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EDITORIAL

Uso dela ventilacion mecanica domiciliaria. Modelos de actuacion

y Organizacion

S. MayoralasAlises

Servicio de Neumologia. Hospital de Méstoles. Madrid

En los Ultimos afios hemos asistido al auge de la ventilacion
mecanica domiciliaria (VMD), que se ha convertido en el tra-
tamiento de eleccidn de lainsuficiencia respiratoria en deter-
minados pa cientes, fundamental mente enfermos neuromuscu-
lares y con alteraciones de la caja toracical3. Laintroduccion
en lapracticaclinica habitual delamascarillanasal hasido res-
ponsable en buena parte de la explosion de laVMDA. El volu-
men de pacientes ha deshordado todas las previsionesy s se ha
bia estimado en 7.000 los pacientes con VMD en Europaen €l
afio 2000, los resultados del Eurovents$, encuesta basada en los
datos procedentes de 329 centros con representacion de 16 pai-
ses, nos han mostrado como en el 2002 habia mas de 20.000 pa-
cientes repartidos por Europa. Esto supone una prevalencia de
6,6 por 100.000 habitantes. Hemos visto también cémo lain-
corporacion de centros a desarrollo delaVMD ha seguido un
ritmo ascendente, sobre todo a partir de 1990, motivo que ha
dado pie a que la década de los 90 sea considerada la década de
laVMD.

Y ¢qué hemos aprendido del Eurovent?6 Que si hay algo
que caracterice ala organizacion de laVMD en Europa, esla
variabilidad de model os organizativos, no solo entre paises, Sino
incluso entre distintas zonas del mismo pais. Por un lado, exis-
te variabilidad en el tipo de paciente que recibe ventilacién do-
miciliaria. En paises como Holanda, Noruega o Polonia, lama
yoria de los pacientes que integran los programas de VMD son
enfermos neuromusculares, mientras que en Portugal, Italia o
Austria, son enfermos con EPOC. Espafia, sin embargo, se ca-
racteriza por tener el mayor porcentaje de pacientes con defec-
tos de caja torécica con VMD de Europa. Por otro lado, existe
variabilidad en el tipo de respirador utilizado en los programas
de VMD. El 70% de los enfermos neuromusculares en Italiare-
alizan VMD con respirador volumétrico, mientras que el 90%
de estos pacientes en el Reino Unido tienen en casa un respira-
dor de presidn. Existe variabilidad igualmente en lainterfase uti-
lizada. En Espafia la gran mayoria de enfermos neuromuscula
res realizan ventilacion domiciliaria por mascarilla nasal, cuan-
do en Holanda lamitad de estos pacientes son portadores de tra-
queostomias. Hay, por tanto, grandes diferencias en cuanto al
tipo de pacientes, respiradores e interfases utilizadas en los pro-

Correspondencia: Sagrario MayoralasAlises. C/ Federico Garcia
Lorca, n° 2, portal 7, 2°A. 28770 Colmenar Viejo (Madrid).
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gramas de VMD que existen en Europa. Y ello setraduce enlos
distintos model os de actuacion y organizacion.

Son varioslos factores responsables de esta variahilidad en la
organizacion, pudiendo considerar diferencias en los recursos hu-
manosy materiales puestos por cada pai's adisposicion delos pro-
gramas de VMD.

Solamente hay unaforma de ventilacion que obligatoriamen-
te ha de realizarse en el hospital, que es la ventilacion por tubo
endotraqueal. Todas |as demas modalidades ventilatorias las po-
demos realizar en el domicilio del paciente, desde la ventilacion
nocturna por mascarilla nasal, hasta la ventilacién por tragueos-
tomia 24 horas’. El que podamos mantener a un paciente en casa
con ventilacién como soporte vital va a depender, en primer [u-
gar, del deseo del paciente de estar en su domicilio; pero también
de que sus médicos responsables no tengan dudas acercade la se-
guridad del tratamiento y de que el paciente no corra riesgos por
abandono. Aqui lafiguradel cuidador responsable del paciente
y un buen entorno sociofamiliar seran laclave®™. Los recursos fi-
nancieros para cubrir las necesidades del paciente seran funda-
mentales para poder mantenerlo en casa'213. En nuestro medio esto
seraposible sdlo si lafamilia puede permitirse pagar cuidador sa-
nitario o no, que esté pendiente del paciente.

