control, sin diferencias
significativas en las variables basales. EI 80% eran hombres con un
rango de edad entre los 24 y 75 afios. Solo hubo un abandono en el
grupo control.

Conclusiones: el uso de nuestro programa de telemedicina
no ha supuesto ningtn problema para los pacientes incluidos a
pesar de la horquilla amplia de edad, siendo viable el desarrollo de
un estudio a mayor escala con una herramienta de telemedicina
perfeccionada.

Palabras clave: apnea obstructiva del suefio, telemedicina,
telemonitorizacion, cumplimiento, CPAP

INTRODUCCION

La apnea obstructiva del suefo (AOS) es una
enfermedad con una alta prevalencia en la edad adulta,
cercana al 25%', asociada con un incremento en el riesgo
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TELEMATIC  SELF-MANAGEMENT SUPPORT FOR  PATIENTS
WITH OBSTRUCTIVE SLEEP APNEA UNDER CPAP TREATMENT:
METHODOLOGICAL ASPECTS AND PRELIMINARY RESULTS OF THE
TELESAS CLINICAL TRIAL

ABSTRACT

Basis: poor compliance with CPAP is a problem at a clinical and
research level, assuming the expected results are not achieved. The
benefits of using telemedicine in obstructive sleep apnea (0SA) are
inconclusive, with its positive effect on compliance being the most
consistent in the literature.

Objective: to check if a telemedicine program improves
compliance with CPAP, reaching use of at least 4 hours a day in 90%
of patients. We carried out a pilot study to verify the viability of a
multicenter project in which we will perfect this program.

Method: patients with severe 0SA with few symptoms on CPAP
treatment were randomized to usual follow-up or usual follow-up
plus a telemedicine program for 6 months. Within this program,
the telemonitoring variables, the appearance of side effects and
the presence of restorative sleep were analyzed to generate alarms
and instructions to the patient for early self-management of the
problems presented with CPAP.

Preliminary results: 60 patients were randomized, 33 to the
intervention group and 27 to the control group, with no significant
differences in the baseline variables. 80% were men with an age
range between 24 and 75 years. There was only one dropout in the
control group.

Conclusions: the use of our telemedicine program has not
posed any problems for the included patients despite the wide age
range, making it feasible to develop a larger-scale study with an
improved telemedicine tool.

KeywordsMesH: obstructive sleep apnea, telemedicine,
telemonitoring, compliance, CPAP

de accidentes de trafico’> deterioro neurocognitivo3,
hipertensién arterial y enfermedad cardiovascular*®.

A pesar de la eficacia del tratamiento con CPAP, este

no siempre es bien tolerado y la adherencia a largo plazo
puede ser un problema.
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Numerosos estudios dirigidos a evaluar dicha adherencia
muestran que el porcentaje de pacientes con uso de CPAP
infra-terapéutico, definido como inferior a 4 horas por
noche, varia entre 29y 83%". Esto puede verse acentuado
en el grupo de pacientes poco sintomaticos al percibir
menor beneficio con el tratamiento.

Los factores relacionados con la adherencia al
tratamiento con CPAP parecen formar un conjunto
complejo y variable entre individuos". La presencia
de efectos secundarios, especialmente al inicio del
tratamiento, es uno de dichos factores y su control
parece crucial para mejorar el cumplimiento a largo plazo.

El mal cumplimiento, no solo puede ser causa de no
alcanzar los beneficios clinicos sino también aquellos
efectos esperados en los ensayos. Tenemos como
ejemplo los estudios SAVE™ e ISAAC*. En ninguno de
ellos la CPAP consigue reducir la incidencia de eventos
cardiovasculares, reportando un cumplimiento medio de
tan solo unas 3 horas por noche.

De hecho, existe evidencia de que la disminucion
del riesgo cardiovascular en pacientes con AOS tratados
con CPAP parece depender del nivel de adherencia, de
modo que un uso cercano a 6 horas por noche se estima
necesario para obtener buenos resultados® " # ' ',

La telemedicina es definida como el uso de la
tecnologia de la comunicacién e informacién para llevar
los servicios de la salud a distancia, posibilitando la
optimizacion de los servicios sanitarios y facilitando el
acceso de zonas distantes a la atencion especializada.
Puede ser, principalmente, util en patologias crénicas
de alta prevalencia como la AOS y son, cada vez mas,
los estudios que analizan esta herramienta en multiples
modalidades para mejorar la adherencia al tratamiento
con CPAP asi como otros outcomes clinicos aunque con
diferentes resultados.

El uso de la telemedicina y, especialmente, de la
telemonitorizacién, se ha asociado a una mejora del
cumplimiento con CPAPY aunque la evidencia existente
no es del todo concluyente y no tenemos datos mas alla
delos 12 meses de seguimiento.En cuanto ala mejoradela
calidad de vida, somnolencia, tension arterial'® " y uso de
recursos sanitarios’’, aunque existen algunos resultados
positivos, la evidencia es mas limitada y en conjunto no
muestra diferencias clinicamente importantes®.Aun asi, la
telemedicina es cada vez mas utilizada en el manejo de la
AOS vy la telemonitorizacién permite tener a disposicién
gran cantidad de datos que podrian ser explotados
en investigacion (Big Data). Sin embargo, aun quedan
lagunas en su utilidad clinica y en el plano de coste-
efectividad®.
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En este contexto, desde nuestro grupo investigador,
nos propusimos realizar un ensayo clinico piloto
sobre pacientes con, potencialmente, mayor impacto
cardiovascular al ser diagnosticados de AQS severa y
que, inicialmente, se preveian malos cumplidores del
tratamiento con CPAP al ser poco sintomaticos, con la
finalidad de incrementar el cumplimiento. Este estudio
serviria para analizar la viabilidad de un proyecto a mayor
escala, teniendo como objetivos outcomes clinicamente
relevantes, y perfeccionar la herramienta de telemedicina
desarrollada para este fin.

En este articulo, recogemos toda la informacion sobre
la metodologia del ensayo clinico TELESAS y algunos
resultados preliminares.

OBJETIVOS

El objetivo principal del presente ensayo clinico
piloto fue valorar si un programa de automanejo y
control telematico podia aumentar el cumplimiento
del tratamiento con CPAP comparado con un programa
de seguimiento convencional, teniendo como objetivo
principal que al menos el 90% de los pacientes cumpliran
al menos 4 horas al dia.Los objetivos secundarios son
recogidos en la tabla 1.

Tabla 1: Objetivos secundarios del proyecto TELESAS

1. Comparar el cumplimiento del tratamiento con
CPAP entre ambos grupos utilizando como variable
secundaria el cumplimiento medio (horas deuso/dia).

2, Comparar el porcentaje de abandonos entre
ambos grupos.

3. Comparar el control de efectos secundarios entre
grupos utilizando el porcentaje de pacientes que
presenta alguno de estos efectos durante el
seguimiento.

4, Comparar la eficacia del tratamiento utilizando el
cambio en la escala de somnolencia Epworth.

5. Comparar la calidad de vida al inicio y al final del
seguimiento en cada grupo y la diferencia del cambio
entre grupos.

6. Anilisis de subgrupos:

a. Comparar la efectividad del tratamiento valorada
por la variable principal, en funcién de la existencia o
no de pareja.

b. Comparar la efectividad del tratamiento valorada
por la variable principal, en funcién de la edad, sexo,
presion de CPAP, tipo de mascarilla, uso de
humidificador y presencia de efectos secundarios.

7. Anilisis de coste-efectividad utilizando como
variable principal de efectividad el cumplimiento
medio y para el cilculo de QALYS el cuestionario de
calidad de vida EureQol-5D-3L.
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METODO

Disefio del estudio

Se trata de un estudio prospectivo, aleatorizado,
controlado, con grupos paralelos, abierto, con andlisis de
no igualdad, realizado en pacientes con AOS severa poco
sintomaticos.

Los pacientes fueron aleatorizados (1:1) segun una
secuencia generada por la base de datos formando dos
grupos de pacientes: a) GRUPO 1 (intervencidn), a cuyos
pacientes se les realizd el seguimiento convencional para
la AOS en nuestro sistema de salud mas una intervencién
telematica; y b) GRUPO 2 (control), a cuyos pacientes sélo
se les realizo el seguimiento convencional.

Todos los pacientes fueron tratados con el mismo
modelo de CPAP de ResMed que permite el acceso al
software AirView®, aunque este Ultimo solo se utilizé en el
seguimiento del grupo de intervencién.

El diagnéstico podia hacerse tanto por poligrafia
respiratoria (PR) como por polisomnografia (PSG),
pudiendo incluirse los pacientes con un indice de apneas
e hipopneas (IAH) igual o mayor de 30. Se consideraron
estudios validos en PSGy PRaquellos que tenian, al menos,
3 horas de registro con validez. El andlisis fue manual y en
la PR se excluyeron los periodos artefactados. Para ambos
equipos (PR y PSG), se consider6 una apnea cuando
existia ausencia de flujo durante al menos 10 segundos.
Hipopnea se definié como una disminucién discernible
del flujo o bandas de, al menos, 10 segundos que lleva
acompanado una desaturacion de oxigeno de, al menos,
el 3% o un arousal en el caso de la PSG. En el caso de la PR
era igual sin el criterio del arousal final (Normativa SEPAR
n° 55, 2010. Duran Cantolla J et al., Arch Bronconeumol.
2011; 47: 143-56).

La presion inicial de tratamiento fue la calculada
segun la féormula de Hoffstein. Tras dos semanas de
adaptacion, se realizaba una titulacion domiciliaria con
CPAP automdtica y la presién 6ptima de tratamiento
se obtenia del andlisis de un solo registro valido, de al
menos, 3 horas por otro investigador que desconocia
la randomizacién del paciente (Masa JF, Am J Respir Crit
Care Med Vol 170. pp 1.218-1.224, 2004). Si después de
3 intentos no se alcanzaba la titulacion, al paciente se le
realizaba una PSG para dicho fin.

Se consideraron abandonos las pérdidas antes de
finalizar el seguimiento.

Pacientes y tamaiio muestral

Los pacientes seleccionables eran todos aquellos
procedentes de las consultas de Neumologia con
sospecha de AOS en los que se ha realizado un estudio
diagnostico (PSG o PR) con andlisis manual.
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Los criterios de inclusién y exclusién se detallan en
la tabla 2. El calculo muestral se basé en el ensayo clinico
de Barbé et al’ sobre pacientes asintomaticos en el que
el 64% de los pacientes con CPAP cumplian, al menos,
4 horas al dia de tratamiento. Nuestro objetivo fue que
el 90% de los pacientes tuvieran un cumplimiento de, al
menos, 4 horas al dia, con un nivel de significacion de
5%, una potencia del 85% y asumiendo una pérdida de
un 15%, siendo la muestra necesaria de 60 pacientes, es
decir, 30 en cada grupo.

Tabla 2: Objetivos secundarios del proyecto TELESAS

Criterios de inclusién:

1.Pacientes con unindice de apnea-hipopnea (IAH) =30
y con indicacion de CPAP (criterios SEPAR, 2010).
2.Edad =18 afios.

3.Poco sintomaticos, es decir, sin hipersomnolencia
{Epworth = 10).

4. Ausencia de sospecha dinica o confirmacion de otra
patologia del suefio.

5.Coninterés por el uso de las nuevas tecnologias.
Criterios de exclusién:

1. Obstruccién nasal que impida el uso de CPAP.

2. Incapacidad fisico-psiquica para realizar cuestionarios
yllevara cabo el programa.

3. Padientes sometidos a uvulopalatofaringoplastia.

4. Sindrome de Cheyne-Stokes.

5. Embarazo.

6. No obtencidn del consentimiento informado.

Seguimiento

El seguimiento fue de 6 meses eincluy6 las actuaciones
recomendadas por la normativa SEPAR vigente en ese
momento.

A todos los pacientes, al inicio del tratamiento con
CPAP, se les proporcioné informacién general sobre la
AOS, la importancia del cumplimiento del tratamiento
con CPAP y el tratamiento conservador, insistiendo en
la pérdida de peso con entrega de una dieta de 1.500
kilocalorias en pacientes con indice de masa corporal
(IMC) =27. Los pacientes fueron instruidos por personal
cualificado al inicio de tratamiento en la utilizacion de la
CPAP, insistiendo en el cumplimiento durante todas las
horas de suefio nocturno y durante las siestas, si éstas
eran de mas de 30 minutos.

Al grupo de intervencién, ademads, se le proporcioné
informacién mas detallada de los riesgos cardiovasculares
relacionados con la AOS y del efecto beneficioso de un
correcto cumplimiento del tratamiento con CPAP (Marin
JM, Lancet2005;365: 1.046-53),asicomorecomendaciones
sobre un estilo de vida saludable (ANEXO 1).

Al inicio del tratamiento se les entregd,
simultdneamente con la CPAP, el equipo necesario para
el seguimiento telematico y de automanejo, una tablet
dotada de la aplicacion desarrollada por Telefénica Health
Care, con las instrucciones y ensayos necesarios para su
comprensién y correcta utilizacion.
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En dicha tablet, el paciente debia rellenar unos
cuestionarios con una frecuencia establecida sobre la
presencia de suefio reparador y aparicion de efectos
secundarios del uso de la CPAP. Ademas, por transmisién
automatica inalambrica desde las CPAP con software
integrado de  monitorizacion  (AirView, ResMed®)
se recogieron, diariamente, una serie de variables
destinadas al control del cumplimiento y adaptacién
del paciente al tratamiento (horas de uso al dia, fugas e
IAH residual). Todos los datos fueron recogidos en una
plataforma donde el tratamiento de dicha informacién
generaba una serie de alarmas controladas a diario por
un investigador, asi como un feedback para el paciente
generado por la aplicacién existente en las tablets, con
posibles soluciones a los problemas presentados durante
el seguimiento. También existia la posibilidad de que
el paciente se descarguase en su smartphone una app
para recibir notificaciones y rellenar los cuestionarios sin
necesidad de la tablet.

Sélo para el grupo control, ademas de la visita inicial,
de titulacion y final se realizd, a los tres meses de la
aleatorizaciéon, una llamada telefénica de fidelizacion
(Figura 1).

Las variables recogidas durante el estudio y su
frecuencia se muestran en la tabla3.

Variables recogidas en el grupo intervencion y funcionamiento
de la plataforma de seguimiento

Via telematica, a través de la aplicacién de smartphone
y/o tablet disefiada para ello, se recogieron por
cuestionarios las siguientes variables:

-Presencia de suefo reparador. Si la respuesta
era “no”, en la propia aplicacién aparecian las medidas de
higiene de suefio ademds de una alarma al investigador
en la plataforma de seguimiento.

-Aparicion de efectos secundarios. Si el paciente
respondia “si”, se desplegaba una lista de efectos
secundarios, en la cual el paciente seleccionaba aquellos
que presentaba, apareciendo a continuacién las medidas

a tomar para solucionarlo.

También aparecia una alarma al investigador en la
plataforma de seguimiento por si era necesaria la
intervencion de éste.

Si el paciente no respondia a los cuestionarios los
dias establecidos, se generaba en la aplicacién un
mensaje recordatorio, ademds de una alarma en la
plataforma de seguimiento. Estas variables se recogieron
cada 48 horas durante el periodo de adaptacion,
posteriormentesemanalmente hasta cumplir un mes de
seguimiento y cada dos semanas los ultimos 5 meses.
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Variables recogidas.

Variable Visita inicial Visita titulacién Visita final
1.Datos X X
antropomeétricos
2.Nivel educativo
3.Sintomas X X
relacionados con la
ADS
4. Grado X X
somnelencia
5.Calidad de vida X X
(EuraQol-50)
6. Comorbilidades X (6 meses X
previosa

randomizacion)
7.Habitos téxicos X
8.Pareja X
9. Conduccion X
10. Variahles del X
estudio de suefno
11. Presién CPAP X {matematica) Kititulacion) X (final)
12.Tipo mascarilla X X X
13. Humidificacor X X X
14, Efectos X X
secundarios.
ANEXO 2
15. Medidas tomadas
16. Cumplimiento
CPAP
17.Abandonos y X X
causa

Datos antropométricos: edad, género, IMC, circunferencia
de cuello, cintura y cadera, indice cintura/cadera.Variables de la
PSG: tiempo total de sueiio, % de suefio superficial, profundo
y REM, indice de arousal, IAH, tiempo de saturacion inferior al
90%, indice de desaturaciones, saturacion de oxigeno media.
Variables de la PG: IAH, tiempo de saturacion inferior al 90%,

En el periodo de adaptacion, la presencia de suefio no
reparador o de efectos secundarios debian aparecer dos
dias consecutivos para generar una alarma al investigador,
mientras que en el periodo posterior, donde estas
variables se recogieron mas espaciadamente, la alarma se
generaba siempre que aparecian (Figura 2).

Ademads, diariamente durante todo el seguimiento, en
el grupo de intervencién se recogieron por transmision
automatica e inaldmbrica desde el equipo de CPAP a la
plataforma, las siguientes variables:

-Horas de uso de CPAP al dia: si era menor a 4 horas
el paciente recibia el mensaje de “intente mejorar en su
objetivo de al menos 4 horas al dia” en la aplicacion de su
dispositivo.

-Aparicion de fugas excesivas: si el percentil 95 de fuga
era = 24 litros por minuto, al paciente

le aparecia en la aplicacién las recomendaciones para
intentar solucionar las posibles causas.

-IAH residual: si era > 20, al paciente le aparecia en la
aplicacion las recomendaciones para intentar solucionar
las posibles causas.
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Variables clinicas y
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= Cada 48 horas en el de 1 (2 semanas tras inclusion).
- Semanalmente durante dos semanas tras el periodo de adaptacién y posteriormente cada 2 semanas hasta el final del
seguimiento.

Los avisos para rellenar cuestionarios apareceran en la
tablet, como sms en el movil y como notificaciéon en la app si
el paciente la descarga en su smartphone.
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——# Para el médico
= Para el paciente
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Figura 2: Control telemético de suefio reparador y efectos secundarios.
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Figura 3: Control telematico de variables de tratamiento.
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Si se daba alguna de estas situaciones durante 3 dias
consecutivos, se generaba una alarma en la plataforma
de seguimiento para el investigador, el cual establecia
contacto telefénico con el paciente para intentar resolver
el problema (Figura 3).

Estadistica

1. Objetivo principalise comparé entre grupos el
porcentaje de pacientes que cumplian, al menos, 4 horas
por dia mediante Chi-cuadrado, utilizando un analisis por
intencion de tratar, ajustando el resultado por variables
confundentes. Se imputaron los datos perdidos mediante
una regresion multiple si los datos presentaban un
“missing-at-random pattern”.

2. Objetivos secundarios: las variables cuantitativas
(horas de uso/dia, escala de somnolencia Epworth,
fuga aérea e IAH residual) se analizaron mediante una
comparacion de medias independientes con ajuste
por variables confundentes. Las variables cualitativas
(abandonos, control de efectos secundarios, sintomas
clinicos) se analizaron mediante Chi-cuadrado con ajuste
por variables confundentes.Para el andlisis de subgrupos
se compard la variable principal en funciéon de los
diferentes subgrupos mediante comparacion de medias
o Chi-cuadrado para variables continuas o dicotémicas,
respectivamente.

3. Coste-efectividad: como variables de efectividad
se utilizaron, por un lado, el cumplimiento medio vy,
por otro, el cuestionario de calidad de vida EuroQol-
5D-3L para el calculo de QALYS. Para el plano de costes
se tuvieron en cuenta solo costes directos: 1) coste de
las visitas inicial y final para ambos grupos y de la visita
telefénica para el grupo control; 2) coste de la titulacién,
incluyendo las partidas de personal y equipos; 3) coste
del tratamiento con CPAP segun el coste estipulado por la
empresa suministradora de terapias domiciliarias durante
el seguimiento; 4) coste de la plataforma y seguimiento
telemaético para el grupo intervencidn. Se usaron técnicas
de andlisis de coste-efectividad bayesianas, utilizando
como medidas de toma de decision el ICER, el plano de
coste-efectividad y la curva de aceptabilidad.

Aspectos éticos

Se informé por escrito a todos los pacientes del
propdsito del estudio, estando sus derechos protegidos
por la declaracion de Helsinki. Cada uno de los
participantes firmaron el consentimiento informado. El
estudio fue aprobado por el Comité Etico de Investigacién
Clinica provincial de Céceres.

Resultados prelimiares

Se reclutaron 60 pacientes de mayo de 2019 hasta
agosto de 2020 de los cuales, 33 fueron randomizados al
grupo control (G-2) y 27 al grupo de intervencién (G-1).
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Todos los pacientes completaron el seguimiento salvo
un abandono en el grupo control. No hubo diferencias
estadisticamente significativas en las variables basales
analizadas (tabla 4).

Variables basales.

Media (Error) Normal Telematico | p-valor
o % (N=33) (N=27)

Sexo (% 81,8% 81,5% 0,974

Hombres)

Edad (anos) 54,76(2,07) | 5430(1,67) | 08567

Abandono 3,09 0,0% 0370

Estudio_PSG 30,3 % 40,7 % 0,408

Depresién 6,1 % 11,1 % 0,490

Ansiedad 9,1% 18,5 % 0,293

Hipertension 394 % 333 % 0635

arterial

Diabetes 18,2 % 7.4 % 0,229

mellitus

Dislipemia 333 % 29,6 % 0,764

Enf_Cardio 9.1 % 3,7% 0,414

Enf_Neuro 12,1 % 3,7% 0,248

Enf_Respira 18,2 % 18,5 % 0,974

Necoplasias 3,0% 0,0% 0,370

Fumador 21,2 % 296 % 0,446

active

Paquetes-Ano 27,54 25,2116,97) | 0,883
(14,57)

Bebedor 54,5 % 63,0 % 0,519

Accidente 9,1% 14,8 % 0,500

laboral

Accidente 9,1% 11,1 % 0,799

trafico

Conductor 97,0 % 88,9 % 0612

Presenciade 84,8 % 77.8% 0,490

pareja

Peso (kg) 93,55(4,15) 92 (3,14) 0,776

Talla {m) 1,71(0,02) | 1,711(0,02) 0,919

IMmc 31,68(1,04) | 21,490,841 | 0892

P Cuellofem) | 41,761(0,8) | 41,19{0,7) 0,608

Cintura {cm) 105,83 105,29 0879
12,42 12,56)

Cadera [cm) 10812 107 01,9 0,674
i1,81)

IcC 0,98 (0,02) | 0,98 (0,02 0,840

Epworth 6,56 (0,46) | 6,59(0,52) 0,965

Eq5D_ltems 0,93 (0,03) 0,9 (0,03) 0,474

Eq5D Visual T13026) | 7473(3,58) | 0438

PSG: polisomnografia. Enf_Cardio: antecedentes de

enfermedad cardiovascular (cardiopatia isquemia, arritmia,
valvulopatia, miocardiopatia dilatada, otras). Enf_Nuero:
antecedentes de enfermedad neurolégica (ictus, demencia,
epilepsia, otras). Enf_Resp: antecedentes de enfermedad
respiratoria (enfermedad pulmonar obstructiva crénica,
asma, tromboembolismo pulmonar, neumonia, hipertension
pulmonar, otras). IMC: indice de masa corporal. ICC: indice

cintura/cadera. Eq5D: cuestionario EuroQol 5D-3L.