Dependiendo del grado de complejidad del pacientey delos
requerimientos necesarios para laimplementacion delaVMD,
podremos plantear intervenciones de bajaintensidad, en las que
€l propio paciente se cuidaasi mismo, o intervenciones muy in-
tensas, donde podremos poner a disposicion del paciente médi-
cos, enfermeras, fisioterapeutas, agentes sociales o cuidadores
no sanitarios!41, L os recursos financieros con 1os que conte-
mos seran los que nos definan el tipo de organizacién domici-
liaria que podamos implementar. En el Eurovents$, por ejemplo,
hemos visto que lamayoria de los pacientes con VMD se cuidan
asi mismos, que los enfermos neuromusculares son habitual-
mente atendidos por familiares y que muy pocos enfermos son
cuidados en otras alternativas residenciales o con otros tipos de
cuidadores.

Todo dlo influye en e seguimiento y monitorizacién de los
pacientes. Esto puede realizarse en el hospital, en consultas ex-
ternas, o en €l domicilio. En Europa solo lamitad de los centros
con programas de VMD tienen laposibilidad de realizar visitas
domiciliarias, facilitando el seguimiento de los enfermos. Las nue-
vastecnologias, como latelemedicing, latelefoniamovil o Inter-
net, haran posible en un futuro préximo que sea mayor €l por-



centgje de pacientes controlados en su domicilio, sin que precisen
desplazarse al hospital para sus revisiones habituales.

No hay que olvidar que un programa de VMD debe conside-
rar también que la ventilacion trasciende al domicilio. Los pa
cientes deben incorporarse a actividades de ocio 0 escolares, en
el caso de nifios, con lo que un buen modelo organizativo de VMD
deberé contar con laposibilidad de poder realizar ventilacién me-
canicafueradel domicilio, o que algun autor ha denominado ven-
tilacion domiciliaria outside®.

En resumen, la organizacion de laVMD en Europa se ca-
racteriza por una gran variabilidad en cuanto a modelos de ac-
tuacion. Lo importante no es el modelo en si, sino que los pa-
cientes puedan beneficiarse de esta modalidad terapéutica con
seguridad. Probablemente factores ajenos a la propia enferme-
dad, a pacientey a equipo médico, influiran en € modelo de or-
ganizacion que podamos implementar. Que podamos llevar a
cabo intervenciones de altaintensidad o de baja no seralo méas
importante, o verdaderamente importante es que dispongamos
de un modelo flexible que nos permita adaptar 10s recursos a
las necesi dades especificas de cada enfermo en funcion de su pa
tologiay sus necesidades de tratamiento. Un paciente con venti-
lacién nocturna nasal podra responsabilizarse de sus cuidados y
realizar seguimiento en consultas externas o en el hospital, mien-
tras que un paciente traqueostomizado con soporte vital tendra
derecho arecibir una atencion de calidad en su domicilio, quein-
cluyad seguimiento y monitorizacion, evitandole desplazamientos
innecesarios y costosos a él y a su familia. Por Ultimo, la orga
nizacion delaVMD deberatener en cuenta que los pacientes son,
ademés, personas con derecho a participar en actividades socia-
lesy de ocio, lo que a canza su méxima expresion en los nifios,
por lo que siempre se considerarala posibilidad de establecer una
ventilacion outsidet®,
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Algunas reflexiones sobre la actualizacion delos