La edad media en ambos grupos fue de 54 anos, con
un predominio del sexo masculino (81,8% en el G-2y 81,5%
en el G-1, p = 0,974). El rango de edad se situd entre los 24
y 75 afnos (Figura 4). Una tercera parte de los pacientes en
ambos grupos eran hipertensos (39,4% en el G-2 y 33,3%
en el G-1, p=0,635) y mas del 20% eran fumadores activos
(21,2% en el G-2y 29,3% en el G-1, p = 0,446).
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El IMC medio fue de 31,68 Kg/m2 en el G-2 y 31,49 Kg/
m2 en el G-1 (p = 0,892). De los 60 pacientes incluidos, 31
tenian un IMC =30 (Figura 5). La mayoria de los pacientes
fueron diagnésticos por PR, con un grado de somnolencia
medida por la escala Epworth muy similar en ambos
grupos (6,56 en el G-2y 6,59 en el G-1, p = 0,965).

I Hombre B Mujeres

30
25

20

Numero de pacientes
B

20-30

31-40 41-50 51-60 61-70 >70

Distribucion de edad (afios) por género

Figura 4: Distribucién de la edad por género.
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Distribucién de IMC (Kg/m2) por género

Figura 5: Distribucion del valor del indice de masa corporal
por género.

DISCUSION

La mayoria de los pacientes incluidos en nuestro
estudio eran hombres, predominantemente de
mediana edad y con sobrepeso u obesidad. Aunque
uno de los criterios de inclusién era el interés por
las nuevas tecnologias, esto no ha supuesto que los
pacientes incluidos sean especialmente jovenes,
estando representada una amplia horquilla de edad.
Aproximadamente, la tercera parte de los pacientes
incluidos eran hipertensos, lo cual estaria por debajo de
lo esperado, ya que se estima que el 50% de los pacientes
con AOS moderada-severa tienen hipertension arterial®.
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Dentro de nuestro programa de telemedicina, ademas
de la telemonitorizaciéon, hemos incluido herramientas
de auto-manejo para favorecer una participacion del
paciente mucho mas activa que en otros estudios y una
medicina mas personalizada con soluciones mas precoces
a los problemas presentados. Esta mayor implicacién
puede suponer que nuestra intervenciéon sea mas coste-
efectiva ahorrando costes de personal sanitario.

Son escasos los estudios que utilizan un programa
tan completo y que incluya la autogestion del paciente.
En el estudio de Stepnowsky et al?, a través de una
pagina web, el paciente podia acceder a los datos de
telemonitorizacién, contenido educativo e informacion
sobre cémo solucionar los problemas presentados
durante el tratamiento con CPAP. Sin embargo, el uso de
esta herramienta era voluntario y a demanda, lo cual, para
pacientes con escasa motivacion puede ser un problema.
De hecho, aunque el cumplimiento de la CPAP en el grupo
de telemedicina era significativamente mayor, fue inferior
a 4 horas por noche en ambos grupos.

Aunqgue en nuestro programa pueda parecer que
se generaran muchas alarmas durante el seguimiento
y producir una sobrecarga, no todas precisan de una
intervencién por parte del equipo clinico, ya que
el paciente dispone de herramientas para tratar de
solucionarlas antes de que sea necesario. En este sentido,
la plataforma de seguimiento de los pacientes permite
ver de un vistazo el tipo de alarma generada para facilitar
el seguimiento. Ademas, a medida que se avanza en
el programa, para los pacientes que presentan menos
problemas con su tratamiento, los puntos temporales
de control se van espaciando, sin que esto suponga que
si, en algun momento, aparece alguna incidencia, no se
reactive un control temporal mas exhaustivo. Creemos
que esta adaptacion del programa a las necesidades de
cada paciente, ademdas de ser un aspecto novedoso de
nuestro estudio, es fundamental para una sobrecarga
innecesaria del equipo clinico y la saturacién del paciente.

CONCLUSIONES

Con el desarrollo del presente estudio piloto, hemos
podido comprobar que el uso de nuestro programa
de telemedicina es factible, no suponiendo ningln
problema para los pacientes y siendo los abandonos,
practicamente, inexistentes.

LIMITACIONES

Aunque las caracteristicas de los pacientes, AOS severa
sin somnolencia, podria hacer pensar en la dificultad de
la obtencién de la muestra, no supuso ningln problema
dado el nimero de pacientes manejados en cada uno
de los centros participantes, sufriendo un retraso en la
inclusion de los mismos solo debido a la pandemia COVID.
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Ademas, puesto que el protocolo del estudio fue
desarrollado en el 2019 y el reclutamiento tuvo lugar
en 2019 y 2020, la decisién terapéutica se hizo en base
a la normativa de SEPAR vigente sobre “Diagnéstico
y Tratamiento del Sindrome de Apneas-Hipopneas
del Suefo” del 2010, en la cual se especifica que en
los pacientes sin sintomas, con un IAH =30, con o sin
enfermedad cardiovascular, se debia considerar el
tratamiento con CPAP. Sin embargo, aunque nuestros
pacientes no eran hipersomnolientos, 46 de ellos (76,67%
de la muestra) reportaron la presencia de cansancio
matutino, por lo que segun el “Documento Internacional
de consenso sobre apnea obstructiva del suefo” de
2022** tendrian indicacién de tratamiento. El control
continuo de los pacientes con telemonitoraciéon tampoco
supuso una importante sobrecarga, siendo asumible
por los investigadores. Tampoco, el manejo e interés del
paciente por la tecnologia fue una dificultad, ya que el uso
de smartphone y numerosas aplicaciones es habitual en
la poblacién general y la aplicacién utilizada en el estudio
era de uso sencillo.

La mayor limitacion es que se trata de un estudio
piloto, con muestra limitada, por lo que los resultados
obtenidos deben ser tomados con cautela. Su desarrollo
ha permitido ganar experienciay corregir posibles errores
para poderimplementar otro estudio de mayor dimension
y que nos permita obtener resultados mas concluyentes.

BIBLIOGRAFIA

1. Durdn J, Esnaola S, Rubio R et al. Obstructive sleep apnea-
hypopnea and related clinical features in a population-based
sample of subjects aged 30 to 70 yr. Am J Respir Crit Care Med.
2001; 163: 685-9.

2. Teran-Santos J, Jimenez-Gomez A, Cordero-Guevara J et al. The
association between sleep apnea and the risk of traffic accidents.
Cooperative Group Burgos-Santander. N Engl J Med 1999; 340:
847-51.

3. Engleman HM, Douglas NJ. Sleep 4: Sleepiness, cognitive
function, and quality of life in obstructive sleep apnoea/
hypopnoea syndrome. Thorax 2004; 59: 618-22.

4. ShaharE, Whitney CW, Redline S et al. Sleep-disordered breathing
and cardiovascular disease: cross-sectional results of the Sleep
Heart Health Study. Am J Respir Crit Care Med 2001; 163: 19-25.

5. Vgontzas AN, Li Y, He F, et al. Mild-to-moderate sleep apnea is
associated with incident hypertension: age effect. Sleep 2019;
42(4): zsy265.

6.  Marin JM, Carrizo SJ, Vicente E et al. Long-term cardiovascular
outcomes in men with obstructive sleep apnoea-hypopnoea
with or without treatment with continuous positive airway
pressure: an observational study. Lancet 2005; 365: 1.046-53.

7. Campos-Rodriguez F, Martinez-Garcia MA, de la Cruz-Moron |
et al. Cardiovascular mortality in women with obstructive sleep
apnea with or without continuous positive airway pressure
treatment: a cohort study. Ann Intern Med 2012; 156: 115-122.

8. Javaheri S, Barbe F, Campos-Rodriguez F et al. Sleep Apnea:
Types, Mechanisms, and Clinical Cardiovascular Consequences. J
Am Coll Cardiol 2017; 69: 841-58.

192

Soporte telemdtico de autogestion para pacientes con Apnea Obstructiva del Suerio en tratamiento con CPAP: aspectos metodoldgicos y resultados preliminares del ensayo clinico TELESAS - M.A. Sdnchez Quiroga

9.  Barbé F, Duran-Cantolla J, Sdnchez de la Torre M et al. Spanish
Sleep and Breathing Network. Effect of continuous positive airway
pressure on the incidence of hypertesion and cardiovascular
events in nonsleepy patients with obstructive sleep apnea: a
randomized controlled trial. JAMA 2012, May 23; 307: 2.161-8.

10. Weaver TE, Grunstein RR. Adherence to continuous positive
airway pressure therapy: the challenge to effective treatment.
Proc Am Thorac Soc 2008; 5: 173-8.

11. Mehrtash M, Bakker JP, Ayas N. Predictors of Continuous Positive
Airway Pressure Adherence in Patients with Obstructive Sleep
Apnea. Lung. 2019 Apr; 197(2): 115-121.

12. Ghadiri M, Grunstein RR. Clinical side effects of continuous
positive airway pressure in patients with obstructive sleep
apnoea. Respirology. 2020 Jun; 25(6): 593-602.

13.  McEvoy RD, Antic NA, Heeley E et al. CPAP for prevention of
cardiovascular events in obstructive sleep apnea. SAVE study. N
EnglJ Med 2016; 375: 919-931.

14. SanchezdelaTorre M, Sanchez de la Torre A, Sandra B et al. Effect
of obstructive sleep apnoea and its treatment with continuous
positive airway pressure on the prevalence of cardiovascular
envents in patientes with acute coronary syndrome (ISAACC
study): a randomised controlled trial. Lancet Respir Med. 2020
Apr; 8(4): 359-367.

15. Masa JF, Corral-Pefafiel J. Should use of 4 hours continuous
positive airway pressure per night be considered acceptable
compliance? Eur Respir J. 2014 Nov; 44(5): 1.119-20.

16. Bouloukaki I, Giannadaki K, Mermigkis C et al. Intensive versus
standard follow-up to improve continuous positive airway
pressure compliance. Eur Respir J 2014; 44: 1.262-74.

17. Thong BKS, Loh GXY, Lim JJ et al. Telehealth Technology
Application in Enhancing Continuous Positive Airway Pressure
Adherence in Obstructive Sleep Apnea Patients: A Review of
Current Evidence. Front Med (Lausanne). 2022 May 3; 9: 877765.

18. Pepin JL, Jullian-Desayes |, Sapene M et al. Multimodal remote
monitoring of high cardiovascular risk patients with OSA initiating
CPAP: a randomized trial. Chest. 2019 Apr; 155 (4): 730-739.

19. Nilius G, Schroeder M, Domanski U et al. Telemedicine Improves
Continuous Positive Airway Pressure Adherence in Stroke Patients
with Obstructive Sleep Apnea in a Randomized Trial. Respiration.
2019; 98(5): 410-420.

20. Catata R, Villoro R, Merino M et al. Andlisis coste-efectividad
del tratamiento con presion positiva continua de la via aérea
en el sindrome de apnea-hipopnea durante el suefio (SAHS)
moderado-grave. Arch Bronconeumol. 2016 Sep; 52(9): 461-4609.

21.  Obstructive sleep apnoea/hypopnoea syndrome and obesity
hypoventilation syndrome in over 16s. London: National Institute
for Health and Care Excellence (NICE); 2021 Aug 20. PMID:
34613677.

22. Mediano O, Gonzdlez Mangado N, Montserrat JM et al; el
Spanish Sleep Network. International Consensus Document on
Obstructive Sleep Apnea. Arch Bronconeumol. 2022 Jan; 58(1):
52-68.

23. Van Ryswyk E, Mukherjee S, Chai-Coetzer CL, Vakulin A, McEvoy
RD. Sleep Disorders, Including Sleep Apnea and Hypertension.
Am J Hypertens 2018; 31: 857-64.

24. Stepnowsky C, Edwards C, Zamora T et al. Patient perspective on
use of an interactive website for sleep apnea. Int J Telemed Appl.

2013; 239382.

AGRADECIMIENTOS:

Nuestro agradecimiento a las empresas ResMed y
Telefonica Health que han hecho posible el desarrollo
del presente estudio con su aportacion de equipos y
tecnologia.

Rev Esp Patol Torac 2023; 35 (3) 185-194



U H | G | N A LES Soporte telemtico de autogestion para pacientes con Apnea Obstructiva del Suefio en tratamiento con CPAP: aspectos metodoldgicos y resultados preliminares del ensayo clinico TELESAS - M.A. Sdnchez Quiroga

ANEXO 1. Estilo de vida saludable.

1. Dieta: la obesidad es la plaga del siglo XXl y est4 directamente relacionada con enfermedades cardiovasculares. La
pérdida de peso en pacientes obesos puede mejorar los sintomas e incluso ser curativa en la apnea del suefo. Por
eso, si tiene usted un indice de masa corporal >25 debe plantearse hacer dieta y bajar de peso. A continuacién, le
numeramos unas recomendaciones generales para una dieta sana:

. Beba al menos 2 litros de agua al dia.

. Modifique la lista de la compra. Evite alimentos preconizados y céntrese en la fruta, verduras, hortalizas, carne
y pescado frescos.

. Cocine al vapor, a la plancha, al papillote o al horno.

. Evite las grasas, los snacks, los refrescos.

. Consuma fruta, verduras y hortalizas todos los dias.

2. Ejercicio: el ejercicio moderado realizado con regularidad ayuda a controlar el peso, mejorar la calidad de vida, asi
como la calidad de suefio. Ademds ayuda a controlar factores de riesgo cardiovasculares como la hipertensién, diabetes
y dislipemia. Siga las siguientes recomendaciones:

Elija un deporte que le motive y le guste para poder realizarlo con regularidad, o salga a caminar al menos 1 hora al dia.
Si alguin dia no puede, al menos realice una tabla de ejercicios o trote aunque sean 15 minutos.

. Intente ser mas activo en sus tareas cotidianas:

. Subir por las escaleras y no utilizar el ascensor

. Ir al trabajo, la compra, andando o en bici

. Evite estar sentado todo lo posible.

. Todo vale para ser menos sedentarios y mas saludables.

3. Alcohol y tabaco: no son la causa de la apnea del suefio pero si factores agravantes. Por ello, en los pacientes con esta
enfermedad, se recomienda abstinencia del consumo de estos téxicos. Ademas, especialmente el tabaco, es un factor
de riesgo cardiovascular muy importante y estd relacionado con enfermedades tan importantes como el céncer, no
s6lo de pulmon sino también de muchos otros 6rganos.

Si es fumador, debe plantearse dejar de fumar. Puede acudir a su Médico de Atencién Primaria para que juntos
establezcan la estrategia y tratamiento mas conveniente a seguir. Existen medicamentos que pueden ayudarle en la
deshabituacion tabaquica. No estén financiados por el Sistema Publico de Salud, pero no son mas caros que el propio
tabaco y a la larga supone un ahorro econémico y una importante ganancia en salud.
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ANEXO 2. Efectos secundarios y actuaciones en caso de aparicion.

MNariz, boca o faringe Periodo de adaptacién
secas Sipersiste, ahadir humidificador = &

Congestién nasal o Lavados con suero fisiolégico o agua demar
rinorrea
Corticoides nasales &

Irritacién ocular o Ajuste o cambio de tamafo/modelo de mascarilla=m &
conjuntivitis

Dolor de cara Disminuir la presién de ajuste de mascarilla
Sipersiste, cambiar a otro modelo demascarilla= &

Molestias en el pecho Introducir rampa
Sipersiste, evaluar bajar presion &

Sensaciéon de frio Calefaccion del dormitorio
y
Humidificador con calefactor= &

Dolor de cabeza Periodo de adaptacién

¥y
Analgesia siprecisa &

Sensacién de asfixia Deberespirar sélo por la nariz
Sisedebe a obstruccion nasal, tomar las medidas reflejadas en dicho
apartado
Cambio amascarilla oronasal en caso de respiracién bucal= &
Introducir rampa
Durante el periodo de adaptacién, puede deberse a presién insuficiente.
Esperar titulacién
Sipersiste, valorar reducir presién en dltimo extremo &

Dificultad ala Introducir rampa
espiracién Sipersiste, evaluar disminuir presién &

= & Ponerse en contacto con Vital Aire
A Ponerse en contacto con su especialista
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RESUMEN

Objetivo: describir el uso de la capnografia transcutanea
en una poblacion adulta y pediatrica de pacientes con déficit de
timidina quinasa 2 y hacer un estudio comparativo de costes de una
determinacion de gasometria arterial y capnografia en la poblacion
de nuestra consulta de VMNI.

Material y métodos: se realizé una anamnesis y unas pruebas
funcionales respiratorias para valorar afectacién de la musculatura
respiratoria y calidad del suefio. Para determinar la hipoventilacion,
se midid la pC02 transcutanea en vigilia y/o durante el suefio.
Se realizd un estudio econémico para comparar el coste de una
determinacion de ptcC02 frente a la determinacion mediante GSA.
El estudio econdmico se realizé estimando la poblacion total de
pacientes que se valoraba en la consulta de VMNI de manera anual.

Resultados: 9 pacientes con déficit de TK2 (4 adultos y 5
nifios). A 4 pacientes se les realizé una poligrafia respiratoria basal. A
la poblacién pediatrica se les realizd un registro continuo de ptcC02
con pulsioximetria anual. Se realizaron 4 registros con ptcC02 y
VMNI. Elcoste de la determinacion de ptC02 en comparacion con la
GSA fue de 6,29 euros frente a 5,37 euros.

Conclusiones: la medicion de la ptcC02 es (til en la consulta
de VMNI para la realizacién de medidas puntuales en la consulta
como para monitorizacion continua durante el sueo. Con el uso que
realizamos en nuestra consulta de la capnografia transcutanea, la
determinacion puntual de la pC02 transcutdnea es mds econémica
que la realizacion de la GSA.

Palabras clave: Ventilacion mecanica no invasiva.
Monitorizacién. p(02 transcutaneo.
INTRODUCCION

La ventilacibn mecdnica no invasiva (VMNI)

domiciliaria ha condicionado un cambio en el manejo de
la insuficiencia respiratoria cronica, principalmente, en
enfermedades restrictivas'.
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USE OF TRANSCUTANEQOUS €02 DETERMINATION IN PATIENTS
WITH THYMIDINE KINASE 2 DEFICIT AND COSTS OF ITS USE IN A NON-
INVASIVE MECHANICAL VENTILATION CONSULTATION

ABSTRACT

Objective: to describe the use of transcutaneous capnography
in an adult and pediatric population of patients with Thymidine
Kinase 2 deficiency and to compare the costs between blood gases
by arterial gasometry (BGA) and capnography in our population.

Material and methods: an anamnesis, and respiratory
functional tests to assess respiratory muscle involvement,
sleep quality were performed.To assess the presence of alveolar
hypoventilation the determination of transcutaneous pC02while
awake and/or during sleepwas performed. An economic study has
been done to compare the cost of a determination of ptcC02 versus
the determination by BGA.

Results: 9 patients with TK2 deficiency (4 adults and 5
children). 4 patients underwent baseline respiratory polygraphy.
The pediatric patients underwent at least one continuous recording
of ptcC02 with pulse oximetry each year.4 studies of ptcC02 during
NIV were performed. The cost in the adult population of a punctual
determination of pC02 by BGA was 6,29 euros while for capnography
was 5,37 euros.

Conclusions: the measurement of ptcC02 is useful in the
consultation of NIV for the realization of specific measurements in
the consultation as for continuous monitoring of this parameter.
In our practice of transcutaneous capnography, the punctual
determination of transcutaneous pC02 is cheaper than the BGA.

KeywordsMesH: Non invasive mechanical ventilation.
Monitoring. transcutaneous p(02.

La prevalencia descrita, aunque probablemente
subestimada, de pacientes con insuficiencia respiratoria
crénica (CRF) que requieren ventilacion mecanica
domiciliaria (HMV) en Europa es de 6,6 por cada 100.000
personas>.
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Un grupo amplio de enfermedades respiratorias que
presentan una restriccién pulmonar y que se benefician
de la VMNI en algunas fases de su enfermedad, son
las enfermedades neuromusculares (ENM). Las ENM
pueden clasificarse de diversas maneras, siendo una de
las mas habituales la clasificaciéon segun la etiologia de
la enfermedad. Dentro de esta clasificacion, existe un
grupo denominado miopatias metabdlicas. Un tipo de
miopatias mitocondriales descritos muy recientemente
y de prondstico devastador, son las causadas por
alteraciones de genes implicados en la replicacién de
mtDNAy en el grupo de desoxinucledtidos mitocondriales,
como el TK24 y denominadas “mtDNAdepletion and
deletionssyndrome “(MDDS). Esta enfermedad, descrita
por primera vez en 2001, se asocié inicialmente a la
edad infantil, sin embargo, desde el afio 2012, se han
descritos varios pacientes adultos que presentan
dicha enfermedad, y que en ocasiones presentan una
afectacion respiratoria™ *.

Aunque las indicaciones de la VMNI no han cambiado
en los ultimos afos, el desarrollo tecnolégico de las
ultimas décadas esta permitiendo el desarrollo de nuevas
herramientas que aportan una mejora en el diagnéstico
de hipoventilacién, asi como en la evaluacion de la eficacia
y la monitorizacién de dicho tratamiento

Tanto para el diagndstico de hipoventilacién, necesaria
para el inicio de la VMNI, como para valorar la eficacia
del soporte respiratorio, el andlisis de la pCO2 es
imprescindible. Hoy en dia, la realizacién repetida de
gasometria arterial (GSA) es el método gold estandar para
la indicacién y seguimiento de la VMNI. Sin embargo, esta
técnica tiene varias limitaciones. En primer lugar, es una
medida invasiva que presenta algunas complicaciones,
como son aparicién de dolor a nivel local, reacciones
vasovagales secundarias al dolor en el procedimiento,
hematoma e incluso parestesias durante o posterior
a la puncién. Ademas, no permite evaluar el control
de la hipoventilacion nocturna porque el paciente
normalmente se despierta al realizarla. Lo mas habitual
es medir la PaCO2 por puncion arterial a primera hora
de la manana, pero ya que el sujeto se despierta con
dicha puncién, el valor de pCO2 determinado es tras un
periodo corto de ventilacién adecuada. Ademas, cuando
la evaluacion de la VMNI es ambulatoria, el paciente tiene
un periodo en el que se encuentra en vigilia con una
ventilacién normal, hasta que se le revisa en las consultas
y se le determina la pCO2, por lo que esta forma de
determinar la PaCO2 no refleja el curso temporal anormal
de PaC0O2 durante la noche®. Por otro lado, hay que tener
en cuenta que en la poblacién infantil la realizacién de la
GSA es muy complicada.
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Por dltimo, hay que tener en cuenta que mediante
gasometria arterial no es posible realizar un registro
continuo de los niveles de pCO2, bien sea en situacion
basal bien sea durante el tratamiento con soporte
respiratorio no invasivo.