conocimientos médicos

L. Puente-Maestu

Servicio de Neumologia. Hospital General Universitario Gregorio Marafién. Madrid

Aunqgue los clinicos necesitamos mantenernos d diaen las
novedades cientificas rel evantes para nuestros pacientes, laver-
dad es que es un esfuerzo considerable y a duras penas o conse-
guimos, s esquelo logramos. En un estudio yaveterano?, del cual
siguen vigentes varias de sus conclusiones, se pregunté a un gru-
po de médicos cuanto tiempo de estudio pensaban que necesita
bany su impresion era que necesitaban estudiar alrededor de
dos“veces’ por semang; lainformacion laobtenian delibrosy re-
vistas. Cuando se audit6 directamente se observo que surgian du-
das que requerian alguna consulta (del tipo “ ¢qué demonios es
este farmaco? jAh;, es otro nuevo producto parala hipertension”
0 mas complejas) hasta 60 veces por semana (dos veces por cada
tres pacientes), que estas dudas podrian afectar a8 decisiones cli-
nicas por dia, que lainformacion solo se pudo obtener en el 30%
de los casos y que provenia fundamentalmente de “ consultas de
pasillo” o de representantes farmacéuticos. L os entrevistados se
quejaban de que los libros de texto que disponian estaban anti-
cuados y sus revistas poco ordenadas pero, ¢son los libros clési-
cos fuentes fiables? En un revelador estudio se observo que? en-
tre laaparicion de pruebas consistentes de que lafibrindlisis pre-
coz, aumentaba la supervivencia de ciertos pacientes con infarto
de miocardio hasta que este tratamiento empezd afigurar de for-
marutinariaen los libros y recomendaciones jpasaron 10 afios!

Lacantidad y calidad de informacion relevante para nuestra
préctica que se produce actualmente es muy abundante. La pre-
sion puede agravarse en € futuro porque 10s propios pacientes te-
dran acceso ainformacién sobre opciones diagnésticas o tera-
péuticas cuyo valor no saben juzgar criticamente (¢0 puede que
algunos si?) y que quiza no conozcamos hien o nos sean difici-
les de proporcionar. ¢Qué hacer en esta situacion?

Lo primero esreivindicar laformacion. No renunciar aella
alas primeras de cambio porque nos presionalaasistencia. Nues-
tros pacientes cada vez nos perdonaran menos los errores. Sabe-
mos, ademas, que | os responsables de la gestion sanitariatambién
reconocen lanecesidad de laformacion, como estaclaro enlaley
de ordenamiento de | as profesiones sanitarias y vaa ser una exi-
genciaen las futuras carreras profesionales. Laformacion orien-
tada a adquirir los conocimientos y habilidades necesarias para

Correspondencia: Luis Puente-Maestu. Servicio de Neumologia.
Hospital General Universitario Gregorio Marafion. C/ Doctor
Esquerdo 46. 28007 Madrid

e-mail: Ipuente@separ.es
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nuestra préctica debe ser un objetivo explicito y definido anual-
mente de los Servicios.

Pero también debemos cambiar nuestra actitud personal. En
unarevision sistemética sobre laformacin médica continuadaen
laque seandlizaba el impacto delaformacion con € esquematra
dicional® se concluia que laformacion médica continuada como se
proporcionatradiciona mente, 0 sea[SIC], “en lugares agradables
con diversiones tras las conferencias es, desafortunadamente, in-
eficaz paracambiar nuestras pautas’. Estaapreciacion essin duda
exagerada, pero desde luego tiene algo de razdn. ¢Cuantas veces
nos repiten lo mismo? ¢Cuéntas veces |os ponentes estén velada o
declaradamente ligados a algin interés (y no solo comercial)? Y
esto no quiere decir que €l mensaje no sea cierto sino que lo que
resultainteresante paralos patrocinadores (sealaindustriao laem-
presa) se comunica repetidas veces, mientras que ciertos aspec-
tos de nuestra préctica estan huérfanos de patrocinio y no nos po-
demos actualizar con lamismafrecuencia. Ademas|os “ expertos’
pueden tener unavision de la enfermedad bastante diferente dela
nuestra, pues suelen atender a grupos seleccionados'y en las me-
jores condiciones, alejandose més 0 menos de nuestra précticay,
por tanto, debemos andlizar criticamentelo que dicen, si lo quenos
cuentan tiene que ver con nuestros enfermos y nuestros medios
pueden ser una buena fuente de informacion.

L as sociedades cientificas hacen esfuerzos por dar unafor-
macion diversificada (patrocinada generosamente, hay que decirlo
alto, por laindustriafarmaceutica), pero tampoco son del todo gje-
nasa predomino de sus grupos dominantes. Pero, aun con lame-
jor intencion es muy dificil saber cudes son nuestras carencias de
formacion y, ademas, debemos acudir cuando nos la proporcio-
nen. En este sentido es relevante un estudio® en el que amédicos
con preferencias similares seles ofrecid un conjunto de temas para
conocer sus predilecciones formativas. Una vez conocidas, fue-
ron aleatorizados en un grupo experimental (recibiria FMC para
las materias de “ dlta preferencia’, si aceptaban estudiar también
las de “baja preferencia’) y un grupo control (recibirialaforma
cion més tarde). La calidad de la asistencia prestada aumento li-
geramente (estadisticamente, pero no clinicamente significativa)
en el grupo experimental. Se observé unamejoraidénticaen el
grupo control relacionada con la participacion en €l estudioy la
sensacion de sentirse evaluado. Lo sorprendente (¢0 no tanto?)
fue que la calidad de la asistencia prestada aumentd sustancial-
mente en € grupo experimenta sdlo en aquellas materias no de-
seadas. La conclusién es rotunda: laFMC que nos gustay de-



mandamos, es de la que més sabemos, pero eludimos |0 que no
nos gusta que es en o que peor estamos formados. LaFMC sblo
funciona, si no ladeseamos! Nuestra propia experiencia nosin-
dica que también en esto hay algo de razén.

Las guias clinicas (podemos encotrar varias en http:/mwww.fis-
terra.com/ mbe/MBEdirectorio.asp) o los libros el ectrénicos ba-
sados en la evidencia son unas fuentes de calidad variable. No
es infrecuente que haya diferencias entre varias de estas fuentes
y, por tanto, debemos ser capaces de juzgar su vadidez y fijarnos
en cuando fueron puestas a dia por Ultimavez. Unavez estable-
cida su validez son fuentes excelentes aunque nuevamente de-
bemos disponer de fécil acceso pararevisar lo que dicen cuando
lo necesitemos (que estén accesibles electrénicamente y jun or-
denador por favor!). Existen fuentes de revisiones sisteméticas
como la“Cochrane database of sytematic Reviews' (accesible
atravésde OVID) o € “nationd institute for clincal excellence”
(http://www.nice.org.uk/page.aspx?0=home), Utiles para obtener
informacion de los temas que han abordado.

Pero, con todo, debemos también aumentar nuestra habilidad
para seleccionar, acceder y evaluar criticamente de |as fuentes pri-
marias de informacion. En primer lugar, s no nos sobra el tiem-
po, tenemos queir alainformacion mésrelevante es decir aquella
atafie al tipo de paciente que vemos més frecuentemente, que esdi-
rectamente relevante para su salud y que si es ciertanosobligaa
cambiar nuestra préctica. Debemos centrarnos, pues, en |os que
en inglés se llaman POE (patient-oriented evidence) o evidencia
importante para el paciente, estudios en los que las variables sean
mortalidad, morbilidad, calidad de vida o costo-€ficiencia. Debe-
mos seleccionar revistas con un ato indice de POEsy ayudarnos
de aertas electrénicas o revision de titulos para seleccionar ague-
llasdeinterés.

También debemos desarrollar la préctica de la medicina ba-
sada en la evidencia, es decir, frente a problemas especificos de
nuestra practica diaria ser capaces de formular preguntas rele-
vantes bien construidas, saber buscar laevidencia, aprender aeva
luarla criticamente y aplicarla juiciosamente (seguro que esto es
lo que mejor nos sale, 1o hacemos a diario). Para esto es necesa
rio el trabajo en equipo, si no nos sera dificil.