Por estos motivos, la evaluacién no invasiva de PaCO2
estd cobrando importancia en los ultimos afos. La
determinacion de la pCO2 de manera no invasiva puede
realizarse, bien midiendo el pico de diéxido de carbono
espirado (PETCO2) o la tension de diéxido de carbono
transcutaneo (PtcCO2). Aunque existen dispositivos muy
sencillos para la medicién de la PETCO2, algunos incluso
para adaptarlos a los respiradores de pacientes con VMNI
crénica, esta medicion es poco reproducible en pacientes
con una enfermedad respiratoria de base, principalmente
EPOC, asi como con un tratamiento en el que haya fuga
de manera constante, como es la VMNI. A diferencia de
la PETCO2, la medicién de la PtcCO2 es independiente
de la existencia de fugas, asi como de la enfermedad
de base del paciente. Aunque fue descrita por primera
vez hace décadas®, su uso no se ha extendido por la
complejidad que tenian los dispositivos, asi como por la
falta de tolerancia asociado a la temperatura del sensor.
Sin embargo, en los Ultimos afos se han desarrollado
dispositivos para la medicion de la PtcCO2 muchos mas
sencillos que combinan la determinacion de la PtcCO2
y la saturaciéon de oxigeno (Sp02), que han permitido el
uso continuo en pacientes con VMNI, demostrandose su
utilidad en pacientes con VMNI en diferentes situaciones
clinicas como, por ejemplo, en la poblacién pediatrica®,
en pacientes con ELA, con obesidad e incluso durante la
realizacién de una prueba de esfuerzo®.

Por todo lo descrito, el objetivo de nuestro estudio
es describir el uso de la capnografia transcutanea en
una poblaciéon adulta y pediatrica de pacientes con
enfermedad neuromuscular con defectos en el ADN
mitocondrial (TK2) y hacer un estudio comparativo de
costes de una determinacién mediante GSA y capnografia
en nuestra consulta de VMNI.

Se incluyeron pacientes diagnosticados de
enfermedad neuromuscular con defectos en el ADN
mitocondrial (TK2) y la presencia de criterios clinicos
asociados a dicha enfermedad. Una vez el paciente se
diagnosticd en la consulta de Neurologia era derivado
a la consulta de enfermedades neuromusculares del
servicio de Neumologia (de adultos o pediatrica) para
su valoracién, donde se recogieron datos demogréficos,
antecedentes personales, comorbilidades y otros datos
de interés concretos de la enfermedad.
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Ademas, se realizé una anamnesis y exploracion detallada
que incluia datos clinicos sugestivos de afectacion
de la musculatura respiratoria, calidad del suefo e
hipoventilacién alveolar. La valoracion de la funcién de la
musculatura respiratoria se realizé mediante espirometria
en sedestacidon y decubito supino (cuando era posible)
y el pico flujo de la tos. Ademas, para la valoraciéon de
la hipoventilacién alveolar se hizo, al menos, una de las
siguientes medidas: determinacién de gases sanguineos
(gasometria arterial o capilar), saturaciéon de O2 mediante
pulsioximetria y medicion de ptcCO2. En aquellos
casos en los que se sospechd la coexistencia de una
apnea obstructiva del sueno, se le realizé una poligrafia
respiratoria. A aquellos pacientes que tenian soporte
ventilatorio con VMNI se les reviso el equipo de soporte
ventilatorio en cada visita, y en el caso de precisarlo, se
hizo un registro con poligrafia + PtcCO2 o pulsioximetria
en el hospital o domicilio. Tras la primera visita, se hizo
un seguimiento cada 3 - 6 meses (dependiendo de la
situacion clinica del paciente). En todas las revisiones
se llevo a cabo una evaluacién de la sintomatologia y
los estudios de funcién de la musculatura respiratoria
previamente mencionados. Hemos realizado un estudio
descriptivo de las caracteristicas de los pacientes con
déficit de TK2 y de las diferentes opciones de uso del
PtcCO2 para la valoracion de la hipoventilacién alveolar.

Para la determinacién de la PtcCO2 se utilizo el
dispositivo “SenTec Digital Monitor" con Sensor digital
2-V-SignTM” que permite la mediciéon no invasiva de
PtcCO2, SpO2 y frecuencia cardiaca™.

Para el analisis econémico del coste del uso de la
mediciéon de pCO2 mediante este dispositivo respecto al
uso de gasometria arterial, hemos calculado el total de
pacientes que se ven de manera habitual en la consulta
de VMNI de adultos por un lado y pediatrica por otra,
puesto que los fungibles utilizados, en ocasiones, son
diferentes. El estudio comparativo solo se realiz6 para
la determinacién de gases realizada en la consulta de
manera puntual, puesto que el registro continuo con
VMNI o asociado a una poligrafia solo es posible realizarla
con la medicién transcutanea y no mediante GSA.

Para el calculo utilizamos, en primer lugar, el coste
directo de la gasometria arterial publicado por la Junta
de Andalucia (Precios publicos Servicio Andaluz de
Salud (juntadeandalucia.es)), anadiéndole los costes
indirectos: el sueldo de un enfermero en min de trabajo
(0,28) multiplicado por los minutos necesarios para la
realizacion de la prueba (en este caso, diez minutos).
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Puesto que respecto a la medicién de ptcCO2 no hay nada
publicado en cuanto a costes de la junta de Andalucia, el
calculo lo hemos realizado teniendo en cuenta el gasto
de los fungibles de dicho equipo afadiéndole el sueldo
de un facultativo en min de trabajo (0,5) multiplicado por
los minutos necesarios para la realizaciéon de la prueba
(en este caso, aunque se hacia de manera paralela a la
anamnesis y exploracion del paciente, por lo que no se
consumia ningun minuto extra, hemos consensuado
adjudicarle 3 minutos). Los fungibles que se han tenido
en cuenta para la valoracién del coste de la medicién
transcutdnea han sido: membrana (referencia MC-R),
botella de gas (referencia GAS-0812), clip oreja en caso
de adulto e infantil (referencia EC-MI) y anillo MAR-MI en
el caso de la poblacién infantil (referencia MARE-MI-48).

En el estudio se incluyeron 9 pacientes, 2 mujeres y 7
varones. 4 eran adultos con una mediana de edad de 35,0,
(RIQ 32 - 45,5) y 5 nifios (media de edad 10 afos,RIQ 7 -
10,5). En la tabla 1 se describen las caracteristicas clinicas
y demograficas de los pacientes. En la primera visita
del estudio en neumologia, 4 pacientes presentaron
sintomatologia respiratoria, siendo el sintoma mas
frecuente la disnea. Todos los pacientes realizaban
tratamiento con nucleésidos.

Caracteristicas demograficas, clinicas y analiticas de
los pacientes.

Total Poblacion Poblacién
(n=9) adulta pediatrica
(n=4) (n=5)

Hombres, n (%) 7 (77%) 2 (50%) 5 (100%)

Edad (afios), mediana( 11 (35-8,5) 35(32-45,5) 10(7-10,5)

RIQ)

Tabaquismoactivo, n (%) 0 (0%) 0(0%) 0 (09%)

Sintomas
Disnea, n (%) 3(33,%) 3 (75%) 0(0%)
Tos, n (%) 1(11%) 0(0%) 1 (20%)
Ortopnea, n (%) 0 (0%) 0 (09%) 0 (000
Cefalea, n (%) 1(11%) 1(25%) 0(0%)

Antecedentes 3(33,3%) 2 (50%) 2 (40%)

respiratorios, n (%)

Datos analiticos

Leucocitos (mg/dl), 9600 (5630- 7620 (4782- 10580 (7180-

mediana (RIQ) 11360) 10975) 12490)

Plaquetas (x10E9/1), 329000 (268000- 278500 (252000~ | 373000(325500-

mediana (RIQ) 391000)) 3215000) 436500)

Hemoglobina (g/1), 13,1(12.25-14,9) | 1415(129-151) | 12,9(11,8-15,9)

mediana (RIQ)

VMNI, n (%) 4 (44,4%) 2 (50%) 2 (40%)
Fisioterapia, n (%) 9(100%) 4 (1009%) 5(100%)
Tos asistidamanual, n 7(77,7%) 4 (1009%) 3(60%)
{%) 2(22,29%) 0 (0%) 2 (40%)
Tosedor(Cough
Assist), n (%)

VMNI: Ventilacién mecanica no invasiva
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La mediana de FVC de los 9 pacientes fue de 1.500 (75%),
el pico flujo de la tos de 150 I/m y la PtcCO2 de 35,9. En la
tabla 2 se detallan los datos mas relevantes de las pruebas
funcionales de la poblacion total, asi como dividida entre

poblacién adulta y pediatrica.

primera consulta en neumologia.

Datos de pruebas funcionales de los pacientes en la

Primera valoracién Primera valoracién Poblacién pediatrica
Total (n=9) Total (n=4) (n=5}
CVF (%), 75(62,7-90,45) 67,5 (36,25-74) 89 (68,65-94.8)
mediana( RIQ)
ptCO2 (mmHg), 359(34,5-37.6) 34,75 (34,5-48,5) 36,9 (33,5-37.6)
mediana( RIQ)
Sp02(%) (mmHg), 96,5 (95.25-98) 97,5 (96,25-98) 95,5 (94,2599
mediana( RIQ)
PFT basal, 275 (207-380) 275(207-380) 275 (207-380)
mediana( RIQ)
Abreviaturas. CVF: Capacidad Vital Forzada. mmHg:

milimetros de mercurio. PFT: Pico Flujo de la Tos.

A 3 adultos y a 1 nifio se les realizdé una poligrafia
respiratoria basal, teniendo un IAH >5 solo dos de los
pacientes adultos. A los adultos con VMNI se le realizé
una poligrafia respiratoria con VMNI junto con registro
continuo de la PtcCO2 en el laboratorio de suefio (figura
1), no observandose ningun evento obstructivo, fuga alta,
desaturaciones de oxigeno ni otras alteraciones. Durante
todo el registro, la PtcCO2 estuvo dentro de los rangos de
la normalidad, confirmando esto una buena adaptacién
y eficacia de la VMNI. a los 5 pacientes pediatricos se les
realiz6 al menos, un registro continuo de PtcCO2 con
pulsioximetria cada afo (figura 2). En los dos pacientes
pediatricos que tenian VMNI durante el suefio y ayuda
mecanica para la tos, se realizé el registro de PtcCO2
conectando el dispositivo “SenTec Digital Monitor” con
el respirador del paciente, de manera que, al descargar
y revisar los datos recogidos con el software interno
del respirador se podian revisar también los datos de
PtcCO2, relacionando estos ultimos con los pardmetros
programados y medidos por el respirador (figura3y4).

Respecto al analisis econdmico, el coste en la poblacion
adulta de una determinacién puntual de pCO2 mediante
GSA fue de 6,29 euros mientras que por capnografia
(gastos directos + indirectos) fue de 5,37 euros. En la
poblacién infantil, el coste de la medicién de la PtcCO2
(gastos directos + indirectos) fue de 4,94 euros.

El cribado activo de la hipoventilacion nocturna en
nifos y adultos con enfermedades neuromusculares,
asi como la evaluacion de la eficacia del soporte
respiratorio que se aplica para su correccién, se basa
en estudios durante el suefilo como polisomnografia,
poligrafia cardiorrespiratoria, pulsioximetria nocturna y
capnografiall.
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De acuerdo con laliteratura, la PtCO2 refleja mejor la pCO2
arterial que la medicion del CO2 al final de la espiracién,
en todas las situaciones en las cuales no se pueda medir
el volumen corriente espirado en su totalidad (presencia
de fugas), tanto en respiracion espontdanea como en
ventilacién no invasiva, o en presencia de aumento del
espacio muerto alveolar®™. Ademas, permite realizar
una monitorizacién continua de la PtCO2 al poder ser
combinado, durante los estudios de trastornos del
suefo, con la poligrafia y la ventilacién mecénica no
invasiva (VMNI); aportando informacion sobre la eficacia
y la adherencia al tratamiento y facilitando llegar a un
diagnostico precoz.

En nuestro trabajo, hemos descrito la utilidad de
la PtcCO2 en una poblacién con una enfermedad rara
mitocondrial tanto para la deteccion de hipoventilacion
como para la valoracién de la eficacia del tratamiento con
soporte no invasivo.

Una revision sistematica y metaanalisis realizado en
2018 sobre la precisién de la monitorizacién de la PtCO2",
evidencia que podria haber una diferencia sustancial
entre la determinacién transcutanea y gasométrica de
la presién parcial de diéxido de carbono dependiendo
del contexto clinico en el que se utilice la capnografia. Se
informaron 7.021 mediciones, de 2.817 participantes, en
73 estudios encontrandose que el error de medicién en
PtCO2 estaba relacionado con el sensor y su ubicacién y
temperatura. Cuando se midié la PtCO2 con un dispositivo
TOSCA o Sentec con el sensor aplicado al I6bulo de la
oreja, como realizamos en nuestro estudio, los limites
estaban dentro del rango clinicamente aceptable (-6 a
6 mmHg). No encontramos estudios previos que midan
la utilidad y precisién de la monitorizacién transcutdnea
de la PtcCO2 en pacientes con déficit de timidina quinasa
2 (déficit de TK2). Sin embargo, este estudio demuestra
evidencia y abre y promueve futuras investigaciones en
este sentido.

En un estudio prospectivo realizado en 2007 sobre
la monitorizacién transcutdnea nocturna de la pCO2 en
pacientes con VMNI, se demuestra como esta misma es
razonablemente precisa una vez controlado el fenémeno
de deriva®. El fenémeno de deriva puede ocurrir con
cualquier medicion utilizando un sensor de superficie.
Puede ser el resultado de la contaminacion ambiental,
la vibracién, la temperatura extrema y la exposiciéon al
aire. Sin correccion, la diferencia entre PaCO2 y PtcCO2
fue de 4,6 mmHg con los limites de rango de -39 a 13,2
mmHg. Con la correccién, la diferencia disminuy6 a 2,9
mmHg con los limites de rango de —1,7 a 7,5 mmHag. La
correlacién también es fuerte entre el cambio en PaCO2y
PtcCO2 después del tratamiento con VMNI (r = 0,89).
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Por lo tanto, la monitorizacion nocturna de PtcCO2 en
pacientes sometidos a VMNI puede ayudar a tomar
decisiones clinicas personalizadas.

No hemos encontrado en la bibliografia, ningun
estudio que haga un analisis de costes en nuestro medio
sobre el uso del PtcCO2 en una consulta de VMNI. Con el
uso tan frecuente que realizamos tanto en la consulta de
adultos como pediatrica, cuando calculamos el coste de
la prueba junto con el tiempo dedicado a su realizacion
por enfermeria y/o facultativo, el uso de la capnografia
trasncutdnea es mas econdmica que la gasometria
arterial.

Nuestro trabajo tiene varias fortalezas. En primer lugar,
hemos recopilado datos de todos los pacientes evaluados
lo que nos permite identificar diferentes caracteristicas
de estos mismos, sobre todo, parametros de funcién
respiratoria que nos informan sobre el estado funcional
y clinico de los pacientes. En segundo lugar, este estudio
ha permitido demostrar que con el uso que realizamos de
la monitorizacién transcutdnea de la PtcCO2 en nuestra
consulta, podemos evitar la realizacion de procedimientos
invasivos y mas costosos, como la GSA, en pacientes con
enfermedades neuromusculares como el déficit de TK2.

En cuanto a las limitaciones del estudio, el tamario
de la muestra, que es pequeno si lo comparamos con el
numero de pacientes reclutados en estudios realizados
en otras patologias, pero hay que tener en cuenta que
las patologias mitocondriales como el déficit de TK2 son
enfermedades minoritarias.

Con estos resultados podemos concluir que la
medicién de la PtcCO2 es util en la consulta de VMNI
para la realizacion de medidas puntuales en la consulta
como para monitorizacién continua de dicho parametro.
Ademas, teniendo en cuenta el nimero de pacientes que
atendemos en nuestras consultas (pediatrica y de adultos)
y el uso que hacemos de la capnografia transcutanea, la
determinacion puntual de la pCO2 trasncutanea es mas
econdémica que la realizacién de la GSA.
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Figura 1: Registro de poligrafia respiratoria realizada en el laboratorio de suefio en paciente con déficit de TK2 en tratamiento
con VMNI junto con registro continuo de la ptcCO2.
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Figura 2: Imdgenes de los registros continuosde ptCO2 realizados durante el suefio un paciente pediatrico.

A.

Registro de una noche de un paciente con enfermedad neuromuscular por defectos en el ADN mitocondrial (deficiencia

dela enzima TK2) en respiracion espontanea. La ptCO2 es representada por la linea verde, la SpO2 por la linea roja y la frecuencia
cardiaca por la linea negra.

B.

Andlisis de los registros del mismo paciente, donde se pueden apreciar los valores minimos, maximos, las medianas y los

cambios, o eventos, en el tiempo. También se representa el tiempo de registro con valor inferior o superior a los limites elegidos
como normales, tanto para ptCO2 como para SpO2. Los graficos a la derecha representan la frecuencia de presentacion de cada

valor de medicion.
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Figura3: Registro de una noche de un paciente con enfermedad neuromuscular por defectos en el ADN mitocondrial (deficiencia
del enzima TK 2) con ventilacidon no invasiva. Se presenta la sesién completa, de 8 horas de duracién, con los datos extraidos del
respirador: grafica de presién, de flujo, de volumen corriente, de fugas no controladas y, en la parte baja de la imagen, grafica de

ptCO2 continua.
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Figura 4: Andlisis del mismo registro de la figura 3, pero a diferente escala, donde es posible apreciar todas las respiraciones del
paciente con los relativos cambios de presion, flujo y volimenes, en los cinco minutos representados en la pantalla, apreciar todas.

La ptCO2 representada en la parte baja de laimagen, se mantiene constante en todas las fases del ciclo respiratorio
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IMPACTO DE UN PROGRAMA DE REHABILITACION RESPIRATORIA DOMICILIARIO
EN LA CALIDAD DE VIDA Y ANSIEDAD/DEPRESION DE PACIENTES CON
BRONQUIECTASIAS NO FIBROSIS QUISTICA
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RESUMEN

Introduccion y objetivos: la valoracion del efecto de la
rehabilitacion respiratoria domiciliaria (PRRD) en bronquiectasias
no fibrosis quistica (BQ no FQ) es un campo poco explorado hasta
la fecha. El objetivo fue evaluar cémo influye un PRRD piloto en la
disnea, la calidad de vida y en los trastornos del estado de dnimo asi
como su relacion con la gravedad de la enfermedad.

Material y métodos: ensayo clinico no farmacoldgico
en pacientes con BQ no FQ del Hospital Universitario Virgen
Macarena. Se aleatorizé en: 1) grupo estudio (GE): programa
de entrenamiento (resistencia y fuerza) en domicilio durante 8
semanas, 2) grupo control (GC): medidas educacionales por escrito.
Se evalud la gravedad de la enfermedad con el E-FACED, sintomas
(cuestionario de Leicester (LCQ) y disnea (escala mMR()), la calidad
de vida (cuestionario de enfermedades respiratorias de Saint
George (SGRQ)) y ansiedad y depresidn (cuestionario hospitalario de
ansiedad y depresion (HADS).

Resultados: después de 8 semanas en el GE existi mejoria
en disnea de 0,46 = 0,80, p = 0,010 y en la esfera fisica del LCQ de
-0,68 = 1,2, p = 0,043. Se produjo una mejoria en SGRQ actividad
(-9 puntos, p = 0,025) y en el SGRQ total un cambio clinicamente
relevante (-7 puntos, p = 0,063). La escala de depresion descendi6
2,3 £ 4,2 puntos, p = 0,044. La gravedad no se relaciond con
ninguna variable.

Conclusiones: el PRRD mostrd un claro beneficio en calidad de
vida, sintomas y depresién de nuestros pacientes con BQ no FQ.

Palabras clave: Bronquiectasias, rehabilitacion respiratoria,
calidad de vida, ansiedad, depresion.

INTRODUCCION

Las bronquiectasias no asociadas a fibrosis quistica
(BQ no FQ) se consideran una enfermedad bronquial
infamatoria crénica que conlleva la presencia de
dilataciones bronquiales anormales e irreversibles
producidas por diferentes causas'.
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IMPACT OF A HOME RESPIRATORY REHABILITATION PROGRAM
ON THE QUALITY OF LIFE AND ANXIETY/DEPRESSION OF PATIENTS
WITH BRONCHIECTASIA NOT CYSTIC FIBROSIS

ABSTRACT

Introduction and objectives: the assessment of the effect of
home-based pulmonary rehabilitation programmes (HPRP) in non-
cystic fibrosis bronchiectasis (non-CF BQ) is a field that has been
little explored to date. Our objective was to evaluate how a pilot
HPRP influences dyspnoea, quality of life and mood disorders and
their relationship the severity of the disease.

Material and methods: we present non-pharmacological
clinical trial in patients with non-CF BQ at the Virgen Macarena
University Hospital. It was randomized into1) study group (SG):
received training program (resistance and strength) at home for
8 weeks and 2) control group (CG): received written educational
measures. We assessed the impact of the program on disease
severity (E-FACED), symptoms (Leicester Questionnaire (LCQ) and
dyspnea (mMRCscale)), and quality of life (Saint George Respiratory
Questionnaire) and anxiety and depression (Anxiety and Depression
Hospital (HAD)).

Results: after 8 weeks there was an improvement in dyspnoea
of 0.46 + 0,80, p = 0.010 and in the physical sphere of the LCQ of
-0.68 £ 1.2, p = 0.043.There was an improvement in SGRQ activity
(-9 points, p = 0.025) and in the total SGRQ a clinically relevant
change (-7 points, p = 0.063).The depression scale decreased 2.3 +
4.2 points, p = 0.044. There was no relationship between severity
and any of the variables studied.

Conclusions: the PRRD showed a clear benefit in quality of life,
symptoms and depression of our patients with non-CF BQ.

KeywordsMesH: Non-cystic fibrosis bronchiectasis, home-
hased respiratory rehabilitation, impact quality of life.

Como consecuencia de esto existe una alteracién del
aclaramiento mucociliar que se manifiesta clinicamente
por tos, mal manejo de secreciones e infecciones
bronquiales crénicas y de repeticion’. La limitacion
sintomdtica y funcional, las agudizaciones, ademas de los
frecuentes requerimientos de recursos de salud afectan
sustancialmente la calidad de vida de estos pacientes.
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Algunos estudios y revisiones sistematicas han
demostrado la existencia de un mayor riesgo de ansiedad
y depresion en enfermedades respiratorias crénicas’. De
hecho, en BQ no FQ se ha descrito una alta prevalencia
de ansiedad y depresion®®. Estas alteraciones del estado
de animo habitualmente estdn infradiagnosticadas e
infratratadas y se asocian a una peor calidad de vida.

Por otro lado, son pocos los estudios que evaltan el
impacto en la CVRS y la ansiedad y depresion en BQ no
FQ asociados a la gravedad de la enfermedad y muestran
resultados contradictorios’.

La evidencia disponible en la actualidad sugiere que
los programas de rehabilitacion respiratoria mejoran
la tolerancia al ejercicio, la disnea y la calidad de vida
relacionada con la salud (CVRS) en esta patologia’. En
concreto, en aquellos pacientes con BQ no FQ en los
que se utilizaron una combinacién de entrenamiento de
fuerzay resistencia de la musculatura periférica mostraron
mejoras a corto plazo en la calidad de vida, ademas de un
incremento en la tolerancia al ejercicio®.