El acceso alas fuentes de informacidn ha cambiado mucho.
Ladisponibilidad de ordenadores es ahora mayor, aunque pro-

bablemente esté |jos de ser dptimay la Comunidad de Madrid,
através delaAgencia Lain Entralgo, ha hecho un gran esfuer-
zo por catalogar y unificar los fondos bibliogréficosy propor-
cionar acceso a bases de datos electronicas de revistas como
(EBSCO, ScienceDirect, Blackwell synergy, BMJ Journalsy
SpringerLink) donde podemos encontrar fuentes primariasy ade-
mas muchas revistas de neumologia tiene acceso gratuito a sus
publicaciones electrénicas de més de un afio, pero, ¢reciben
los médicos residentes y especialistas entrenamiento especifico
para desarrollar sus capacidades en este aspecto? Posiblemente
no con lafrecuencia necesariay ello a pesar de la disponibili-
dad de dicha formacion proporcionada tanto por laindustria
como por la propiaAgencia Lain Entralgo y las bibliotecas de
lamayoria de |os hospitales.

En conclusidn hoy disfrutamos de una oportunidad razona-
ble de acceder afuentes de informacion que debemos explotar
a méaximo. Necesitamos un cambio colectivo de actitud en nues-
tramentalidad para que la formacidn responda a nuestras ne-
cesidades y no seamos sujetos pasivos de la misma), exigien-
do un ordenador (jDios mio! ya estamos en el siglo XXI) como
una herramienta de trabajo yaimprescindible (recordemos: los
ordenadores tienen mucha mas memoria que nosotros, pero no-
sotros tenemos mas capacidad de andlisis, nos complementa-
mos bien), consultado con frecuencia las fuentes disponibles,
aprendiendo a hacerlo eficientemente, desarrollando un senti-
do critico y formandonos en las técnicas para evaluar la calidad
de todo aquello que nos cuenten verbalmente o por escrito.
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ORIGINAL

Caracteristicas clinico-funcionales de los pacientes asmaticos en una
consulta monogr &fica de neumologia

C. Cisneros, E. Antén, A. Casanova, M.A. Ruiz Cobos, R. Giron Moreno, J. Ancochea

Servicio de Neumologia. Hospital Universitario de La Princesa

Objetivo: Determinar las caracteristicas sociodemogréficas, clinicas, funcionalesy de tratamiento de |os pacientes
atendidos en una consulta monogréfica de asma.

Metodologia: De un total de 400 pacientes registrados en primeravisita en nuestra consulta, se selecciond aeatoriamente
una muestra de 50 pacientesy se revisaron las historias clinicas.

Resultados: Los pacientes evaluados presentaron unamedia de edad de 40,7 + 18,9 afios, siendo & 60% mujeres. El 82%
estaban en situacion laboral activay en su mayoria (76%) procedian de zona urbana. Un 14% eran fumadores activos y
un 24% exfumadores, siendo € resto no fumadores. La media deinicio de |los sintomas fue de 24,6 + 20 afios. La mitad
de los pacientes tenian antecedentes familiares de asma y/o atopia, presentando como factores asociados: sinusitis de
repeticion (10%), urticaria y/o eczema (8%), rinitis (38%), pdlipos nasales (8%), intolerancia ala aspirina (18%) y cli-
nica de reflujo gastroesofgico (6%). 42 pacientes tenian tests cutaneos realizados, siendo positivos en un 83%. Un
36% de los pacientes habian estado hospitalizados por asma en el Gltimo afio (3 de ellos en UCI) y habian acudido a ur-
gencias unamediade 1,4 + 2,04 veces.

En cuanto afuncién pulmonar, se observé unamediade FEV, de 90 + 21,4%, FEV./FVC 76,6 + 11,9. Por lo que respecta
al tratamiento, un 16% tenfan . a demanda como Unico tratamiento, un 16% tomaban corticoides inhalados solos y el
resto tenian una combinacion de B, de larga més corticoides, siendo en un 54% del total de pacientes con corticoides a
dosis altas. 14 pacientes recibian, ademas, antileucotrienos.