Un reciente metaandlisis evalué el efecto de la
rehabilitacién respiratoria en términos de exacerbaciones,
sintomas, CVRS y mortalidad, comparado con no recibir
ningun tratamiento, demostrando que el ejercicio
supervisado o un programa de rehabilitacidn respiratoria
(PRR) mejora la CVRS’.

Sibien, en las ultimas décadas parece existir un menor
impacto en la CVRS atribuido a la mayor disponibilidad de
medios diagnésticos, tratamientos antibiéticos inhalados,
fisioterapia respiratoria y las diferentes modalidades
de rehabilitacién respiratoria, sigue siendo un reto el
desarrollo PRR, ya sea por el dificil acceso de la poblacién,
la adherencia y los recursos necesarios para llevarlos
a cabo. En este sentido, la aplicacién de programas
domiciliarios podria reducir costos y acercar este tipo de
tratamiento a un mayor nimero de pacientes, con efectos
similares a los programas hospitalarios.

Teniendo en cuenta que es probable que aquellos
pacientes con mayor gravedad de la enfermedad sean los
mas sintomaticos y los que presenten una peor calidad
de vida, implementar un programa de rehabilitacién
respiratoria domiciliaria podria tener un impacto positivo
en estos aspectos de la enfermedad y, de forma paralela,
disminuir la gravedad de esta.
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Nuestro estudio plantea como objetivo evaluar
el impacto de un programa piloto de rehabilitacién
respiratoria domiciliaria (PRRD) en la disnea, la calidad
de vida y en los trastornos del estado de dnimo de los
pacientes con Bqg no FQ y su relacién con la gravedad de
la enfermedad.

Disefio

Se trata de un ensayo clinico no farmacolégico
aleatorizado de pacientes procedentes de la consulta
especializada de BQ no FQ del Hospital Universitario
Virgen Macarena entre marzo de 2018 y marzo de 2020.

Los participantes fueron evaluados al inicio y a las
8 semanas de la intervencién. El reclutamiento y la
recopilacion de datos se realizé6 de manera idéntica para
ambos grupos. El protocolo del ensayo se registré en
www.clinicaltrials.gov (NCT05369624). El presente estudio
ha seguido las recomendaciones Consort para ensayos
clinicos no farmacolégicos’.

Participantes e intervencion

Los criterios de inclusion fueron: diagnéstico
radiolégico establecido de bronquiectasias (TCAR del
térax) no FQ, mayores de 18 afios, estabilidad clinica en
las 6 semanas previas (no necesidad de antibioterapia
por exacerbacién) y disnea mayor de 1 segun la escala
modificada de Medical Research Council (mMRC).

La inclusion de pacientes se llevé a cabo de manera
consecutiva con aleatorizacidon por secuencia numérica
generada por ordenador en dos grupos:

Grupo control (GC): recomendaciones generales
educacionales y de actividad fisica por escrito en el
momento de la inclusion.

Grupo del programa de rehabilitacion
respiratoria domiciliaria (GE): recibieron dos sesiones
hospitalarias. La primera explicando ejercicios
domiciliarios y una recordatoria a las 4 semanas. El
entrenamiento fue enseflado por la fisioterapeuta de la
unidad de rehabilitacion respiratoria, recomendandose
la realizacién de este al menos 3 veces por semana. Se
hizo seguimiento mediante control telefénico durante
8 semanas. Se recogié en un cuestionario el numero de
veces que se realiz6 actividad fisica y su duracion.

El programa de entrenamiento de fuerza incluy6
ejercicios de miembros superiores e inferiores,
inicialmente sin carga y afhadiendo progresivamente
pesas de manera semanal en funcion de los sintomas,
en 2 series de 6 - 8 repeticiones un minimo de 5 dias por
semana.
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Los ejercicios indicados fueron: percha (para trabajar
musculo dorsal ancho), mariposa (trabajo de musculo
pectoral mayor), neck press (trabajo de triceps braquial y
deltoides), flexion de piernas (trabajo de biceps femoral
y gastrocnemios), extensiéon de piernas (trabajo de
cuadriceps femoral).

Para realizar el programa de entrenamiento de
resistencia el paciente pudo elegir entre realizar marcha
o bicicleta de 3 a 5 dias por semanas, un minimo
de 20 minutos, aumentando el tiempo de ejercicio
semanalmente en funcion de sintomas.

Aspectos éticos

El proyecto se ajusté a los principios éticos de la
Declaracion de Helsinki y la legislaciéon espafiola vigente
(RD 1090/20215). Se solicité firma de consentimiento
informado previo a la inclusién del estudio. Los datos
evaluados se obtuvieron bajo estricta confidencialidad
siguiendo la Ley Organica de Proteccion de Datos
Personales y garantia de derecho digitales 3/2018, de
5 de diciembre. El estudio recibié la aprobacion del
comité ético y de investigacion clinica de los Hospitales
Universitarios Virgen Macarena-Virgen del Rocio, Cédigo
Promotor: SCHNR15 Cédigo Interno: 1550-N-17.

Medicion de variables

Se recogieron variables demograficas, clinicas y
funcionales. Las medidas de funcién pulmonar se llevaron
a cabo a través de espirémetro Jaeger Viasys Mastercope
teniendo en cuentalas mediciones de volumen espiratorio
forzado en 1 segundo (FEV1 ml, FEV1%), capacidad vital
forzada (FVC mly FVC %) y su relacién FEV1/FVC.

Se determiné la gravedad y pronéstico de las BQ no
FQ segun la escala E-FACED (FEV1%, edad, colonizacion
por Pseudomona aeruginosa, disnea segun la mMRC y
exacerbaciones en el Gltimo afo)™.

La calidad de vida se evalué con el cuestionario
respiratorio de Saint George (SGRQ), validado en espaiiol
y utilizado en bronquiectasias". Consta de 50 items
clasificados en tres grupos: sintomas, actividad e impacto.
Su puntuacion varia de cero a 100, el mayor valor refleja
una mayor afectacion de la calidad de vida. La diferencia
clinica minimamente significativa considerada fue de 4.

Ademas, la gravedad de la tos se evaludé con el
cuestionario de Leicester (LCQ). Valora el impacto de los
sintomas en las 2 semanas anteriores. Cuenta con 19 items
divididos en tres dominios: fisico (8 items), psicolégico (7
items) y social (4 items). La puntuacién varia de 3 a 21, un
resultado bajo indica un mayor deterioro del estado de
salud debido a la tos™
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Tomamos como referencia lo descrito la enfermedad
pulmonar obstructiva créonica (EPOC), siendo la DMCI
LCQ total de 1,3. En los dominios, representados como
media (desviacion estandar): fisico 0,2 (0,8), social 0,2 (1,1)
y psicolégico 0,8 (1,5)>.

Para la valoracién de los sintomas del estado
emocional se utilizé el cuestionario hospitalario para la
ansiedad y depresion (HADS). Estda compuesta por dos
subescalas: depresion y ansiedad, cada una con 7 items y
cuya puntuacion total varia de 0 a 21. A mayor puntuacion,
mayor gravedad de los sintomas. Se consideré una
puntuacién mayor de 8 en la escala HADS indicativa de la
presencia de sintomas depresivos o ansiosos™.

Andlisis estadistico

Tamaio muestral: se esperé un tamano del efecto de
0,6 basado en un error a de 0,05 y un error 3 de 0,20, lo
que proporciona poder suficiente para estos resultados.
El tamano del efecto estandarizado se calculé utilizando
la D de Cohen (0,2 representa un tamano de efecto
pequeno, 0,4 representa un tamano de efecto medio y
un valor de 0,6 representa un tamano de efecto grande).
Por lo tanto, se consideré un minimo de 26 participantes
para evaluar los cambios en el de la calidad de vida tras
8 semanas de seguimiento. Sin embargo, se agregé un
20% debido a posibles incumplimientos, datos faltantes
y abandonos"®.

Andlisis estadistico: se realizd utilizando el software
de analisis estadistico IBM SPSS Statistics (SPSS v23,
Chicago, IL, EE. UU.). Para las variables cuantitativas, los
valores se expresaron como media + desviacién estandar,
ademads de medianas y rango intercuartilico. Las variables
cualitativas se expresaron como frecuencias y porcentajes.
Se utilizé la prueba de Shapiro-Wilk para determinar la
normalidad de los datos para todas las variables. Se utilizé
la prueba t de Student para analizar las diferencias basales
entre los grupos si los datos se comportaban segun una
distribucion normal. En caso contrario, se utilizé la prueba
U de Mann-Whitney para muestras independientes. Las
comparaciones intragrupo se realizaron con la prueba
T-Student para muestras relacionadas cuando los datos
seguian una distribucién normal, mientras que para los
datos con distribuciones anormales se utilizé la prueba
de Wilcoxon. En todos los casos, el nivel minimo de
significacion fue p<0,05.

Resultados

Se evaluaron parasuinclusion un total de 78 pacientes.
El 27% decliné participar. Finalmente se aleatorizaron
34 pacientes, completando el estudio 31 pacientes. La
descripciéon de la muestra se refleja en el diagrama de
consort (figura 1).
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Reclutamiento
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Tabla 1: Caracteristicas generales

Evaluados para elegibiidad (1+=78) GC [n=15) GE (n=16)
Etiologia
Exchidos (1= 44) Post-infectiosa 4(26,7%) 6(37,5%6)
Sin criterios de inclusion (n=16). Coexistencia de Idiopaticas 4(26,7%) 1(6,2%)
Sxmnm i Artritis reumatoide T(6,6%) 2(12,5%)
Incapacidad fisica (n=4): Immunod eficiencias 1(6,6%) 1(6,2%)
o comprendian indicaciones (n=2). DCP* 1(6,6%) 1(6,2%) 0,61
Aleatorizados (= 34) Post-sarampion 1(6,6%) 2(12,5%)
Sarcoidosis 1(6,6%) 1(6,2%)
e T ABPA* 1(6,6%) 1(6,2%)
Asignado a gnupo de RRD (=18) ) Asignados el grupo controk Otras 11(6,6%) 1(6,2%)
Fima consentimiento informado (n=18) et pnr_esnritoﬂe
Fﬁf?&;ﬁiﬂ“ﬁ{mﬁﬁ, Mujeres 10 (66,72%) 13(81%) 0,30°
Edad 5943+93 6316 0,33
IMC**> 25.05+2,55 26,35:3,67 0,862
Sesion Fuma 1(33,009%) 2(66%) 047
e — r T Exfumador 2(33,00%) 2 (66%) 0,29
|| | (“nr | | e e R
Pl Se negaron a parfcipar (n=1) semanas g praano (1) SEE R e L &
A Disnea 2,07£0,70 2,19£0,57 0,10’
E-FACED***** 3,33+1,79 344+1,99 0,282
Leve 7(46,67%) 8(50,00%) 0,567
Andlisis EE— Moderado 7 (46,67%) 6 (37,50%)
l Grave 1(6,66%) 2(12,5006) 0,54'
Analizados n=16 Analizados n=15
FEV1L 1,84x0,52 161044 0,567
FEV1 % 754+2844 71,88+20,67 0,832
Figura 1: Diagrama de flujo FVCL 243+0,69 2,17+0,55 0,262
FVC % 79,13+24,1 79,13+22 0,992
FEV1/FVC 69,92+14,78 74,33+10,71 0,342

No hubo diferencias en las caracteristicas basales de
la muestra entre los grupos. Las caracteristicas generales
se recogen en la tabla 1. De forma global, la etiologia
mas frecuente fue la de origen post-infeccioso, seguida
de las idiopéticas (tabla 1). El sintoma mas frecuente fue
la tos (93%), seguido de la disnea (67%). Mientras que
la gravedad de las BQ no FQ fue leve en ambos grupos
segun la escala de E-FACED.

En las pruebas funcionales el GC presentaba una
obstruccion fija al flujo aéreo no constatada en el GE
a pesar de la asignacion aleatorizada, sin objetivarse
diferencias estadisticamente significativas (tabla 1).

Adherencia

El 50,2 % del GE confirm¢é realizar el programa de
entrenamiento recomendado, al menos 3 veces por
semana y el 45 % realiz6 el entrenamiento al menos
durante dos dias, por lo que se consideré que el 95%
presentd una buenaadherencia, mientras que el GCsolo el
13,4% llevé a cabo las recomendaciones proporcionadas.

Gravedad

En la escala de gravedad el E-FACED fue leve en ambos
grupos. A las 8 semanas se produjo una leve mejoria en
el GE frente al grupo GC con una diferencia de media
de 0,06 + 1,82 (p = 0,001) frente a -0,28 £1,62 (p = 0,067)
respectivamente (figura 2 A).
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Las variables cualitativas se expresan en nimeros absolutos y
porcentajes. Las variables cuantitativas en media tdesviacion
estandar. Leyenda: * DCP: Discinesia Ciliar Primaria, ** ABPA:
aspergilosis broncopulmonar alérgica, ***IMC: Indice de
masa corporal. ****|PA: indice de paquetes afio de tabaco.
*****E-FACED del acrénimo: Exacerbaciones, FEV1 %, edad,
colonizacién crénica por P. aeruginosa, extensién radiolégica y
disnea seguin la Medical research council (mMRC)™. El valor de
P representa las diferencias entre los grupos. El superindice 1
representa prueba de chi cuadrado, el 2 prueba T para muestras
independientes.
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Figura 2A: Representacion de la escala E-FACED y disnea.
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A. Gravedad segun la escala E-FACED(del acrénimo: FEV1%, edad,
colonizacién por P. aeruginosa, disnea segun la mMRC y
exacerbaciones en el Ultimo afo) 10. Distribucién de pacientes
segun la gravedad de las bronquiectasias no fibrosis quistica
antes (basal) y despues (8 semanas) de la intervencion por
grupos.

Disnea

A las 8 semanas de seguimiento, se evidencié una
mejoria de la disnea segun la escala mMMRC en el GE frente
al GC: disnea basal en el GE de 2,19 + 0,57 a 1,72 £ 0,05 (p
=0,047)y en el GC de 2,07 £ 0,70 a 2,13 £ 0,64 (p = 0,06),
(figura2By ().

Grupo Control

3

]

s

§

3

2,07£0,70 2,130,64

| Grupo estudio

5 5

s

Disnea segun la mMRC

2,1820,57

1,72£0,05

B o

Figura 2B: Representacion de la escala E-FACED y disnea.

B. Disnea segun la mMRC. Los datos representan la media y
desviacion estandar de la disnea seguin la escala modificada de
la Medical Research Council (InMRC) por grupos de estudio. El
valor de P corresponde a las diferencias antes y despues entre

Disnea segtin la escala mMRC por categorias
12

10

4
2 I | I
o

4] 1 2 3 4 V]

1 2 3 a4

Recuemto absoluto
o

Grupo Control Grupo Estudio

Disnea seguin las categorias de lamMRC

c M Basal W8 semanas

Figura 2C: Representacion por categorias segun la escala de
lamMRCYy disnea.
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C. Disnea por categorias: el eje de la x representa la distribucién
de pacientes por categorias al inicio y a las 8 semanas por cada
uno de los grupos. El eje de las y representa el conteo absoluto
del grado de disnea segun la escala de la mMRC.

Calidad de Vida

En cuanto a la calidad de vida, de forma basal, el
impacto segun el SGRQ total fue moderado en ambos
grupos, con una mediana basal de 48 puntos (RIC 35 - 62)
en el GE y de 46 puntos (RIC 41 - 75) en el GC.

En la tabla 2 se hace una comparacién de los valores
obtenidos en el SGRQ basalmente y a las 8 semanas de
seguimiento. Destaca una mejoria clinicamente relevante
en GE tanto en SGRQ total (reducciéon de 7 puntos frente a
2 puntos en el GC), como en otras esferas del cuestionario
(esfera actividad con reduccién de 8 puntos y esfera
sintomas con reduccién de 4,94 puntos).

Tabla 2: Calidad de vida mediante el cuestionario de

enfermedades respiratorios de Saint George.

Grupo control Grupo estudio
Basal 8semanas P Basal 8semanas P
SGRQ Media DS Media DS Media +DS Media xDS
Sintomas 45,37£18,54 46,90£19,25 0,63' 4743+11,81 42,49+145 0,12'
(35,09-5,65) (36,24-57,56) (41,14 - 53,72) (34,77 -5021)
Actividad 45,71£19,67 43,88+1648 0,52' 45,84+11,12 3781+£12,52 0,02'
(35,82 -7,60) (34,75 -53,00 (39,92 - 51,76) (31,14 -44,48)
Impacto 44111776 42,74+12,81 0,72' 42,08+13,70 40,68+10,87 0,59
(34,44 - (35,65 —49,83) (34,78 -4938) | (3489 —4647)
53,78}
Total *46 (41 -75) *43(30-59) 049" “48(35-62) “41(35-46) 0,06%

Los datos se expresan como media y desviacién estandar
(DE) eiintervalos de confianza del 95%. El asterisco (*) representa
la mediana y rango intercuartilico. Se compara el registro basal
y a las 8 semanas para cada grupo de estudio. Se recogen las
variables contenidas en el cuestionario Saint George (SGRQ), en
sus dimensiones: sintomas, actividad, impacto y su puntuacién
total, presentadas como SGRQ sintomas, SGRQ actividad, SGRQ
impacto, SGRQ total respectivamente. El valor de p indica las
diferencias entre un mismo grupo. El superindice 1 representa
la Prueba T para muestras relacionadas y el superindice 2 se
refiere a la Prueba de Wilcoxon de los rangos con signos para
muestras relacionadas.

Por su parte, en el GC no hubo cambios
estadisticamente significativos ni clinicamente relevantes
al finalizar el seguimiento en la puntuacion total o en las
subescalas de sintomas, impacto o actividad.

Por otra parte, analizamos las correlaciones del
SGRQ con el género y edad, sin encontrarse diferencias.
Se evalu6é ademas la relacién de las P. geruginosa en la
calidad de vida, encontrandose una correlacién positiva
débil con el SGRQ impacto (r 0,450, p = 0,02).
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Tos

De forma basal, el impacto de la tos en la CVRS
fue moderado segun LCQ y similar en ambos grupos
de estudio (tabla 3). Se identificé que solo el 20% de los
pacientes del GE presentaba un alto impacto en la CVRS
en relacién con la tosa diferencia que en el GC en el que
todos los pacientes presentaron un impacto moderado o
bajo.

Tabla 3: Cuestionario la tos de Leicester.
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En cuanto a los resultados tras el seguimiento, en la
escala de ansiedad (HADS A) el GE obtuvo una diferencia
de media de 0,02 + 3,92 (IC del 95% del -0,37 - 3,53, p =
0,168) y el GC presentod una diferencia de media de -0,7 +
2,22 (IC del 95% del -1,38 - 1,12, p = 0,823) (figura 3).

HADS A (pre) HADS A (Post)

p=10,65 1{

L

Media HADS A
[
——

Media HADS A

e

Grupo control Grupo estudio
LcQ Basal 8 semanas P Basal 8 semanas P
Fisico 541114 559+1,22 0,612 501131 5,62+1,09 0,04
(4,78-6,04) (491-627) (431-131) (5,04-6,201
Psicolagico 6 *5,8 0,392 "5 *5,2 0,682
(4-7) (5-7) (4-6) (4-6)
Social 5,08+1,23 555+1,03 0,29 518+1,18 547+1,19 0,48
(4,44-5,76) (4,98-6,12) (4,55-5.81) (4,846,100
Total 16,05+347 16,56+1,86 0,61 15234314 16,36+2,48 017"
(14,13-17,97) (15,54-17,60) (13,56-16,90) (15,04-17,68)

9,93+3,8 9,25+3,2

Control Estudio

HADS D (pre)

0

Media HAD D
~

g £

10,63+1,42
Control

0,003

9,25+3,29
Estudio

HADS D (Post)

{

Los datos se expresan como media y desviacién estandar
(DE) e intervalos de confianza al 95%. El asterisco representa la
mediana y rango intercuartilico. Se compara el registro basal y
a las 8 semanas de seguimiento para cada grupo de estudio.
Se recogen los datos de las puntuaciones obtenidas en el
cuestionario de la tos de Leicester (LCQ), de forma total y para
cada una de sus dimensiones fisicas (LCQ fisico), psicolégica (LCQ
psicolégico) y social (LCQ social). El analisis estadistico se realizé
con la Prueba T para muestras relacionadas expresada como
superindice 1y la Prueba de Wilcoxon de los rangos con signos
para muestras relacionadas, expresado como superindice 2. El
valor de p indica las diferencias entre un mismo grupo.

Tras el fin del seguimiento se encontr6 una mejoria
estadisticamente significativa en el GE en la esfera fisica
(tabla 3). Al igual que con el SGRQ, no se encontraron
diferencias al correlacionar los resultados del LCQ con el
género o la edad.

Ansiedady depresion

En relacién con las alteraciones del estado de animo
se estimd una prevalencia global de ansiedad en el 70%
de los participantes (GE 37% vs. GC 73%). En cuanto a
depresion, la prevalencia global fue del 58% (GE 62% y GC
80%).

Se realiz6é un analisis por género de la muestra total
de pacientes y se identificd que las mujeres presentaban
con mayor frecuencia niveles mas altos de depresién
12,04 £ 4,17 en comparacién con los hombres 10,38
+ 3,46. Sin embargo, no se determiné que el género
influyera en los niveles de ansiedad o depresién de forma
estadisticamente significativa. No hubo relacién entre la
ansiedad o depresidn, disnea o las exacerbaciones en el
analisis multivariante llevado a cabo.

207

Media HAD D

|

o 10,1£3,85 10,67+1,5

Control

10,67+1,49 0

Estudio Control

Figura3: Cambios en el Cuestionario Hospitalario de Ansiedad
y Depresién en los grupos de estudio tras el programa de
rehabilitacion respiratoria domiciliaria. Los datos se representan
como medias + desviacidn estandar (DS) divididos en grupos
de estudio y por dominios de ansiedad (HADS A) y depresién
(HADS D)pre (basal) y post (a las 8 semanas). El andlisis de las
variables se realizd con la prueba T de Student para muestras
relacionadas. El valor de p indica las diferencias entre un mismo
grupo.

En la escala depresién (HADS D), en el GE se obtuvo
descenso de la media de 2,0 + 4,2 (IC del 95% del 0,7 -
4,5, p =0,004) y en el GC de -0,57 + 3,91 (IC del 95% del
-2,13 - 2,26, p = 0,914). El 35 % de los participantes del GE
mejoraron en el HADS D (figura 3).

Hubo una correlaciéon positiva débil entre la escala de
ansiedad y depresion (Rs 0,64) y con el SGRQ total Rs 0,457
(p = 0,005), SGRQ actividad Rs 0,496 (p = 0,026), y SGRQ
sintomas Rs 0,496 (p = 0,05).

DISCUSION

En nuestro trabajo hemos evaluado el impacto de un
PRRD en pacientes con BQ no FQ y encontramos como
hallazgo mas relevante que los pacientes que llevaron
a cabo el programa de rehabilitacion respiratoria en
domicilio presentaron cambios significativos en disnea,
CVRS y en la depresion respecto a los que solo recibieron
recomendaciones generales.
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Como punto fuerte, este es el primer ensayo clinico no
farmacolégico en nuestro medio en BQ no FQ que evalta
los efectos de un PRRD en calidad de vida y estado de
animo y lo relaciona con la gravedad de la enfermedad.
En nuestro programa comprobamos que el GE presento
un descenso de 8 puntos en la esfera actividad, es decir,
percibieron menos limitacién en actividad debido a la
disnea (p = 0,025, tamaio del efecto de 0,5), confirmando
que el PRRD influye en uno de los principales predictores
clinicos de mortalidad en BQ no FQ como es la disnea”
A pesar de que no se registraron otros cambios
estadisticamente significativos, existi6 una mejoria
clinicamente relevante en SGRQ total de hasta-7 puntos".

Los ensayos clinicos publicados hasta la fecha en los
que se evaluaban diferentes modelos de rehabilitacion
respiratoria en BQ no FQ, obtuvieron resultados
heterogéneos usando el cuestionario de SGRQ. Mandall
et al. demostraron que los PRR asociados a fisioterapia
respiratoria presentaban una mejoria de -8 unidades en
la puntuacién total del SGRQ en el grupo de intervencion,
hallazgos similares a los nuestros'®. En la misma linea Lee
et al., aunque en este caso con resultados mas discretos,
alcanzé una mejora en la puntuaciéon del SGRQ de -3,7
puntos en el GE vs. 0,8 el GC?.

En contraposicién aesto, Newall etal.,con un programa
de entrenamiento de la musculatura inspiratoria, al igual
que Yang et al.y Chalmers et al., no obtuvieron diferencias
en el SGRQ tras aplicar el PRR de manera supervisada,
aunque en este ultimo los pacientes no estaban en fase
estable de la enfermedad sino que fueron incluidos

inmediatamente después de una agudizacion®?.

A pesar de esto, son mas los estudios que presentan
resultados positivos a favor de los PRR. Ejemplo de ello
son los estudios José et al., Pehlivan et al.,, Candemir et al.,
Olveira et al. y una reciente revisién sistematica en donde
los cambios van de 4 a 39 puntos” **?°. De esta forma
se demuestra, al igual como se ha hecho en nuestro
estudio, que el entrenamiento de fuerza y resistencia
de la musculatura periférica en combinacion con el
ejercicio aerdbico presenta un impacto positivo SGRQ y
en consecuencia una mejoria en la CVRS™ %,

Con relacién al impacto de la tos, identificamos pocos
cambios en los resultados, aunque debemos sefalar que,
pese a no obtener mejoria estadisticamente significativa
en la escala total, se obtuvo un aumento en la esfera
fisica clinicamente relevante(>0,2)" y estadisticamente

significativo (p = 0,44).
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Es asi como, estos pequefos cambios reflejados en
nuestro trabajo coinciden con publicaciones recientes en
el que el cambio en el impacto de la tos inmediatamente
después de un programa de entrenamiento fisico era
bajo o nulo (0,09 puntos, 95% Cl -0,98 a 0,80 puntos; N
103)” . Tampoco se obtuvo ningun beneficio en el LCQ en
investigaciones con programas que incluian fisioterapia
respiratoria® ». Sin embargo, Kumar et al. publicé que
obtuvo cambios en todas las subescalas del LCQ, mientras
Mandall et al. obtuvo un incremento de 4 puntos en
LCQ total™ . Estos ultimos dos estudios tienen como
caracteristica comun el escaso numero de participantes
en cada grupo (menor de quince).

En definitiva, los resultados de las investigaciones son
tan heterogéneos como lo es la propia enfermedad. De
tal manera, que el impacto en la CVRS después de un
PRR puede variar por diferentes motivos: la metodologia
y disefio del PRR (técnicas de fisioterapia respiratoria,
tipo de ejercicios, intensidad o programa empleado),
el calculo del tamafio muestral, asi como, la modalidad
de supervision y herramientas para llevar a cabo los

programas o incluso la inclusién de soporte nutricional’
125,26

Ademas hay que tener en cuenta que nuestros
pacientes presentaban una gravedad (E-FACED) leve, sin
que el grado de gravedad se relacionara con el impacto
en la calidad de vida, a diferencia de otras publicaciones
en donde se asume que la etiologia y la gravedad marcan
la afectacién en la calidad de vida™ .

Por otra parte, aunque no es una novedad que los
pacientes con Bg no FQ presentan una alta prevalencia
en ansiedad y depresién, en nuestro estudio se ha visto
una prevalencia mucho mas elevada que la cohorte
espafnola descrita por Girdn et al., estudio pionero al
dejar constancia de una mayor prevalencia de ansiedad
y depresién en BQ no FQ que en la poblacién general® #,
aunque otras series describen cifras elevadas que oscilan
entre 27 - 60%™ °.

A su vez comprobamos que tras el PRRD las
puntuaciones en la escala de depresion disminuyeron
de forma estadisticamente significativa en el GE,
manteniéndose sin cambios en el GC. No asi en la
valoracién de la ansiedad, en la que no hubo diferencias
en ninguno de los dos grupos,si bien, existe evidencia de
que el entrenamiento fisico en BQ no FQ en fase estable
tiene un impacto minimo en los niveles de ansiedad y
depresion frente a los cuidados clinicos habituales’. A su
vez, los resultados de Wynne el al. son discretos, ya que
puede existir un cambio de hasta -2 puntos en el HADS D
y A respectivamente®,
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Olveira et al. y Gao et al. describen la edad y el sexo
como factores agravantes a la ansiedad y la depresién
y a su vez esta alteracién del estado emocional como
condicionante en la CVRS> °. Pese a que las mujeres en
nuestro estudio presentaban con mayor frecuencia niveles
mas altos de depresién en comparacién con los hombres
comprobamos que el género no influia en los niveles de
ansiedad o depresion ni tampoco las exacerbaciones o la
infeccién bronquial crénica por p. aeruginosa.

No obstante, tras el PRRD existié una mejoria en los
niveles de depresion, atribuyéndose estos cambios a la
mayor actividad fisica, siendo estos datos mas optimistas
que otras publicaciones®. En nuestro trabajo, la depresién
se asocié con un impacto y deterioro de la CVRS mas
marcado que en aquellos que presentaban ansiedad,
aunque en ninguno de los casos existié una asociacién
con la gravedad pronéstica, siendo estos datos similares
a una revision sistematica previa®.

En cuanto al PRRD, no se registraron efectos
secundarios en relacion con el entrenamiento fisico y la
adherencia fue buena (50 % entrenaron 3 dias a la semana
y el 45 % realizd el entrenamiento al menos dos dias a la
semana) y mas del 90% de los participantes concluyeron
el programa, obteniendo una mayor adherencia en el GE
vs. GC. Estas cifras superan a las descritas en programas
hospitalarios de otras enfermedades respiratorias
crénicas como la EPOC y en algunos estudios realizados
especificamente en BQ no FQ con tamaios muestrales
similares al nuestro20,***°, pensando que probablemente
en pacientes relativamente jévenesy activos laboralmente
(media de edad en torno alos 60 anos en nuestra muestra)
el llevar a cabo programas en casa pudiera ayudar a
facilitar la adherencia terapéutica a la prescripcién de
ejercicio. Asi, los programas domiciliarios en BQ no FQ,
aunque escasos, han demostrado mejorar el impacto en
la calidad de vida y afirman que la realizacion de alguna
AF mejora la disnea, capacidad de ejercicio y CVRS™.

LIMITACIONES

Las principales limitaciones encontradas fueron
el nimero de pacientes incluidos en cada uno de los
grupos pero suficiente para demostrar los efectos del
PRRD en los objetivos planteados. Otra limitacion fue las
caracteristicas de gravedad, tratdandose de pacientes en su
mayoria con afectacién leve, ademas de que lo pacientes
incluidos procedian de una consulta monografica de un
solo hospital.

CONCLUSION

El empleo de un programa de rehabilitacion
respiratoria domiciliario conlleva un impacto positivo en
disnea, CVRS y estado de &nimo en paciente con BQ no FQ
de forma seguray favoreciendo la adherencia terapéutica.
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RESUMEN

El tumor fibroso pleural es un tumor habitualmente
asintomatico, benigno y de lento crecimiento, que en un pequefio
porcentaje de los casos tiene un comportamiento mds agresivo.
Para definir los criterios de malignidad es necesario un anélisis
inmunohistoquimico. El tratamiento de eleccion es la reseccién
quirdrgica completa con mdrgenes de sequridad ya sea por
toracotomia o por videotoracoscopia en funcion del tamafio.
Se encuentra en estudio la utilizacion de terapia adyuvante
radioterdpica o quimioterdpica que en el momento actual no cuenta
con resultados significativos. Presentamos dos casos que fueron
tratados de forma quirtrgica, con extirpacion completa siendo el
primero definido como maligno segun los criterios histoldgicos y
el sequndo benigno, pero de alto riesgo. Solo uno de ellos recibié
terapia adyuvante.

Palabras clave: Tumor fibroso solitario, tumor fibroso solitario
maligno, terapia adyuvante, criterios de malignidad del tumor
fibroso solitario, mesotelioma.

INTRODUCCION

Los tumores fibrosos solitarios (TFS) se originan en las
células dendriticas mesenquimales CD34+ y por tanto,
pueden tener multiples localizaciones. Los TFS pleurales
constituyen el 5% de los tumores pleurales, siendo los
segundos mas frecuentes después del mesotelioma" >’

Lamayoriason benignos, de clinicasilente, crecimiento
lento y hallazgo incidental. En casos de seguimiento
prolongado se ha visto un comportamiento mas agresivo
y de recidiva postquirirgica relaciondndose con sus
caracteristicas histolégicas. Los TFS pleurales malignos,
constituyen solamente el 5 - 10%, son extremadamente
raros e infrecuentes® ’. Para su diagnéstico es necesario
un estudio radiolégico y un analisis histopatolégico e
inmunohistoquimico.

Recibido: 18.05.2022 Aceptado: 26.08.2022

Dra. Clara Garcia Bautista
claragb 95@hotmail.com
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ABSTRACT

Solitary fibrous pleural tumor is a usually asymptomatic,
benign and slow-growing tumor, which in a small percentage of
cases has a more aggressive hehavior. To define the malignancy
criteria, an immunohistochemical analysis is necessary. The
gold standard treatment is a complete surgical resection with
safety margins either by thoracotomy or by videothoracoscopy
depending on the size. The use of radiotherapy or chemotherapy
as an adjuvant therapy is under study, which at the present time
does not have significant results. We present two cases that were
treated surgically, with complete removal, one being classified as
malignant according to histological criteria and the other benign
but high risk. Only one of them received adjuvant therapy.

Keywords: Solitary Fibrous Tumor, Malignant Solitary Fibrous
Tumor, Adjuvant Therapy, Malignancy criteria of Solitary Fibrous
Tumor, Solitary Fibrous Mesothelioma.

Dentro de las caracteristicas de malignidad
encontramos las descritas por England et al’® que
incluyen un patrén histolégico con alta densidad celular,
frecuentes hendiduras y pseudoinclusiones tumorales,
pleomorfismo nuclear, zonas de necrosis y hemorragia,
alto niumero de mitosis y expresion de p53 y elevado Ki67.
En varios estudios se ha visto que aquellos tumores con
comportamiento mas agresivo son los que presentaban
CD34 negativo', y CD35 positivo” por lo que esto también
seria un indicador de malignidad”.

El tratamiento quirdrgico es el gold-standard mediante
una reseccion completa del tumor con margenes de
seguridad.Seencuentraeninvestigacion el rol de laterapia
adyuvante las cual podria ser beneficiosa en pacientes
seleccionados, pero los estudios son insuficientes en el
momento actual’.
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MATERIALY METODOS

Exponemos dos casos clinicos. El primero se trata de
una paciente de 74 aflos en seguimiento por una masa
extraparenquimatosa en el hemitérax derecho que se
mantuvo estable y sin clinica durante cinco afos. En una
radiografia de control en 2020 se observé un importante
crecimiento con respecto a 2019 (3cm x 3,8cm x 3,2cm a
8cm x 11,4 cm x 11,8 cm), junto con apariciéon de disnea,
por lo que se solicité un PET-TC en el que se detecté un
ligero incremento de la actividad y del tamano. Se realiz6
una toracotomia lateral, hallando una gran tumoracién
dependiente del I6bulo inferior derecho, la cual se extirpd
en su totalidad. El resultado definitivo anatomopatolégico
fue de “Tumor fibroso solitario maligno” de 14,8 cmx 12cm
x 10,5 cm. Macroscépicamente de aspecto heterogéneoy
polilobulado, con areas negruzcas y quistes, con bordes
de reseccion libres. Seguin estas caracteristicas se definié
de alto riesgo de metastasis.

El andlisis inmunohistoquimico fue positivo para CD34
y STAT6 y mostro6 un elevado indice de mitosis y un 15% de
areas de necrosis.

En el seguimiento en el primer aflo postoperatorio
no mostré signos de recidiva ni clinicamente ni en las
pruebas de imagen por lo que Oncologia médica no
considerd necesaria la terapia adyuvante y la incluyé en
estudio molecular Oncomine®™.

El segundo caso fue una mujer de 60 anos en la que,
tras ingresar por dificultad respiratoria, se evidencid
mediante un TC una gran masa pleuro-pulmonar
derecha. Se completé su estudio con un PET-TC, en el
cual se evidencié la masa de densidad heterogénea, con
calcificaciones, de dimensiones 12,8 cmx 17 cm x 22 cmy
con actividad metabdlica moderada.

Se procedié a su extirpacion mediante toracotomia
posterolateral derecha, enviando una muestra a analisis
intraoperatorio con resultado de “Neoplasia mesenquimal
maligna”. * (Figura 1).

La anatomia patolégica definitiva se describié en dos
partes:

a)“Tumor pleuroparietal inferior” encapsulado,
multilobulado, fibro-elastico y sin areas de aspecto
necrotico.

b)“Tumoracién pleuropulmonar superior” de
aspecto carnoso con dreas mixoides, fibrosas y parcheadas
de aspecto necrético.

Se defini6 de alto nivel de riesgo por su elevada
actividad mitotica. El estudio inmunohistoquimico fue
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positivo para CD34, STAT6, Vimentina, BCL2 y CD99. El
diagnostico final fue de “Tumor fibroso solitario benigno
de alto riesgo metastasico” por alto indice mitético, KI67
del 6%, y areas de necrosis focal menores del 10%. Los
margenes fueron libres.

En el TC de control a los 3 meses de la cirugia
se evidencié progresion de la enfermedad, con
engrosamientos pleurales derechos sospechosos de
metastasis, nodulos intrapulmonares contralaterales

no descritos previamente, metastasis 6seas y hepaticas.
Dado su caracter agresivo fue considerado irresecable y se
derivé a Oncologia Médica, donde comienza tratamiento
con Dacarbazina y se propone estudio molecular con
Oncomine.

Solitary Fibrous Tumor: a) Lower Pleu-parietal tumor b) Upper
pleuro-parietal tumor

Tumor fibroso solitario: a) tumor pleuroparietal inferior b)
tumor pleuroparietal superior

Figura 1: Tumor Fibroso solitario.

DISCUSION

El TFP es un tumor principalmente benigno, con una
proporcion de malignidad muy baja de 7:1’. Sin embargo,
en nuestra practica clinica nos hemos encontrado con dos
casos tipificados como malignos en un corto periodo de
tiempo. Ambos presentan criterios de malignidad tanto
por su histopatologia como por su tamafo mayor de 10
cm® 7y por ello queremos hacer énfasis en la importancia
del diagnéstico precoz y de continuar con la investigacion
en cuanto a la mejora del esquema terapéutico, ya que
hasta el dia de hoy la cirugia radical ha sido la Unica
alternativa, tal y como se realizé en nuestros casos.

Histopatoldgicamente, los TFP malignos son
normalmente positivos para CD35, CD99, BCL2 y
vimentina®, coincidiendo los tres Gltimos con el resultado
de nuestra segunda paciente.

El nimero de mitosis por encima de 4/10 también
es considerado de mayor agresividad bioldgica’, el
cual fue elevado en ambas pacientes (11/10 y 18/10
respectivamente).
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La radioterapia sigue en estudio, plantedndose en
pacientes en los que no se logra reseccion completa;
sin embargo, aun no estd demostrada su efectividad?®
Algunos autores plantean quimioterapia adyuvante en
los casos malignos’”. En nuestro caso, la primera paciente,
a pesar de tener diagnéstico maligno, no ha recibido
tratamiento adyuvante, mientras que en la segunda, una
vez detectada la progresién tumoral, se inicié tratamiento
con Dacarbazina.

La inmunoterapia también se encuentra en estudio,
mostrando resultados positivos con bevacizumab vy
Temozolamida. Por el momento los estudios realizados
han sido andlisis multicéntricos retrospectivos, cuyos
resultados son prometedores principalmente para
pacientes con TFS metastasico en el que hayan fracasado
otras lineas de tratamiento®,

Por otro lado, se ha estudiado que entre un 15 - 20%
de los pacientes tienen recurrencias después de la cirugia,
siendo esto la principal causa de muerte”.

Por todo ello, nos planteamos la duda de si
deberian intervenirse todos los TFP de forma precoz
desde su diagndstico, independientemente de su
histologia, debido a su potencial de malignizacién y a
su comportamiento de crecimiento natural, llevando a
la compresion de estructuras mediastinicas y, por tanto,
a la realizacidon de técnicas quirirgicas mas complejas
para su extirpaciéon y con mayor morbimortalidad para
el paciente. Y por otro lado podemos observar que las
guias de tratamiento adyuvante a seguir difieren mucho
en funcién de los autores y de los pacientes tratados,
sin haber un consenso en el momento actual, a pesar
de cumplir criterios histopatolégicos de malignidad. Por
ello se plantea también la duda de si la quimioterapia
adyuvante seria beneficiosa en todos los TFPS malignos
independientemente de la recurrencia.
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TOXICIDAD PULMONAR POR AMIODARONA. NO OLVIDEMOS LO APRENDIDO
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RESUMEN

La toxicidad pulmonar es un efecto adverso poco frecuente de
la amiodarona cuyo diagnéstico es una tarea complicada ya que
debe tenerse una alta sospecha clinica y descartar otras patologias
que pueden confundirse con este proceso. Es importante que
el diagndstico sea precoz para poder instaurar un tratamiento
temprano y evitar la progresion a fibrosis pulmonar. Presentamos
un caso que manifiesta la importancia de un diagndstico preciso
y la buena evoluciéndel mismo tras la retirada del farmaco y la
instauracion detratamiento.

Palabras clave: Amiodarona, enfermedad pulmonar, efecto
adverso medicamentoso.

INTRODUCCION

La amiodarona es un farmaco antiarritmico utilizado
en la practica clinica habitual para el tratamiento de
distintos tipos de arritmias. Es conocido su amplio
espectro de efectos secundarios, entre los que se
encuentra la toxicidad pulmonar. La toxicidad pulmonar
inducida por amiodarona tiene una incidencia del 1 al 5%
de los casos y como factores de riesgo en su aparicién
estan descritos la edad avanzada, la dosis acumulada
del farmaco, la patologia pulmonar previa y las arritmias
ventriculares” 2. Puede aparecer en forma de sindrome
de distrés respiratorio del adulto, neumonia organizada,
nédulos pulmonares, hemorragia alveolar y derrame
pleural. Esto hace que su diagnéstico sea una complicada
tarea en la que es necesario descartar multiples
patologias como procesos neoplasicos, infecciosos e
inmunoldgicos®. La evolucién es con frecuencia favorable
tras la suspension del farmaco y en ocasiones puede
ser necesaria la administracion de corticoides para la
resolucion del proceso®.
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ABSTRACT

Pulmonary toxicity is a rare adverse effect of amiodarone,
the diagnosis of which is a complicated task since a high clinical
suspicion must be maintained and other pathologies that may
be confused with this process must be ruled out. It is important
that the diagnosis is early to be able to establish early treatment
and avoid progression to pulmonary fibrosis. We present a case
that shows the importance of an accurate diagnosis and its good
evolution after drug withdrawal and treatment initiation.

Keywords: Amiodarone, lung disease, adverse drug effect.

CASO CLINICO

Hombre de 73 afos, exfumador desde hace 15 anos
de 40 cigarrillos al dia con disnea basal grado 2 mMRC,
jubilado agricola desde hace afios. Como antecedentes
personales destacan EPOC GOLD B, cardiopatiaisquémica,
flutter auricular paroxistico anticoagulado con apixaban
y en tratamiento con amiodarona desde hace 2 afos,
hipotiroidismo (en tto con levotiroxina) como posible
resultado del tratamiento con amiodarona, cérnea
verticillata por amiodarona, macrocitosis y gammapatia
monoclonal IgG Kappa.

El paciente acude derivado a consultas externas de
Neumologia tras ingreso prolongado en Medicina Interna
durante el mes anterior con el diagnéstico de neumonia
bilateral necrotizante, sospechandose infeccién por
Nocardia como posible etiologia. Durante dichoingreso se
realiz6 broncoscopia que fue macroscopicamente normal,
siendo negativos todos los estudios microbioldgicos
y citolégicos realizados en el broncoaspirado y en el
lavado alveolar, la TC toracica (figura 1) mostré multiples
imagenes pseudonodulares bilaterales de diferentes
tamanos, algunas de ellas confluentes en grandes areas
condensativas con dreas hipodensas sugestivas de
necrosis y moderado derrame pleural bilateral.
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Durante el ingreso recibié tratamiento prolongado con
multiples antibidticos y antifungicos consiguiéndose
mejoria clinica y radiolégica parcial con la combinacién de
cotrimoxazol, vancomicinay voriconazol y manteniéndose
al alta en tratamiento con ciprofloxacino y azitromicina.

Figura 1: A y B: Imagenes de TC correspondientes al ingreso
inicial en Medicina Interna. Cy D: Imdgenes correspondientes al
ingreso en Neumologia un mes més tarde.

En consulta refiere aumento de su disnea habitual
hasta hacerse de minimos esfuerzos sin mejoria desde el
ingreso y pérdida de peso de unos 10 kg en los 6 meses
previos. No tenia fiebre o expectoracion. No presentaba
dolor tordcico ni otra sintomatologia. A la auscultacién

pulmonar se apreciaba disminucién del murmullo
vesicular con crepitantes finos bibasales.
En las pruebas complementarias realizadas

inicialmente destacé un ritmo sinusal acompafado
de bloqueo de rama derecha y hemibloqueo anterior
izquierdo en el electrocardiograma, anemia y aumento
de reactantes de fase aguda con una proteina C reactiva
de 271mg/dl y con normalidad del resto de pardmetros
en la analitica sanguinea.

En la radiografia de térax (Figura 2) se evidenciaron
infiltrados bilaterales pseudonodulares de predominio en
I6bulo inferior izquierdo asociados a derrames pleurales
bilaterales de escasa cuantia que también fueron
observados en la ecografia pulmonar.
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Figura 2: A: Radiografia de térax al ingreso en Neumologia. B:
Radiografia de térax un mes después.