Conclusiones: Encontramos un considerable nimero de asméticos fumadores activos. Muchos pacientes habian sido
hospitalizados en €l afio previo. Més de lamitad de |os pacientes recibian tratamiento con corticoides inhalados a altas
dosis.

Palabras clave: Asma; Epidemiologia, Caracteristicas clinicas; Tratamiento.

Introduction: The purpose of this study was to determine demographic characteristics, lung function, treatment and
clinical status of asthmatics patients who were treated in an asthma monographic outpatient consult.

Methods: A sample of 50 patients was randomly, select from 400 patients who had visited the asthma monographic
outpatient consult at first time with asthma symptoms. Data were registered from clinical history.

Result: The mean age was 40.7 + 18.9, 60% were women. 82% were wor king people and most of them come fromthe city.
Moreover a 14% were smokers, 24% ex-smokers and the remainders were non-smokers. Mean age of asthma symptoms
onset was 24.6 + 20 years. Family history of asthma and/or atopy was present in 50% cases. Other asthma associated
factors were reported in form of sinusitis (10%), eczema (8%), rhinitis (38%), nasal polyposis (8%), AASintolerance
(18%) and gastroesophageal reflux symptoms (6%). An 83% of prick test performed was positive for aeroallergens. A
36% of patients have been previous hospitalized due to asthma within the last year (3 sujectsat the critical care unit) and
the mean of visitsto emergency roomswere 1.4 + 2,04 times. Mean FEV; was 90 + 21.4% of predicted. Mean of FEV/FVC
ratio was 76.6 = 11.9. A 16% of patients were receiving treatment with short acting 3, agonists alone; other 16% with
inhaled corticosteroids (ICSs). Most of patients (57%) were receiving long acting B.-agonists combined with CSs (54%
of total patients were being treated with high doses of |CSs). 14 patients were treated with Cysteinyl leukotrienesinhibitors.
Conclusions: e are found an important number of smokers between asthmatics patients. Alot of patients were hospitalized
within last year. Most patients were receiving high doses of ICSs

Key words: Asthma; Epidemiology; Clinical features; Treatment.
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INTRODUCCION

El asma es una enfermedad inflamatoria crénica que afectaa
lasvias afreasy que se caracteriza por laexistencia de obstruccion
bronquid (reversible espontaneamente o con tratamiento) y unares-
puesta exagerada de la via aérea ante estimul os muy diversos.

Seglin laGINAL, & asma congtituye un problemade salud gra-
ve en todo el mundo. Desgraciadamente, laprevaenciadel asma
estd aumentando (por razones no del todo aclaradas) y es un he-
cho conocido que se trata de una enfermedad subdiagnosticada
e infratratadas.

Aunque puede parecer que €l asma es una patologia de fécil
manejo, en larealidad se sabe que esto no es asi. En los Ultimos
afos se han desarrollado multiples directricesy guias paraun me-
jor manegjo y control de la enfermedad®4, que pretenden facilitar
este proceso. Pero |os datos de que se dispone nos dicen que dicho
mangjo y control no es el adecuado y que, alahora de laverdad,
trasladar estas guias ala practica diaria no resulta tan facil>7. Por
un lado, la enfermedad es compleja, de etiologia multifactorial y
de evolucion variable en el tiempo. Este hecho, sumado aquela
percepcidn del paciente, tanto de su sintomatologia como de su
control o gravedad, difiere mucho de lasituacion real y dela per-
cepcion de la misma que tienen los facultativos?$, nos hace en-
tender mejor esta realidad.

Desde hace afios, funcionaen el Hospital Universitariode La
Princesa una consulta monografica de asma, con €l fin de apli-
car estas directrices en los pacientes, realizar enlo posible la edu-
cacion sobre autocuidados en asma, y servir de referencia para
Atencion Primariay los servicios de Urgencias, tanto de los pa-
cientes complicadosy graves, como de aguellos Simplemente mal
controlados.

Llamalaatencion, a revisar laliteratura, la escasainforma-
cidn existente sobre datos clinicos y epidemiol 6gicos del asmaen
nuestro paisy el desconocimiento que los facultativos tenemos de
|los pacientes que atendemos®®. En nuestra Area de Salud, ya se
habiarealizado con anterioridad un estudio descriptivo sobre po-
blacion asmética registrada en los centros de salud?.