En base a la clinica presentada por el paciente y el
resultado de las pruebas complementarias se decide
su ingreso en el servicio de Neumologia y se solicita
para continuar con el estudio serologia inmunolégica,
cultivos y baciloscopias seriadas de esputos que arrojan
un resultado negativo. Se realiz6 también una TC toracica
(figura 1) que fue informada como: persistencia de las areas
de condensacién en ambos parénquimas pulmonares,
enfisema pulmonar centroacinar de distribucion bilateral
y predominio en lébulos superiores y derrame pleural
bilateral sin cambios respecto a estudios previos.

Debido a la estabilidad clinica del paciente se
procedié a retirar el tratamiento antibiético que estaba
recibiendo de forma ambulatoria manteniéndose sin
fiebre, pero con persistencia de la clinica y desarrollo de
insuficiencia respiratoria parcial que requirié tratamiento
con oxigenoterapia. Ademads, sospechandose toxicidad
provocada por Amiodarona se suspendié dicho farmaco
y se inicié tratamiento con corticoides con mejoria de la
situacion clinica y radiolégica del paciente tras dichas
actuaciones. El paciente fue dado de alta posteriormente
con tratamiento corticoideo ambulatorio y seguimiento
posterior.

Valorado dos meses después en consultas externas
se evidencié franca mejoria clinica y normalizacién
radiogréfica (Figura 2).

DISCUSION

Los efectos secundarios producidos por el uso de
amiodarona se producen con mayor frecuencia a nivel
tiroideo y corneal, siendo menos frecuente la afectacion
pulmonar’. Las formas de presentacién mas frecuentes
de toxicidad pulmonar son la neumonia organizada,
la neumonitis intersticial y el sindrome de distrés
respiratorio del adulto, sin embargo, también se han
descrito nédulos pulmonares y derrame pleural como
formas de presentacion®®.
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Clinicamente, la disnea es el sintoma mas frecuente,
apareciendo hasta en el 75% de los casos. Otros sintomas
que aparecen con frecuencia son fiebre, sindrome
constitucional, tos y menos frecuentemente dolor toracico
de caracteristicas pleuriticas. Datos clinicos adicionales
que pueden encontrarse son insuficiencia respiratoria
hipoxémica y crepitantes en la exploracién pulmonar®.

El diagnostico de esta entidad se realiza por exclusion
y en base a los hallazgos clinicos y radioldgicos,
fundamentalmente. Los hallazgos mas frecuentemente
encontrados en la radiografia de térax son infiltrados
bilaterales difusos o parcheados habiendo sido descritos
también noédulos pulmonares en Iébulos superiores.
Para obtener una mayor informacion es recomendable la
realizacion de una TC de alta resolucion, la cual muestra
como hallazgos frecuentes infiltrados alveolares en
vidrio deslustrado, engrosamiento septal o fibrosis
intersticial. Estos hallazgos suelen aparecer como
patrones asimétricos y los infiltrados pueden ser difusos o
parcheados™ *”, Para el diagnéstico también pueden ser
utiles las pruebas de funcién respiratoria, caracterizadas
por presentar un patron restrictivo con disminucion de
la capacidad de difusién y el lavado broncoalveolar, en
el que es frecuente observar macréfagos vacuolados®. Es
interesante destacar, en nuestro caso, la presencia previa
de toxicidad a nivel tiroideo y corneal, a pesar de lo cual,
no se sospechd inicialmente en la toxicidad farmacolégica
como causa del proceso del paciente. Por ello es muy
importante incluir esta posibilidad ante procesos
neumonicos con una mala evolucién, dada la amplia
variedad de formas clinico-radiolégicas de presentacion.

El tratamiento para esta entidad consiste en la
retirada inmediata de la amiodaronay es frecuente iniciar
tratamiento con corticoides en los casos mas graves. Con
esta linea de tratamiento se consigue una mejoria hasta
en el 85% de los casos, sin embargo, algunos pacientes
pueden evolucionar hacia la fibrosis pulmonar, la cual una
vez establecida es irreversible® .
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EFECTIVIDAD DEL TRATAMIENTO CON CIPROFLOXACINO DURANTE 21
DIAS EN LA PRIMOINFECCION POR PSEUDOMONAS AERUGINOSA EN LAS
BRONQUIECTASIAS NO FIBROSIS QUISTICA

S. Rivera Gomez, F. Pérez Grimaldi.
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RESUMEN

Las bronquiectasias no debidas a fibrosis quistica (FQ)
constituyen la tercera patologia inflamatoria cronica més frecuente
de las vias respiratorias.La infeccion bronquial determina la
progresion de la enfermedad, siendo la infeccion por Pseudomonas
aeruginosa la que se asocia con peor prondstico. Por este motivo,
las guias de préctica clinica recomiendan la erradicacion de P.
aeruginosa en la infeccion primaria. Hasta el momento ningin
estudio ha demostrado la utilidad real de esta pauta de tratamiento
en el manejo de la infeccion bronquial inicial por Pseudomonas
aeruginosa, por lo que el objetivo de este estudio es determinar
la efectividad del tratamiento con Ciprofloxacino 750 mg cada 12
horas por via oral durante 21 dias en la erradicacion de P. aeruginosa
en pacientes con bronquiectasias no relacionadas con FQ.

Palabras clave: Pseudomonas aeruginosa, Ciprofloxacino,
Bronquiectasias, Infeccion bronquial, Bronquiectasias no FQ.

INTRODUCCION

Las bronquiectasias no debidas a fibrosis quistica (FQ),
constituyen la tercera patologia inflamatoria créonica de la
via aérea mas frecuente por detras del asma bronquial y la
enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC)".

Esta entidad se caracteriza por la dilatacién irreversible
de la luz bronquial, inflamacién de la pared bronquial y
dano del sistema mucociliar, dificultando el aclaramiento
de secreciones respiratorias'.

La infeccion bronquial condiciona la progresion
de la enfermedad y puede estar causada por diversos
microorganismos potencialmente patégenos (MPP),
siendo entre ellos el mas destacado la Pseudomonas
aeruginosa (PsA), ya que su presencia se asocia con mayor
numero de agudizaciones y peor prondstico’.
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ABSTRACT

Bronchiectasis not due to cystic fibrosis (CF) constitutes the
third most frequent chronicinflammatory pathology of the airways.
Bronchial infection determines the progression of the disease, being
infection by Pseudomonas aeruginosa the one that is associated
with the worst prognosis. For this reason, clinical practice guidelines
recommend eradication of P. aeruginosa in primary infection. At the
moment, any study has shown the real usefulness of this treatment
regimen in the management of the initial bronchial infection
by Pseudomonas aeruginosa, so the objective of this study is to
determine the effectiveness of treatment with Ciprofloxacin 750 mg
every 12 hours orally for 21 days in the eradication of P. aeruginosa
in patients with non-CF bronchiectasis.

Keywords:  Pseudomonas  aeruginosa,  Ciprofloxacin,
Bronchiectasis, Bronchial infection, Non-CF bronchiectasis.

Por este motivo, las guias de practica clinica
recomiendan la erradicacion de la PsA cuando esta
se aisla por primera vez (infeccion bronquial inicial o
primoinfeccién)’. En cuanto al tratamiento erradicador
de la PsA, ninguna pauta antibiética ha demostrado ser
superior frente a otra, siendo una de las opciones mas
empleadas el uso de ciprofloxacino 750mg/12horas via
oral durante 14 - 21 dias*.

Por el momento, ninguin estudio ha demostrado
la utilidad real de esta pauta de tratamiento en el
manejo de la infeccion bronquial inicial por Pseudomonas
aeruginosa, por lo que se plantea como objetivo
del presente estudio, determinar la efectividad del
tratamiento con ciprofloxacino 750mg/12horas via oral
durante 21 dias en la erradicacion de PsA en el paciente
con bronquiectasias no FQ.
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MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional, longitudinal y retrospectivo
en el cual se seleccionaron durante un periodo de dos
anos a todos los pacientes procedentes de consultas
monograficas de bronquiectasias no FQ con infeccion
bronquial inicial por PsA, para realizar un seguimiento
posterior durante un afo desde el diagnéstico de
primoinfeccion.

Se establecieron 4 visitas de seguimiento, a los 3, 6, 9
y 12 meses del tratamiento, recogiéndose en cada visita
la puntuacién E-FACED, espirometria y resultados de
cultivos de esputo (que se realizaron de forma mensual
durante el seguimiento).

Como variable principal se estudio si el tratamiento
con ciprofloxacino 750mg/12 horas via oral durante
21 dias consigue la erradicacion de PsA en la infeccién
bronquial inicial en pacientes con bronquiectasias no
FQ en al menos la mitad de los casos. Otras variables
estudiadas fueron determinar los meses que permanecen
libres de infeccién por PsA en aquellos pacientes en
los que se logre la erradicacién inicial y determinar el
porcentaje que permanece sin infeccién por PsA al afo
de realizar tratamiento con ciprofloxacino.

RESULTADOS

Se seleccionaron un total de 17 pacientes, con una
edad media de 67,47 afos, siendo el 3529% mujeres.
La etiologia mas frecuente de las bronquiectasias fue
la idiopatica (41,17%) seguido de las postinfecciosas
(35,29%), déficits inmunitarios (11,76%), asma
bronquial y enfermedad inflamatoria intestinal (5,88%
respectivamente).

Segun la E-FACED, el 76,47% presentaban
enfermedad bronquiectasica leve, el 17,64% moderada
y el 5,88% grave. Respecto al aislamiento en esputo de
microorganismos potencialmente patégenos, seis de los
pacientes presentaron infeccion previa a la aparicién de
Pseudomonas aeruginosa, siendo los MPP mas frecuentes
el Haemophilus influenzae (66,6%) y el Streptococcus
pneumoniae (33,3%).

Tras la realizacién de tratamiento antimicrobiano
descrito con ciprofloxacino, en el 41,17% de los pacientes
se continuaba aislando PsA, mientras que en el 17,64%
existia infeccion bronquial intermitente, lograndose
la erradicaciéon de infeccion bronquial en el 41,17%
restante. Al afio de tratamiento, el 41,17% de los pacientes
permanecia libre de Pseudomonas, reapareciendo
posteriormente en dos de ellos a los 9 y 11 meses
respectivamente desde la toma de dicho antibidtico.
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DISCUSION

El objetivo del tratamiento erradicador de la PsA se
basa en disminuir la densidad bacteriana, evitando la
persistencia de la infeccién-inflamacién de la via aérea’.

Ante primoinfeccion por PsA, se recomienda emplear
ciprofloxacino oral 750mg/12h durante 3 semanas.
En bronquiectasias graves (E-FACED 6 - 9 puntos) e
inmunodeprimidos, se debe aAadir antibioterapia
inhalada desde el inicio y durante 3 meses. En caso
de alergia se recomienda antibidtico inhalado
durante 3 meses, excepto en bronquiectasias graves
e inmunodeprimidos, en quienes se usardn uno o dos
antibioticos intravenosos con actividad antipseudomonas
durante 2 - 3 semanas’. Ante fracaso de tres estrategias de
tratamiento, se debe tratar como infeccién crénica’.

Se aconseja realizar cultivo de esputo mensual
durante los 3 primeros meses tras finalizar el tratamiento
y después, cada 2 meses durante un ano®,

Existe escasa evidencia sobre el beneficio del
tratamiento erradicador basado en ciprofloxacino oral en
monoterapia. WHITE et al, analizaron distintos métodos
de erradicacién en PsA: antibioterapia intravenosa,
antibioterapia iv seguida de antibiéticos inhalados y
ciprofloxacino oral combinada con tres meses de colistina
nebulizada, alcanzdndose la erradicacién inicial de PsA en
el esputo en el 80% de los pacientes, manteniéndose en el
50% a los 12 meses y en el 30% a los 70 meses’.

Dados los resultados obtenidos y teniendo en cuenta
el bajo coste del ciprofloxacino oral en comparacién
con el resto de tratamientos empleados en la infeccion
bronquial crénica, se puede valorar este tratamiento
erradicador de PsA en pacientes con bronquiectasias sin
FQ®.

CONCLUSIONES

En nuestra serie de pacientes el tratamiento con
ciprofloxacino 750mg/12horas oral durante 21 dias
se muestra efectivo en el 41,17% de la muestra con
enfermedad bronquiectdsica y primoinfeccion por
Pseudomonas aeruginosa. Son necesarios mas estudios
para evaluar la efectividad de dicho tratamiento, asi como
su comparativa con otros grupos antibiéticos en cuanto a
la erradicacion de la infeccién bronquial.
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AFECTACION PULMONAR DE LAS PARASITOSIS MAS FRECUENTES EN EL SER
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INTRODUCCION

La emigracién, el turismo a paises exoticos o viajes
por negocios Yy la inmunosupresién por diversas causas
estdn haciendo que aparezcan en nuestras latitudes
enfermedades propias de paises tropicales, causadas
por diversos agentes bioldgicos. Muchas de ellas
tienen afectacién pulmonar, por lo que consideramos
importante el conocimiento de las mismas a la hora de
realizar nuestra labor como neumélogos, internistas o
médicos generales.

GENERALIDADES SOBRE LAS PARASITOSIS
PULMONARES

Fisiopatologia y manifestaciones clinicas

Los parasitos pulmonares producen patologia
respiratoria por tres mecanismos'>.

1-Produciendo reacciones de hipersensibilidad.

2-Invadiendo la pleura o el parénquima pulmonar.
Alli producen un efecto mecanico debido a la presencia
del parasito o a la obstruccién producida por este de
bronquios o estructuras vasculares, ya sea por las larvas
(caso de la hidatidosis) o por las formas adultas (como en
la paragonomiasis)".

3-De forma secundaria, a través de infecciones de
otros 6rganos.

La afectacién pulmonar dependerd por una parte
de las caracteristicas del propio parasito y por otra de la
respuesta inmunolégica del hospedador. La llegada de
los parésitos al pulmén y vias respiratorias se lleva a cabo
a través de la sangre, via linfatica o por via aérea. Algunos
llegan al pulmoén directamente desde el abdomen o a
través del diafragma. Una vez en el pulmon pueden estar
s6lo durante un tiempo o bien permanecer en él. Allivan a
originar sintomas y signos inespecificos, pudiendo simular
cualquier patologia, lo que hace dificil su diagnéstico™ °.
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Patrones clinico-radioldgicos de las parasitosis pulmonares

Hay 5 patrones radiolégicos en las parasitosis
pulmonares: masa o nédulo pulmonar, infiltrados
pulmonares, patron miliar, patrén de hipertensién
pulmonar y derrame pleural.

-Masa o nédulo pulmonar: son opacidades apreciables
en el parénquima pulmonar de aspecto redondeado y de
bordes bien definidos. La diferencia es el tamafo, menor
o igual a 3 cm en el nédulo y mayor a esa cifra la masa
pulmonar. Ejemplos de esta alteracion radioldgica son la

hidatidosis (masa Unica o mdltiple) y la filariasis (n6dulos
).

pulmonares) (Figura 1

Figura 1: Varios quistes hidatidicos en pulmén derecho.

-Infiltrados pulmonares: Son opacidades de bordes
mal definidos que tienen como origen la ocupacion de los
espacios alveolares o del intersticio pulmonar. Suponen
una manifestacion frecuente en la infestacion por
helmintos. Los infiltrados sin afectaciéon pulmonar son
tipicos en el sindrome de Loffler y la eosinofilia pulmonar
tropical. Los infiltrados con afectacion extrapulmonar
ocurren en la esquistosomiasis, la toxocarosis y el
sindrome de hiperinfeccién por estrongiloides (Figura 2)°.
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Figura 2: Infiltrados pulmonares en sindrome de Loffler
secundario a ascaridiasis.

-Patrén miliar e hipertension pulmonar: patrén miliar
es la presencia en la radiografia de térax de multiples
micronddulos pulmonares de 1 a 2 mm de didmetro con
una distribucién difusa (figura 3).

Figura 3: Patron miliar en un caso de esquistosomiasis
importada.

-El patrén de hipertensién pulmonar es la existencia
de aumento del diametro de la arteria pulmonar junto a
aumento de cavidades cardiacas derechas y oligohemia
periférica. Ambos son tipicos de la esquistosomiasis,
consecuencia de la obstruccion vascular periférica en el
pulmén por el parasito®, .

-Derrame pleural: es mas frecuente en parasitosis por
protozoos y en la paragonimosis. Se observa en un 40 -
70% de infecciones por Paragonimus, se asocia a lesiones
en el parénquima pulmonar subyacente en forma de
lesiones quisticas o nédulos (figura 4)™ 2.
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Figura 4: Derrame pleural derecho en un caso de amebiasis
importada.

Recogida y manejo de muestras bioldgicas en el diagnéstico
clinico de las parasitosis pulmonares

-Andlisis del esputo: se recomienda la recogida del
esputo de la primera hora de la mafana justo después
de levantarse, antes de comer o beber. El esputo debera
ser depositado desde la boca hasta un recipiente estéril
especifico. Una vez recogida la muestra de esputo el
paciente deberd entregar el envase cerrado lo antes
posible y en plazo méximo de 24 horas en el centro
en el cual ha sido solicitado el estudio. La muestra
puede conservarse en el frigorifico dentro el recipiente
cerrado especifico para ello hasta el momento de la
entrega®. Resulta especialmente util en el diagndstico de
Paragonimus westermani™.

-Aspirado bronquial: la fibrobroncoscopia tiene por
objeto la obtencion de muestras representativas del
tracto respiratorio inferior correspondientes a la via
aérea o al segmento pulmonar radiolégicamente afectos,
sin contaminacién con microbiota de la orofaringe
o, al menos, con la menor contaminacién posible.
Las muestras mas empleadas son el broncoaspirado
selectivo (BAS), el cepillado bronquial mediante catéter
telescopado protegido (CTP) y el lavado broncoalveolar
(LBA). Especialmente util en el diagnéstico de amebiasis,
estrongiloidiasis, equinococosis, anquilostomiasis y
ascaridiasis. En el caso de sospecha de amebiasis debe
examinarse el aspirado obtenido lo antes posible o bien
fijar para postergar el examen®.

-Biopsia pulmonar: puede realizarse mediante

fibrobroncoscopia o por intervencién quirdrgica abierta,
atil en el diagnéstico de triquinosis®,
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Suelen ser zoonosis, salvo las producidas por amebas
de vida libre. El mecanismo de transmisién directo es
raro, siendo mas frecuente el indirecto a través del agua,
fecal-oral y alimentos contaminados. Los protozoos
son seres unicelulares. Son muy pocos los que originan
enfermedades pulmonares humanas. Cuando esto ocurre
suele ser debido a infeccién diseminada o por secuestro
del parasito en los capilares pulmonares, ya que el pulmén
no es un habitat habitual natural para los protozoos.
Importante la predisposiciéon del paciente, que depende
de factores genéticos, estado inmunitario, profesion,
viajes a zonas endémicas, condiciones socioeconémicas
y habitos de vida". Los protozoos que con mas frecuencia
afectan al pulmén son las amebas y los plasmodios'.
En la tabla 1 hacemos un resumen de las parasitosis con
afectacion pulmonar mas frecuentes por protozoos.

Amebiasis pulmonar

Entamoeba histolytica es un organismo eucariota,
carece de mitocondrias, reticulo endopldsmico rugoso
y aparato de Golgi. Su ciclo bioldgico tiene un estado
quistico, que es la forma infectante y un trofozoito, que es
laformainvasora.Unavezingerido, en el intestino delgado
el quiste se divide hasta formar 8 trofozoitos moéviles que
colonizan e invaden ciego y colon, dando lugar a nuevos
quistes que salen por las heces. Los trofozoitos se adhieren
a la pared del colon, invaden el epitelio y desde alli
pueden diseminarse a otros 6rganos, incluido el pulmon.
Es la Unica ameba que se ha descrito como causante de
enfermedad pulmonar en el ser humano. Es un parasito
intestinal propio de América Latina, India y Africa. El
reservorio es humano y la transmisién feco-oral directa
0 a través del agua, alimentos o fomites contaminados;
rara vez por via sexual en homosexuales masculinos. El
periodo de incubacién varia de 7 dias a varias semanas.
Cursa asintomdtica en un 90% de los casos y cuando hay
clinica es intestinal. Un 10% de casos es invasora y los
trofozoitos invaden la mucosa o submucosa intestinal
produciendo disenteria y dando lugar a localizaciones
extraintestinales entre las cuales puede encontrarse el
pulmén”.

En pulmdn dan abscesos. Raras veces laameba llega al
pulmén por via hematdgena o linfatica; lo mas frecuente
es que lo haga coincidiendo con la ruptura de un absceso
hepatico, a través del diafragma. De la misma manera
el absceso hepatico puede abrirse a la cavidad pleural
y provocar empiema. En parénquima pulmonar dan
inicialmente una consolidacién seguida de formacién de
absceso o bien desarrollan una fistula hepatobronquial o
biliopulmonar™ ™ ' ¥,
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La sintomatologia es fiebre, dolor en cuadrante
abdominal superior derecho, tos, hemoptisis y
expectoracion inodora, de aspecto tipicamente
achocolatado (en “pasta de anchoa”).La complicacién mas
frecuente es el empiema, al abrirse a la cavidad pleural.
Es rara la existencia de sepsis o distrés respiratorio"”. Es
la segunda localizacion mas frecuente de la amebiasis
extraintestinal®.

Las pruebas deimagen son bdasicas para el diagnéstico,
aprecidandose bien el absceso en la radiografia
convencional como en la ecografia o la TC". Para el
diagnostico es de limitado valor la presencia de la ameba
en heces, pero si lo tiene en el esputo, exudado pleural
o pus aspirado. Los estudios serolégicos son muy Uutiles,
especialmente los que objetivan y cuantifican anticuerpos
antiameba (Ig M) y antigenos amebianos mediante ELISA
0 por anticuerpos monoclonales. El estudio con PCR en
secreciones o en esputo es de gran utilidad. Las enzimas
hepéticas generalmente se hallan en niveles normales, es
frecuente la leucocitosis y la elevacidon de reactantes de
fase aguda. La eosinofilia no es un hallazgo constante®.

El tratamiento para la enfermedad invasora es el
uso de nitroimidazoles (metronidazol y tinidazol). El
metronidazol se usa por via oral o intravenosa a dosis de
750 mg cada 8 horas en adultos, y a 35 - 50 mg/kg al dia
en tres dosis en nifos, durante 7 - 10 dias; debe ademas
finalizarse el tratamiento con un amebicida de la luz
intestinal (paromomicina o yodoquinol). El tinidazol se
da a dosis de 2 gr una vez al dia durante 5 dias; también
debe completarse con tratamiento amebicida en la luz
intestinal. La nitazoxanida, derivado de la salicilamida,
podria ser un farmaco alternativo en la amebiasis leve-
moderada. No se aconseja el drenaje quirdrgico de
los abscesos. El empiema debe ser drenado de forma
percutdnea. La prevencidén consiste en la interrupciéon
de la via fecal-oral y en la mejora de las condiciones
sanitarias. No hay quimioprofilaxis eficaz. La vacuna frente

a E. histolytica esta en fases precoces de investigacion®* ™.