Con é fin de conocer mejor la“realidad” delos pacientes que
acuden ala consulta monogréfica de asma, nos planteamos rea-
lizar un estudio de los enfermos remitidos alamismay evaluar
posteriormente (transcurridos 2 afios de seguimiento) los cambios
producidos en cuanto alaclinica, funcién pulmonar, visitasa
urgencias e ingresos por asmay en el tratamiento.

El presente trabajo se enmarca en una primera fase de andli-
sis descriptivo de los datos sociodemogréficos, clinicos, funcio-
nalesy de tratamiento, relativos alos pacientes vistos por pri-
meravez en nuestra consulta monografica, remitidos desde Aten-
cién Primaria, Urgencias o Atencion Especializada, con diagnés-
tico o ata sospechaclinica de asma.

PACIENTESY METODO

Disefio

Se trata de un estudio transversal descriptivo de las caracte-
risticas sociodemograficas, clinicas, funcionalesy de tratamien-
to, delos pacientes atendidos en la consulta.

Pacientes
De un total de 400 pacientes registrados en primeravisitaen
la consulta monogréfica de asma, desde e 1 dejulio del 2001 al

1 dejulio de 2003, se seleccion6 de manera aleatoria una mues-
trade 50 sujetos.

Los pacientes fueron remitidos tanto desde Atencién Prima-
ria, como desde Atencion Especializada (Neumdlogo de zona,
aergologo, internistas, €tc.), siendo en su mayor parte derivados
tras el ata por episodio de broncoespasmo, desde el Servicio de
Urgencias, o bien desde |la planta tras ingreso por exacerbacion.
Todos ellos, presentaban diagndstico previo o alta sospecha cli-
nica de asma.

El Hospital Universitario de La Princesaes un hospital deter-
cer nivel, que atiende ala poblacion adulta del Area 2 de Salud
de la Comunidad de Madrid.

El hospital de referenciapara poblacion infantil esel Hos-
pital Universitario del Nifio Jesls, por |o que en ningln caso
se evalud a pacientes menores de 13 afios. El Area 2 engloba
los distritos de Salamancay Chamartin, pertenecientes al mu-
nicipio de Madrid (zona urbana), y el distrito de Coslada, que
incluye los municipios de Coslada, San Fernando de Henares,
Velillade San Antonio y Mejorada del Campo (zona periur-
bana).

La poblacion que atiende el Area es de 402.265 habitantes
(datos del padrdn de 1996).

No obstante, se presta cobertura asistencial apacientes de otras
Areas sanitarias como son: Area 1 (Centro de Salud de |biza),
Area 5 (Centro de Salud Av. de Daroca), y del Area 11 (Colme-
nar de Orgja, Chinchdn, Vadelaguna).

Método

Sellevé acabo unarevision delas historias clinicas de los pa-
cientes, recogiendo los siguientes datos. relativos a variables so-
cio-demogréaficas (edad, sexo, zona de procedencia, situacion
laboral y ocupacion de riesgo), relacionados con la enfermedad
(antecedentes personales de asmay/o alergia, habito tabaquico,
afos de evolucién de la enfermedad, presencia de factores aso-
ciados como alergias, rinitis, poliposis, etc.), de morbilidad (visi-
tas a urgencias e ingresos en €l afio previo), de funcion pulmo-
nar (FEV4, FVC, relacion FEV/FVC, PEF) y de tratamiento (tipo
y dosis de medicacion antiasmatica que estaba realizando en el
momento de lavisita). Se diferenci6 seglin estuvieran recibien-
do corticoides inhalados adosis bgjas 0 altas (considerando dosis
altas > 1.000 mcg de dipropionato de beclometasona o su equi-
valente).