Afectacion pulmonar en el paludismo

La malaria o paludismo es la infeccion humana por
un protozoo del género Plamodium, transmitido por la
picadura del mosquito andéfeles, que actia como vector.
Puede afectar a residentes de zonas endémicas (Africa
subsahariana, América Central y Sudamérica, Sudeste
Asiatico, China e India) o ser una enfermedad importada
por los viajeros que van y vuelven a zonas endémicas.
P. falciparum es la especie mas virulenta, pero la mas
extendida es P. vivax. Las manifestaciones respiratorias
forman parte de la malaria complicada y son mas
frecuentes en los pacientes adultos"”.
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Tabla 1: Resumen comparativo de las parasitosis con afectacién pulmonar mas frecuentes: PROTOZOOS

PARASITOSIS

AMEBIASIS

TOXOPLASMOSIS

DISTRIBUCION

MECANISMO
DE
TRANSMISION

CLINICA
PULMONAR

DIAGNOSTICO | TRATAMIENTO

PROFILAXIS

-Africa Hembra -Malaria no -Gota gruesa -Formas graves: | -Repelentes
Subsahariana maosquito complicada: Test RDT quininaiv. 20 -Quimiopro
-Ameérica del Andfeles tosseca, -PCR ma/kg de peso, | filaxisen
Sury Central sintomas -LAMP seguido de 10 viajeros
-Sudeste pseudogripal mg/kg de peso | -Medidas
Asiatico, India, es cada 812 h higiénico-
China -Malaria -Farmas leves: sanitarias

complicada: Artesunato iv.

edema de 24 ma/kg de

pulménno pesoalas 0,12

cardiogénico, y24 h, yluego

SDRA pasar a via oral

-Global

-Flebotomos

Bronconeum
onia

Serologia
-Biopsia

Anfotericinag B
desoxicolatoy

Intervencién
sohre

Bronguitis hepitica o liposémica reservoriosy
Neumonitis pulmonar vectores
intersticial -Aspirado
LEISHMANIASIS médula ésea
-BAL

{identificacion
de cuerpos de
Leishman-
Donovanen
macréfagos
pulmenares)

RDT:rapiddiagnostic test; LAMP:amplificacion isotérmica mediada por polimerasas; SDRA: sindrome de distrés respiratorio; BAL:

Lavado broncoalveolar.

Se puede manifestar como edema de pulmén no
cardiogénico, especialmente si se asocia a deshidratacién.
El edema pulmonar aparece en un 2 - 5% de los infectados
por P. falciparum y se asocia a elevada parasitemia,
acidosis metabolica, malaria cerebral, acidosis metabdlica,
coagulacion intravascular diseminada y sepsis bacteriana.
Otras veces se expresa como distrés respiratorio agudo,
siendo esta la complicaciéon respiratoria més grave;
se observa fundamentalmente en nifos africanos y
se relaciona con la acidosis metabdlica propia de la
enfermedad, aunque puede también contribuir la
bronquitis o neumonitis ocasionadas por el secuestro

de hematies parasitados que conlleva una obstruccion
microvascular a nivel de pulmén y a la elevada actividad
fagocitica que produce una actividad inflamatoria
exagerada. La clinica respiratoria oscila desde tos leve
hasta insuficiencia respiratoria fulminante y muerte,
generalmente resultado del desarrollo de edema
pulmonar y sindrome de distrés respiratorio agudo. En
ninos afectados de malaria es frecuente la presencia
de bronquitis crénica y sus complicaciones, por lo
que la confusién entre malaria y procesos infecciosos
pulmonares se incrementa®.
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El diagnéstico de eleccion sigue siendolaidentificacion
de formas asexuadas del pardsito intraeritrocitarias a
microscopia Optica, analizando una extension de sangre
tefida con Giemsa. Cada vez son mas usados los métodos
de deteccidn rapida con antigenos parasitarios, que con
técnicas inmunocromatogréficas detectan la proteina
HPR-2, LDH o aldolasa del parésito, son los RDT (del
inglés rapid diagnostic test). Hay test de Ultima generacion
que permiten diferenciar incluso entre especies de
plasmodios®. La PCR es capaz de detectar parasitos
en concentraciones muy bajas y diferenciar también
la especie, estd también la amplificacion isotérmica
mediada por polimerasas (LAMP), que puede detectar
parasitemias bajisimas y diferenciar especies, pero sélo
estd en laboratorios de referencia y su uso de momento
se limita a la investigacion®.

El tratamiento antiparasitario debe contemplar la
amplia distribucién geografica del plasmodio y tener
en cuenta las formas resistentes®. En las formas graves
se da una dosis inicial de quinina intravenosa (20 mg/
kg de peso) seguida de 10 mg/kg cada 8 o 12 horas. En
situaciones menos graves el tratamiento de eleccion es
el artesunato intravenoso a dosis de 2,4 mg/kg a las 0, 12
y 24 horas, seguido de una dosis diaria hasta que pueda
pasarse a via oral. Se debe asociar siempre a una dosis
completa de otro antimalarico®*.

Criptosporidiosis

Es cosmopolita y su reservorio son los animales y el
ser humano. Cryptosporidium parvum es un protozoo
intracelular de localizacién intestinal. Se transmite a
través de ooquistes por via orofecal, a través de aguas
contaminadas, alimentos o fomites; una forma directa
es a través de practicas sexuales con contacto oroanal.
En inmunocompetentes es asintomatico o cursa con
enteritis autolimitada. Pero en inmunodeprimidos da
sintomas graves, entre ellos sintomas respiratorios
inespecificos y no especificos como disnea, sibilancias,
ronquera y tos”. El diagnéstico se hace visualizando los
ooquistes al microscopio dptico en heces o en esputo. El
tratamiento en inmunocompetentes no estd indicado;
en los inmunodeprimidos puede usarse nitazoxanida
y como segunda opcién paromomicina combinada
con eritromicina. La profilaxis consiste en mejorar las
condiciones higiénico-ambientales, tratamiento de los
infectados y control de contactos".

Toxoplasmosis

La toxoplasmosis es frecuente en la cuenca
mediterranea, Africa subsahariana, Subcontinente Indio y
Europa del este. Toxoplasma se transmite principalmente
por via oral, ya sea por consumo de carne cruda o poco
cocida llena de quistes o por ingesta de ooquistes
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eliminados por las heces de gatos y esporulados en el
medio externo. La transmisidon congénita se da cuando
la mujer se infecta en su embarazo, atravesando los
taquizoitos la barrera placentaria e infectando al feto.
La toxoplasmosis pulmonar es excepcional en el adulto
sano inmunocompetente y una complicacién rara en los
inmunodeprimidos, observandose fundamentalmente
en SIDA con CD4 <100/mm? La afectacién pulmonar
s6lo se ve en infecciones severas multiorgénicas y en
transplantados. Produce sintomas inespecificos y en las
formas graves puede haber neumonias necrotizantes,
derrame pleural y neumotdrax. El diagnéstico precisa de
pruebas de imagen (Rx o TC) y diagndstico parasitoldgico
con aislamiento del parasito o deteccion mediante PCR; la
serologia es util. El tratamiento se hara con pirimetamina
asociada a un segundo farmaco como sulfadiazina o
clindamicina. La profilaxis primaria se hace con medidas
higiénico-sanitarias; la profilaxis secundaria se hace con
trimetoprim-sulfametoxazol™ >> %,

Leishmaniasis visceral

La leishmaniasis tiene una distribucion mundial, pero
afecta sobre todo a paises en desarrollo. Leishmania
donovani es responsable de la leishmaniasis visceral o
Kala-azar. Su transmisién se debe a picadura por el diptero
Phlebotomus o por transmision de sangre infectada. El
parasito se localiza, fundamentalmente, dentro de los
macréfagos de la médula ésea, higado, bazo, ganglios
linfaticos, tracto gastrointestinal y piel. La enfermedad
pulmonar sintomdtica con anormalidad radiolégica es
rara, puede cursar como bronconeumonia, bronquitis
o neumonitis intersticial”. El diagnéstico se hace con
estudios serolégicos, biopsia hepética, aspiradode médula
Osea e incluso, identificando los cuerpos de Leishman-
Donovan o el microorganismo en los macréfagos
obtenidos por lavado bronco alveolar. El tratamiento es
con anfotericina B desoxicolato y liposémica. La profilaxis

se basa en actuar sobre los reservorios y los vectores®®,

Los helmintos que parasitan al ser humano pertenecen
a dos filos: nematodos (gusanos redondos, y que son

la causa mas frecuente de parasitosis en humanos) y
platelmintos (gusanos planos), que a su vez pueden ser
cestodos o trematodos®,

Los cestodos que afectan al pulmén lo hacen solo
en su forma larvaria, nunca en su forma adulta*. De los
trematodos destacan dos géneros, esquistosoma vy
paragonimus. Los nematodos, como ya se ha dicho, son
causa frecuente de afectacién pulmonar.
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Los helmintos acceden al pulmén desde el exterior utilizando tres vias diferentes” %

1-Por el consumo de formas infectivas del parasito presentes en el agua o en alimentos.
2-Por via transcutanea.
3-A través de diferentes vectores artropodos.

En la tabla2 hacemos un resumen de las parasitosis con afectacion pulmonar mas frecuentes secundarias a infeccion

por helmintos.

Tabla 2: Resumen comparativo de las parasitosis con afectacion pulmonar mas frecuentes: HELMINTOS

PARASITOSIS DISTRIBUCION  MECANISMO CLINICA DIAGNOSTICO TRATAMIENTO PROFILAXIS
DE PULMONAR

TRANSMISION
Paises -Bafarse en -Disnea,
tropicalesy aguas sihilancias, tos
subtropicales infectadas seca
ESQUISTOSOMIASIS -Fiebre de
Takayama
-Hipertensién
pulmenar

-Ambiente
epidemialdgico
-Hematuria
-Eosinofilia
-Patrénrestrictivo
en espirametria
-Huevosen
heces, orina,
esputo

-Praziquantel 40 No exponerse a
ma/kg, en una aguas
dosis contaminadas

PARAGONOMIASIS

-Cuenca -Fecal oral -Porcompresian | -Radiologia -Albendazal 15 -Evitarcontacto

Mediterranea -Contacto con | delazona -Serclogia myg/kg/dia 7 dias | conperros
-Africa animales afecta:tos, antesde cirugiay | potendalmente
Subsahariana (perros) fiebre, disnea, 4 semanas infectadosy
-Sudeste dolortoracica. después. que losperros
Asiatico, -Parrotura hacia no consuman
Subcontinente el bronquia: visceras de
Indio, China hemoptisis, animales
HIDATIDOSIS Europa del Este expectoracion, sacrificados.

shock
anafilactico,
SDRA, neumenia
persistente,
sepsis
-Parrotura a
pleura:
neumaotorax,
empiema

ASCARIDIASIS

Distribucién Ingestion de Tosirritativa Antecedente -Albendazol 400 Control

mundial carne Infiltradaos epidemiolégico+ | mg/12 hx 8-14 veterinario de la
contaminada pulmonares Clinica diaso- carney coccidn
TRIQUINOSIS Derrame pleural | compatible + Mebendazol 400
Miositis en Confirmacion en myg/12 horas x
diafragmay laboratorio 10-13 dias.
musculos -Si gravedad
laringeos corticoides

BAL: Lavado broncoalveolar; TC: tomografia computarizada.
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Parasitosis pulmonar por cestodos

Los cestodos son gusanos planos, segmentados y
hermafroditas, que habitualmente requieren de dos
hospedadores para mantener su ciclo vital. Estan dotados
de un escdlex con ventosas y ganchos para adherirse a
la pared intestinal. A continuacion viene un cuello o
estrébilo formado por varios segmentos o proglotides,
siendo las maduras las mas distales, que contienen gran
cantidad de huevos® *°,

Hidatidosis

La hidatidosis es frecuente en dreas del Mediterraneo,
el Medio Oriente, Australia, Nueva Zelanda, Sudafrica
y Sudamérica, donde se crian ovejas. La enfermedad
hidatidica o equinococosis esta causada principalmente
por Echinococcus granulosus. Mucho menos frecuente
es la hidatidosis alveolar, producida por Echinococcus
multilocularis, asociada a animales salvajes como los
zorros. Los perros son los hospedadores definitivos de
E. granulosus y transmiten la infeccién al hombre por
contacto directo o por ingesta de agua, comida o tierra
contaminadas. El hombre se infecta consumiendo agua
o alimentos contaminados por huevos de E. granulosus,
0 por contacto directo con perros infectados. Ya en el
intestino, las oncosferas penetran la pared intestinal y
pasan a la circulacién sanguinea y/o linfatica, a través de
las cuales llegan a los 6rganos diana. Posteriormente, la
oncosfera se desarrolla en una vesicula y por ultimo en un
quiste hidatidico. El ciclo se cierra cuando el hospedador
definitivo ingiere el quiste hidatidico de las visceras

infectadas de un hospedador intermediario" *°.

El ser humano genera una respuesta inmune frente
al parasito formando un periquiste, para aislarlo. A través
de ese periquiste evita su destruccion por parte de la
reaccion inmune del hospedador. La rotura accidental
de un quiste puede provocar la diseminacién del liquido
quistico y de los escélex, lo que produce multiples quistes
secundarios y graves reacciones anafilacticas"”.

La afectacién pulmonar es resultado de la extension
hepdtica o de la diseminacién hematdgena. Los quistes
pulmonares pueden aparecer asintomdaticos durante
afos, aunque a veces un quiste intacto puede producir
tos, hemoptisis o dolor toracico.La rotura del quiste puede
darse en el arbol bronquial o en la pleura, y conlleva tos,
dolortoracico, hemoptisis, neumotérax, derrame pleural o
empiema. Es tipico el vémito o expectoracion de material
hidatidico (vomica), que tiene un caracteristico sabor
salado. Como complicaciéon puede haber sobreinfeccién
bacteriana secundaria® *" *,
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El diagnostico se hace fundamentalmente con las
pruebas de imagen y la serologia. Hoy es la ecografia la
técnica de imagen mas usada, se emplea la clasificacién
de la OMS, y asi consideramos varios tipos de quistes
hidatidicos' 2* 2% 2% 3°;

-Quistes CE1 o uniloculares; son quistes activos.

-Quistes CE2 o multiloculares; son quistes activos.

-Quistes CE3, que son quistes en degeneracion y
que se subdividen en CE3a (tienen desprendimiento de
membranas) y CE3b (predominio del componente sélido
con vesiculas hijas).

-Quistes CE4, son quistes inactivos, solidos y sin
vesiculas hijas, con calcificaciones.

-Quistes CE5, inactivos y con alto componente de
calcificacion.

La serologia permite confirmar la imagen radiolégica
sugerente de quiste hidatidico. Se usan el ELISA y la
hemaglutinacién indirecta, con una sensibilidad alta en
los quistes hepaticos (un 85 - 98%) pero baja en los quistes
extrahepaticos (50 - 60%). La serologia puede ser negativa
con quistes inactivos. En laboratorio general, la existencia
de eosinofilia en sangre periférica sugiere rotura del
quiste y riesgo de reaccién anafilactica®.

El tratamiento se basa, al igual que el diagndstico, en
la clasificacion de la OMS, dependiendo del numero de
los quistes, su tamano, su localizacién y la disponibilidad
de recursos terapéuticos®* 2 *, De forma resumida es el
siguiente:

-CE1: si menos de 5 cm el tratamiento de eleccién
es albendazol. Como alternativa puncion, aspiracion,
inyeccion de escolicida y reaspiracion (PAIR). Si el quiste
tiene mas de 5 cm el tratamiento de eleccién es albendazol
y PAIR; como alternativa PAIR.

-CE2: Albendazol mas cateterizacidon o cirugia. El
tratamiento alternativo es cateterizar.

-CE3a: Simenos de 5 cm, albendazol; Como alternativa
PAIR. Si mas de 5 cm tratamiento de eleccién albendazol
mas PAIR; alternativa PAIR.

-CE3b: albendazol mds cateterizacion o cirugia. Como
alternativa cateterizacion.

-CE4: s6lo observacion.

-CE5: s6lo observacion.

El albendazol es el farmaco de eleccion, a dosis de 15
mg/kg/dia durante una semana antes de la intervencion
quirdrgica y 4 semanas después para evitar diseminacién
secundaria de los escélex. Se usara sin cirugia en quistes
CE1y CE3a, durante 1 a 3 meses. Los quistes CE4 y CE5 no
se tratan, se observan con TC o RMN cada 3 - 6 meses el
primer afo y luego de forma anual®* >* .
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La profilaxis consiste en evitar contacto con perros
potencialmente infectados, y evitar que estos consuman

visceras de animales sacrificados” 3¢,

Parasitosis pulmonares por trematodos

Paragonimiasis o duela pulmonar

Las dreas endémicas mds importantes se encuentran
en Lejano Oriente, sobre todo en Corea, Japén, Taiwan
y tierras altas de China, y en Filipinas. Existen focos
endémicos de otras especies de Paragonimus en Africa
Occidental y en partes de Sudamérica y Centroamérica. El
hombre adquiere la infeccién con la ingesta de cangrejos
crudos o poco cocinados que estan parasitados por
formas larvarias de Paragonimus westermani. Tras su
ingesta atraviesan la pared intestinal, migran dentro de
la cavidad peritoneal, atraviesan el diafragma, pasan al
espacio pleural y de alli llegan a los pulmones, en donde
estimulan la formacion de una capsula fibrosa alrededor
de los gusanos en maduracion y dan lugar a eosinofilia. A
la 7 - 8 semana de infeccién los gusanos maduros inician
la produccion de huevos en los pulmones. El periodo de
incubacién puede durar varios meses** ¥,

Desde la entrada del parasito hasta la formacion de
huevos, la clinica consiste en dolor abdominal y dolor
pleuritico, generalmente bilateral. La radiografia de
torax en esta fase puede mostrar neumotérax o derrame
pleural tipo exudado y rico en eosindfilos. A medida
que las larvas migran en el interior del parénquima
pulmonar aparece tos irritativa, dolor toracico, malestar
general, pérdida de peso y esputos hemoptoicos, por
lo que siempre hay que hacer diagnéstico diferencial
con la tuberculosis pulmonar. La radiografia en esta
fase muestra infiltrados algodonosos migratorios y
transitorios. En esta fase la analitica muestra una llamativa
leucocitosis y eosinofilia periférica, por lo que puede
confundirse facilmente el cuadro con un sindrome de
Loffler. La fase tardia de la infeccién es cuando tenemos
al gusano maduro en el parénquima pulmonar, y la clinica
mas frecuente es la hemoptisis recurrente. El esputo tiene
un color achocolatado y estda compuesto por sangre,
células inflamatorias y huevos de Paragonimus. No suele
haber fiebre y el paciente mantiene un buen estado
general. La eosinofilia en este estadio es minima o no la
hay. La radiografia es normal en un 20% de los casos, pero
puede haber mas frecuentemente opacidades o lesiones
quisticas de hasta 5 cm de tamano, localizadas en campos
medios o de localizacién periférica, Unicas o multiples;
puede haber derrame pleural® %,

El diagnéstico es dificil en fases iniciales, en fase tardia

se confirma por la presencia de huevos en el esputo o en
el lavado bronquioalveolar, en las heces (por deglucion
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de huevos), en el aspirado de una lesién pulmonar con
aguja fina, en la biopsia transbronquial. Son huevos
tipicamente operculados, de color dorado oscuro. Hay
también test seroldgicos disponibles como ELISA o
fijacion del complemento™.

El tratamiento es con praziquantel, a dosis de 25 mg/
kg cada 8 horas durante dos dias, lo que suele conllevar
curacién por encima del 95% de los casos” >** *, La mejor
prevencion consiste en evitar la ingestion de cangrejos de
agua dulce y de mar procedentes de areas endémicas,
crudos o poco cocinados.

Esquistosomiasis

Afecta a paises tropicales y subtropicales de
forma endémica, son paises pobres, con falta de
acceso a agua, saneamientos e higiene. Causada por
Schistosoma haematobium, S. mansoni, S. japonicum. Los
esquistosomas, a diferencia de otros trematodos, son
gusanos sexuados. La pareja de esquistosomas habita
en los plexos venosos perivesicales o mesentéricos. Se
contrae al nadar o lavarse con agua dulce que contenga
larvas infectantes. Estas penetran por la piel sana. Desde
la circulacién venosa, atraviesan los capilares pulmonares
y llegan a la circulacién arterial para alojarse en higado,
donde maduran vy, ya adultos migran hacia las venas
mesentéricas o hacia las venas vesicales (S. haematobium).
En esas venas depositan los huevos, los cuales embolizan
distintos érganos o se eliminan por las heces o en la orina.
Algunos huevos alcanzan también la circulacién pulmonar
procedente de los plexos venosos pélvicos, o a través de
un shunt portocavo cuando existe hipertensién portal. En
estos casos, la presencia de fibrosis en el territorio capilar
pulmonar produce hipertensién pulmonar crénica” 3 %,

Las manifestaciones respiratorias aparecen durante el
transito inicial por los capilares pulmonares o al embolizar
en la circulacién pulmonar los huevos. Los sintomas
precoces son disnea, sibilancias y tos seca; puede coincidir
con fiebre llamada fiebre de Katayama. Leucocitosis
y eosinofilia con frecuentes en esta fase, asi como
infiltrados en la radiografia de térax. Las complicaciones
pulmonares a largo plazo son consecuencia de
enfermedad hepatoesplénica por hipertension portal no
cirrética, la cual, favorece el desarrollo de una circulacion
colateral portosistémica que permite a los huevos de
esquistosomas embolizar en la circulacién pulmonar,
produciendo endarteritis pulmonar granulomatosa
y la aparicion gradual de hipertension pulmonar vy
corpulmonale. Aqui, la disnea es el sintoma principal,
y la radiografia de térax, al principio, muestra nédulos
miliares y luego cardiomegalia y signos de hipertension
pulmonar. Las sobreinfecciones bacterianas son muy
frecuentes® *,
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El diagnéstico: antecedente epidemiolégico de baio
en agua contaminada por el parasito, clinica compatible
con sindrome de Katayama semanas después o hematuria
junto a eosinofilia. Funcion pulmonar con patrén
restrictivo. Presencia de huevos en heces o en orina, raros
en esputo, o en la biopsia renal o vesical. Serologia Gtil*.

Tratamiento de eleccién el praziquantel a 40 mg/kg
en una sola dosis. Se recomienda darlo junto a corticoides
orales los primeros dias. Oxamniquina es eficaz solo frente
a'S. mansoni. Se estan investigando el uso de artemisinas.

La prevencion minuciosa del contacto con agua dulce
evita la esquistosomiasis. El agua dulce usada para el bafo
debe hervirse al menos 1 min y luego enfriarse antes de
usarse. Sin embargo, el agua que se ha almacenado en un
tanque durante al menos 1 o 2 dias deberia ser segura aiin
sin hervir. Las personas que se exponen accidentalmente
a agua posiblemente contaminada (p. €j., al caer en un
rio) deben secarse vigorosamente con una toalla para
eliminar los parasitos antes de que penetren en la piel*.

Parasitosis pulmonares por nematodos
Ascariasis
La ascariasis ocurre en todo el mundo, mas en areas

tropicales y subtropicales con estado sanitario deficiente.
Ascaris lumbricoides es uno de los parasitos mas frecuentes
en el ser humano. La infeccion se adquiere con la ingesta
de huevos presentes en otros humanos o en alimentos,
agua o tierra. Los huevos llegan al intestino delgado y dan
lugar a larvas que atraviesan la pared intestinal para pasar
a sangre o linfa y a través de ellas alcanzar los pulmones.
En el interior de los alveolos migran de forma ascendente
por el arbol traqueobronquial hasta llegar a faringe, en
donde son ingeridas. Ya en tubo digestivo completan
su maduraciéon a adultos, produciendo huevos que se
expulsan al exterior con las heces®.

La ascaridiasis pulmonar es rara en la infeccion
aguda y coincide con la migracion de las larvas a través
del pulmén. Los sintomas respiratorios se desarrollan
en la fase pulmonar del parasito, a los 9 - 12 dias tras la
ingesta de huevos. Constituyen el llamado sindrome de
Loffler y consiste este en la suma de tos irritativa, dolor
retroesternal, hipertermia leve y, en casos graves, disnea
y expectoracién hemoptoica. En la exploracién puede
apreciarse en muchos casos crepitantes y sibilancias, y
en un 15% se acompana de urticaria. Puede coexistir con

hepatomegalia y adenopatias"” **,
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Respecto al diagnéstico, se basa en la presencia de
huevos en las heces del paciente, raramente se pueden
encontrar larvas en el esputo o incluso pueden verse
saliendo porla boca, ano o nariz'*". La radiografia de térax
muestra muchas veces infiltrados redondeados u ovales
en ambos campos pulmonares, que son migratorios y
pueden confluir en las areas perihiliares, desapareciendo
en semanas. A nivel analitico la eosinofilia es el hallazgo
mas comun, y en esputo encontramos eosindfilos y
cristales de Charcot-Leyden. IgE y anticuerpos frente a
ascaris estan elevados. En el estudio funcional respiratorio
podemos encontrar patrén restrictivo u obstructivo.
El diagnostico de certeza es el aislamiento de las larvas
en secreciones respiratorias o en aspirado gastrico. El
hallazgo de huevos en heces precisa al menos de 40
dias desde la primoinfeccién para poder observarse, por
tanto, tras un episodio de neumonitis su negatividad no
excluye el diagnéstico®.

El tratamiento es con albendazol, en una dosis Unica
de 400 mg via oral. Como alternativa podemos usar
mebendazol 100 mg dos veces al dia durante 3 dias, o
ivermectina 150 - 200 mg/kg en dosis Ginica o levamisol 2,5
mg/kg en dosis Unica. Las manifestaciones pulmonares
de hipersensibilidad requeriran corticoides™ 3> **,

La profilaxis conlleva saneamiento del agua, educacion
sanitaria, y a nivel individual una cuidadosa higiene de
manos, lavado de vegetales y evitar heces humanas como
fertilizante®.

Estrongiloidiasis

La estrongiloidiasis es endémica en todos los paises
tropicales y subtropicales, y también en &reas rurales
del sur de los Estados Unidos, en sitios donde la piel se
expone a larvas infecciosas en la tierra contaminada por
heces humanas. Los adultos hembras se encuentran en
la parte alta del intestino, son filiformes, de unos 2 mm
de longitud. Se contrae Strongyloides stercoralis a través
de la piel al andar descalzo, ya que sus larvas estan
en tierra u otros materiales contaminados por heces
humanas. Las larvas penetran la piel sana y, por via
hemética, llegan a los alvéolos desde donde ascienden
por el arbol traqueobronquial y son deglutidas. En
intestino delgado maduran a gusanos adultos y producen
huevos, que o se eliminan por heces, o liberan larvas no
infectantes que se pueden transformar en infectantes
dentro de la luz intestinal y atravesar la pared intestinal
o la piel perianal, reiniciando un nuevo ciclo pulmonar y
dar lugar a una autoinfeccién enddgena, la cual lleva a
infeccidn crénica y recurrente. Si lainmunidad celular esta
alterada la autoinfeccion sin freno lleva a un sindrome
de hiperinfecciéon con enfermedad diseminada y alta
mortalidad** *.
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Lo habitual es que sea una infeccion asintomatica
o0 que solo produzca molestias intestinales leves e
inespecificas, asi como reacciones cutdneas serpiginosas
y pruriginosas caracteristicas. La migracién a pulmoén
puede producir tos seca, irritacion faringea, disnea,
sibilancias y hemoptisis, siendo posible un sindrome
parecido al de Loffler. En formas crénicas puede haber
episodios recurrentes de fiebre y neumonitis, crisis
asmaticas (que paraddjicamente empeoran con el
uso de corticoides) o disnea por restriccion pulmonar.
El sindrome de hiperinfeccion se suele asociar a
sobreinfeccion bacteriana por gramnegativos y da lugar
a fiebre, diarrea, dolor abdominal, broncoespasmo grave,
neumonia extensa, hemorragia pulmonar e incluso

distrés respiratorio agudo®™ .

La radiografia muestra consolidacion de espacios
aéreos, opacidades focales o patrones difusos reticulo-
nodulares o nodulares. La eosinofilia puede ser el tnico
hallazgo de laboratorio que oriente el diagnéstico, aunque
puede verse enmascarada por el uso de corticoides o por
la propia enfermedad diseminada. La Ig E suele estar
elevada. El diagnostico definitivo se hace viendo larvas
en esputo o en el lavado broncoalveolar. El diagnéstico
de presuncién se basa en su deteccién en heces, aunque
puede ser negativa en un 25% de los pacientes infectados.
Por eso, la aspiracién del jugo duodeno-yeyunal o el uso
de test especificos se requiere para la deteccion de estas

larvas. La serologia con ELISA es altamente rentable® *" %2,

El tratamiento de eleccién es la ivermectina a 200
microgramos/kg al dia durante 2 dias. La alternativa es
albendazol a 400 mg, dos veces al dia durante 7 dias®,
% La prevencién se basa en usar calzado y guantes;
eliminacién sanitaria de las heces y mejora de las medidas
higiénicas.

Triquinosis

Esta enfermedad se debe a Trichinella spiralis, y es de
distribucion mundial, afectando a mas de 11 millones
de enfermos. Aparece en forma de brotes debidos a la
ingesta de carne cruda o poco cocida, que suele ser de
cerdo o jabali.

Tras una fase intestinal acontece la fase muscular,
donde los gusanos ya maduros liberan nuevas larvas que
alcanzan el flujo sanguineo y se distribuyen por musculo
estriado, donde se enquistan y son viables durante afos.
Es en la fase muscular donde aparecen los sintomas mas
tipicos de la triquinosis: edema periorbitario, miositis y
eosinofilia periférica.
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La afectacion pulmonar es rara y se manifiesta por tos
irritativa, lesiones radioldgicas autorresolutivas como
infiltrados bibasales parcheados, micronodulares o
derramepleural,y miositisanivelde musculosrespiratorios
como diafragma (que tiene gran densidad de larvas
enquistadas) y los musculos laringeos y deglutorios, que
pueden producir compromiso de la funcién respiratoria®.

El diagndstico se basa en tres pilares: antecedente
epidemiolégico, clinica compatible y confirmacion en el
laboratorio. La existencia de eosinofilia elevada en sangre,
elevacion de creatin-cinasa y lactatodeshidrogenasa
sugieren la infeccion. A las 3 - 4 semanas de la infeccion
se pueden demostrar anticuerpos en suero, usando sobre
todo ELISA y Western-blot. El diagndstico definitivo es
observar las larvas en la biopsia muscular. El tratamiento
es con albendazol a 400 mg/12 horas durante 8 - 14 dias
o mebendazol 400 mg/12 horas durante 10 - 13 dias. En
casos graves se anadird corticoides como prednisona,
0,5 - 1 mg/kg de peso al dia para control de la respuesta
inmune, reduciendo la dosis de forma progresiva. La
prevencion es el control veterinario de la carne de cerdo y
la coccién adecuada de la carne”.

Toxocariosis

De distribucién universal. Es la infeccién por larvas de
Toxocara canis y Toxocara catis, afecta sobre todo a nifios
en contacto con perros infectados o que ingieren tierra
contaminada con las heces de estos animales. Una vez la
larva en intestino migra a diferentes érganos, entre ellos
los pulmones, donde quedan en estado latente o mueren,
provocando la formacién de granulomas eosinéfilos. Los
sintomas son tos crénica, broncospasmos e insuficiencia
respiratoria, puede haber sindrome de Loffler, asi como
sibilancias o asma. Para el diagnéstico, la presencia de
fiebre, eosinofilia y sintomas viscerales en nifios que
han tenido contacto con perros es muy sugerente. En
el laboratorio, leucocitosis alta, marcada eosinofilia
periférica y alveolar, hipergammaglobulinemia, factor
reumatoide positivo, ELISA y Western-blot son utiles para
el diagnostico. Las formas leves no precisan tratamiento.
En los casos graves se usa albendazol, 400 mg/12
horas durante 5 dias. Como alternativa puede usarse
mebendazol 20 - 25 mg/kg durante 21 dias. Se afadird
prednisona 0,5 - 1 mg/kg durante 2 - 4 semanas, en dosis
decreciente. En cuanto a la prevencion, la infeccion por T.
canis es frecuente en los cachorros de los Estados Unidos,
mientras que la infeccion por T. cati en los gatos es menos
comun; ambos animales deben desparasitarse con
frecuencia; el contacto con tierra o arena contaminada
con heces de animales debe reducirse al minimo; los
areneros deben permanecer cubiertos*®.
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Filariasis

Debida a Wucheria bancrofti, es propia de Africa,
sudeste asiatico, América central, Caribe y Pacifico. Usa
como vector a mosquitos Aedes culex y de los géneros
Anopheles, Mansonia 'y Coquillettidia. El hombre es el Ginico
hospedador definitivo. Durante la ingestiéon de sangre,
el mosquito infectado introduce las larvas filarias de
tercer estadio dentro de la piel del hospedador humano,
donde penetran en la herida a través de la mordedura. Se
desarrollan en adultos los cuales residen cominmente
en los linfaticos. Las hembras miden de 80 a 100 mm
de largo y de 0,24 a 0,30 mm de didmetro, mientras los
machos miden cerca de 40 mm por 0,1 mm. Los adultos
producen las microfilarias que miden de 244 a 296 um
por 7,5 a 10 um, presentan vaina y tienen periodicidad
nocturna, con excepcién de las microfilarias del Pacifico
sur que presentan ausencia de periodicidad marcada.
Las microfilarias migran dentro de los canales de la linfa
y sangre moviéndose activamente a través de la linfay la
sangre. El mosquito ingiere a las microfilarias cuando pica
y toma sangre de un humano. Después de la ingestion, las
microfilarias pierden sus vainasy algunas penetran a través
de una porcién de pared del proventriculo y del cardias
del estbmago del mosquito alcanzando los musculos
toracicos. Es ahi donde las microfilarias se desarrollan
en larvas de primer estadio y posteriormente en larvas
infectantes de tercer estadio. Las larvas infectantes
de tercer estadio migran a través del hemocele hacia
la probdscide del mosquito e infectan a otro humano

cuando el artrépodo se alimenta de sangre® *,

La forma pulmonar de filariasis es la llamada eosinofilia
pulmonartropical.Produce marcadaeosinofiliasanguinea,
tos irritativa, paroxistica y sibilancias. La clinica comienza
contos seca, paroxistica y de predominio nocturno, disnea
y sibilancias con pérdida de peso, debilidad y fatiga. La
presencia de adenopatias y hepatoesplenomegalia es
prominente en nifios™.

El diagnéstico se basa en deteccién de microfilarias en
sangre, puncién ganglionar y presencia de filarias adultas
en la biopsia ganglionar. En el laboratorio hay marcada
eosinofilia, elevacién de Ig E, leucocitosis y una marcada
alveolitis eosindéfila en la lavado broncoalveolar. En la
radiografia de térax hay patrén reticulo-nodular difuso y
simétrico, o nodular, con predominio en campos medios
e inferiores, aunque la radiografia puede ser normal
en un 30% de los casos. La funcién pulmonar revela un
patrén mixto, de predominio restrictivo. La confirmacion
diagnostica se hace con estudios seroldgicos,
identificacion de las microfilarias en muestras respiratorias
0 en sangre periférica. Se puede hacer deteccion de
anticuerpos mediante anticuerpos monoclonales 0G4C3
por ELISA y por inmunocromatosis en tarjeta. La PCR en
sangre puede ser Util*,
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Tratamiento con dietilcarbamazina oral, 6 mg/kg/
dia durante 12 dias. El broncoespasmo se trata con
broncodilatadores inhalados y corticoides sistémicos.
La mejor proteccién de los viajeros se logra evitando las
picaduras del mosquito (p. €]., con dietiltoluamida [DEET]
en piel expuesta, prendas de vestir impregnadas en
permetrina y mosquiteros)*® *> ¥,

Uncinariasis

Ampliamente extendida por las regiones tropicales
y subtropicales. Es producida por Ancylostoma
duodenale y Necator americanus. La infeccion se inicia
con la penetracion a través de la piel de las larvas
que estan en el suelo contaminado por excrementos
humanos, y en donde produce dermatitis pruriginosa
maculopapular. Las larvas pasan a sangre y asi alcanzan
los pulmones, ascienden por el arbol traqueobronquial
y son deglutidas para pasar al tubo digestivo. Maduran
en intestino delgado y se adhieren a la mucosa intestinal,
alimentandose del torrente sanguineo, produciendo
huevos que se eliminan por las heces. A nivel pulmonar
provoca tos leve e irritacion faringea, siendo raro que den
infiltrados pulmonares eosinofilicos".

En el laboratorio hay anemia y eosinofilia. Se
diagnostica por vision de las larvas en secreciones
respiratorias o gastroduodenales, ya que la serologia es
poco util*" *,

Tratamiento con albendazol a dosis Unica de 400 mg;
como alternativa mebendazol 100 mg/12 horas durante 3
dias o pamoato de pirantel 11 mg/kg hasta 1 gramo por 3
dias. Se anade hierro para combatir la anemia. Prevencion
con eliminacion correcta de las heces, educacion sanitaria,
uso de calzado y control de enfermos®.

PARASITOSIS PULMONARES MAS FRECUENTES EN ESPARIA

La hidatidosis en Espana ha sido, y sigue siendo,
una enfermedad endémica. Su evolucién temporal ha
presentado un patrén bifasico, con un descenso paulatino
desde mediados del siglo XX y un repunte de casos
actual, tanto por la presencia de casos importados como
por alteraciones en su control (especialmente en Castilla
y Leén, Aragoén, Navarra, La Rioja, Madrid y Castilla-La
Mancha), en las que ha alcanzado hasta hace unos afos
cifras notablemente elevadas, que posteriormente han
disminuido. Sin embargo, en los ultimos afios han vuelto
a aumentar de forma clara debido especialmente a la
presencia de casos importados®.

La esquistosomiasis no existe en Espafa como
enfermedad autdctona debida, entre otros factores, a la
ausencia de hospedadores intermediarios adecuados.
Pero, cada vez se describen mas casos importados, tanto
en inmigrantes como en viajeros*’.
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En Espafa no se han descrito casos autéctonos de
paragonimosisy los casosimportados son excepcionales®.

Respectoalaascaridiasis, noexistendatosconcluyentes
sobre la presencia actual de casos autéctonos en Espania,
que, en cualquier caso, son excepcionales. La uncinariasis
en nuestro pais solo se ha descrito como enfermedad
importada. En Espafa es comun tanto la descripcién
de estrongiloidosis autdctonas (particularmente en la
Comunidad Valenciana) como de formas importadas®.

En Espafa, todos los casos de filariosis linfatica
descritos son importados. La dirofilariosis pulmonar se ha
descrito como enfermedad autéctona en la provincia de
Salamanca, aunque la elevada seroprevalencia en perros
de otras zonas de Espaia, como Canarias, hace suponer
que esta entidad esta infradiagnosticada”.

La presencia de toxocara («larva visceral emigrante»)
en Espafa es anecddtica, en cuanto a casos autéctonos e
importados. Sin embargo, la elevada seroprevalencia en
los seres humanos en varias zonas de Espana debe hacer
pensar en la existencia de formas asintomaticas o en un
infradiagnéstico de algunas formas clinicas®'.

Incidencia de las parasitosis con posible afectacion pulmonar en el
drea sanitaria Granada Norte.

Tras realizar un estudio observacional basado en
historias clinicas de nuestro hospital (Virgen de las Nieves,
que abarca al 4rea sanitaria Granada Norte) recogidas
entre los afos 2009 y 2021, hemos apreciado que un
0,03% de la poblacion del area sanitaria ha tenido alguna
parasitosis con afectacion pulmonar. De ellas la mas
frecuente es la Leishmaniasis visceral, pero la que mas
afectacion pulmonar tiene es la hidatidosis (24% de los
€asos).

Se trata por tanto de una afectacién poco frecuente
en nuestro medio. La incidencia de Leishmaniasis visceral
se vio siempre ligada a infeccién VIH. En la hidatidosis no
se encontraron factores de riesgo para que predomine la
afectacion pulmonar, siendo mas frecuente la afectacion
hepdtica. En ningun caso el origen ha sido importado, no
encontrando relaciéon con la emigracién ni con viajes al
extranjero. Los resultados se expresan en el gréfico 1.

CONCLUSIONES

1-Las enfermedades parasitarias en general, y la
afectacion pulmonar de las mismas en concreto, han
aumentado en las Ultimas décadas en relacién a la mejora
de los medios de transporte y los fenédmenos migratorios.
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2- Las principales enfermedades parasitarias de
afeccion pulmonar son causadas tanto por protozoos
como por helmintos.

3-Un buen conocimiento de estas patologias es
fundamental para un correcto abordaje clinico de las
mismas.

4- La prevencion y el control de estas enfermedades,
relacionadas generalmente con la pobreza, requiere un
abordaje integrado y multidisciplinario.

5-En Granada son enfermedades raras, predominando
entre ellas la hidatidosis pulmonar. No se ha encontrado
relacién con emigracién o viajes al extranjero.

Parasitosis con posible afectacién pulmonar en
Hospital Virgen de las Nieves (2009-2021)
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IMAGEN

LA TALCOSIS INTRAVASCULAR, UNA FORMA RARA DE TALCOSIS

J. Pefia Franco, R. Mora Diaz, J.A. Delgado Torralbo.

Servicio de Neumologia. Hospital Universitario Virgen Macarena, Sevilla.

Palabras clave: abuso de drogas, granulomatosis pulmonar,
talcosis intravascular, tuberculosis, talco y sarcoidosis.

Se describe el caso de un varén de 57 afios fumador,
consumidor de alcohol y ex adicto a drogas por via
parenteral que acudié a urgencias por disnea progresiva,
disfagia y vOmitos postpandriales, halldandose un
carcinoma de células escamosa infiltrante en laringe. En
el estudio de extensién, se visualizé en los pulmones un
patron micronodular difuso (figura 1) compatible con una
diseminacion hematogena de una tuberculosis. Debido a
la negatividad de las baciloscopias, reacciéon en cadena de
la polimerasa (PCR) y de los cultivos, se decidié realizar una
biopsia transbronquial donde se observd una reaccién
granulomatosa gigantocelular a un cuerpo extrafio
birrefringente y fibrosis intersticial (figura 1), compatible
con una talcosis intravascular.

La talcosis intravascular es una granulomatosis a
cuerpo extraio que puede aparecer en personas adictas a
drogas por via parenteral. El talco que contamina la droga
viaja hasta los pulmones, originando los granulomas
caracteristicos con cristales birrefringentes en su interior'.
Frecuentemente la talcosis es confundida con otras
enfermedades como la sarcoidosis o la tuberculosis
debido a sus similitudes clinicas y radiol6gicos®
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Figura 1: La imagen superior muestra los granulomas
gigantocelular con material birrefringente y la fibrosis tipica
de la talcosisintravascular. La imagen inferior muestra la TC del
paciente con el patrén micronodular difuso.
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IN MEMORIAM

DRA. FRANCISCA LOURDES MARQUEZ PEREZ (1959-2023)

El pasado 3 de octubre fallecié en Badajoz la Dra. Francisca Lourdes Marquez Pérez (Paqui Lourdes, como le gustaba
que le llamaran), excelente neuméloga, persona, investigadora, maestra y amiga.

Paqui Lourdes era natural de Badajoz y se licencié en 1982 en la Facultad de Medicina de la Universidad de
Extremadura. Realizé el MIR en el Hospital 12 de Octubre en Madrid, donde obtuvo la especialidad en Neumologia
en 1987; y leyd su tesis doctoralen la Universidad Complutense de Madrid en 1995. Ese mismo afio regresé a Badajoz
como Facultativa especialista en Neumologia en el Hospital Universitario de Badajoz y desde 2015 ha sido Jefa del
Servicio de Neumologia. Ha dirigido diferentes tesis doctorales, ha sido docente en varios masteres y tutora de los
Médicos Internos Residentes de Neumologia del Hospital Universitario durante muchos afios, con multiples ponencias
en actividades relacionadas con la Formacion Sanitaria Especializada en Ciencias de la Salud. Era profesora Titular
Vinculada deNeumologia en la Facultad de Medicina de la Universidad de Extremadura donde impartia clases a los
alumnos de cuarto curso del Grado en Medicina transmitiéndoles siempre,ademas, valores tan importantes como la
empatia y la solidaridad.Le encantaba la docencia ya que, segun decia, le ayudaba a mantener sus inquietudes por
aprender para poder ensefar. Tanto es asi que fue Madrina de cuatro promociones de estudiantes de Medicina y esto
le suponia un gran orgullo. En el ambito de la gestidn, fue directora médica del Hospital Universitario de Badajoz entre
los afios 2007 y 2011. El pasado mes de marzo fue nombrada presidenta de la Academia de Medicina de Extremadura
(AMEDEX).

Amaba la Neumologia y sus areas de mayor interés se centraron en la EPOC, el cancer de pulmén y la patologia del
suefo,aunque debe destacarse su activa y apasionada dedicaciéndurante gran parte de su vida profesional a la lucha
contra el Tabaquismo, siendo una referente importante en dicho campo.Como ella decia “Me gusta mi trabajo. Me
gusta relacionarme con mis pacientes, con el objetivo SIEMPRE de ayudarlos, y si se puede, de curarlos”.

Su vinculaciéon con Neumosur se remonta a 1994 desempenando el cargo de representante por Extremadura en la
Junta Directiva y posteriormente como Directora Adjunta de la Revista Neumosur desde 2005 a 2007. Se sentia parte

de nuestra Sociedad a la que le tenia un carifo especial y donde cultivd numerosas amistades.

Es importante destacar también su faceta como esposa, madre y abuela (papel que ejercia con inmensa alegria en
los ultimos afos).

Luchadora incansable por los derechos de la mujer, intentaba siempre dar visibilidad al trabajo de las mujeres.

En 2018 sufrié un grave accidente de trafico que la llevo al borde de la muerte,pero su tenacidad, su capacidad
de lucha, superacién y entrega a su profesion, hicieron que superara las adversidades volviendo a su trabajo como
Neumologa. Estuvo trabajando hasta el dia antes de su intervencion quirdrgica y planeaba incorporarse de nuevo en
un corto plazo de tiempo. Pero no pudo ser.

Alla donde estés, Paqui, siempre te recordaremos. Descansa en paz.

Servicio de Neumologia. Hospital Universitario de Badajoz.
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