Dado que los pacientes estaban en su mayoria recibiendo ya
tratamiento para su enfermedad y que muchos de ellos se encon-
traban en un periodo de inestabilidad clinica (en ocasionesinclu-
S0 unos dias después del alta en urgencias), se estimé como in-
adecuado € redlizar clasificacion por gravedad de laenfermedad,
seguin recomendaciones de las diferentes guiast4.

A todos | os pacientes se |es habia realizado una historia cli-
nica completaen la primeravisitay una espirometria entre la 12
y la2visitas.

En los casos en que se sospechara componente alérgico y no
tuvieran pruebas cuténeas redlizadas, seleshaciabateriade prick
test para aeroalergenos entre la 12y la 22 visitas.

Lafuncion pulmonar se midié mediante espirdmetro mode-
lo Vmax20 series de SensorMedics y se recogieron datos de ca
pacidad vital forzada (FVC), volumen espiratorio méximo en el
primer segundo (FEV), relacion FEV/FV C, aumento en por-
centgje sobre el FEV, basal tras salbutamol y pico de flujo espi-
ratorio (PEF).
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O Ex fumadores m Fumadores & No fumadores

Figura 1. Distribucién segiin hébito tabaquico.

Andlisisestadistico

Se efectud mediante € programa SPSSv.11. Serediz6 un ana
lisis descriptivo de la muestra. Las variables cualitativas se defi-
nieron en porcentgjey las cuantitativas, mediante € indice de cen-
tralizacion media aritmética con su correspondiente desviacion ti-
pica, sefialando el rango en caso de que ladispersién delos datos
fueragrande.

RESULTADOS

Car acter isticas socio-demogr &ficas

Se estudiaron 50 pacientes cuya edad mediaerade 40,7 + 189
afos (rango, 13-86); 20 varones (40%) y 30 mujeres (60%).

L os sujetos en su mayoria provenian de ndicleos urbanos (76%)
y periurbanos (18%), siendo €l 6% restante residentes en e me-
diorural.

De los pacientes eval uados, 41 (82%) permanecian en Situa
cion laboral activa, de los cuales 7 contaban exposicion a sus-
tancias potencialmente irritantes.

Factoresrelacionados con la enfermedad

Laedad deinicio de los sintomas en los pacientes eva uados
fue de 24,62 + 20,07 afios (rango 2-68).

En 18 (36%) de los pacientes evaluados, existian anteceden-
tes familiares de asma, en 7 (14%) habia antecedentes de atopia
Unicamente y en 3 casos coexistian ambos.

Por lo que respecta a habito tabaquico, 31 pacientes (62%)
nunca habian fumado y € resto (19) eran fumadores activos (14%)
o0 exfumadores (24%). De los 7 pacientes que ain fumaban, 4
referian un indice de paquetes/afio < a 10 y los otros 3 entre 10-
20 paquetes/afio (Fig. 1).

Como factores asociados alaenfermedad, 5 pacientes (10%)
habian tenido sinusitis de repeticion y en 19 casos (38%) con-
taban diagnostico o clinica compatible con rinitis. De los pa-
cientes evaluados, 4 (8%) presentaban poliposis nasal, de los
cuales 3 (75%) habian sido intervenidos en alguna ocasion; 9
pacientes referian intolerancia alaaspirinay 3 (6%) presenta-
ban clinica o diagndstico de reflujo gastroesofégico, de los cua
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Figura 2. Distribucion segln positividad en los prick test a aeroaler-
genos.
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Figura 3. Distribucidn segln utilizacion de farmacos.

(Beta2: broncodilatadores de accidn cortaademanda; Cort.inh: corticoides
inhalados sdlo; comb.DA: combinacién de broncodilatador de accion pro-
longada més corticoide inhalado > 1.000 mcg BDP; comb.DB: combina-
cion de broncodilatador de accidn prolongada mas corticoide inhalado <
1.000 meg BDP,; antiLT4: inhibidores de los cisteinil-leucotriencs).

1K

h comb.DA comb.DB antiLT4

cort.inl

les tan sdlo uno recibia tratamiento farmacol égico para dicha
patologia.

Un 84% (42) de los pacientes tenian realizados tests cuténe-
0s de hipersensibilidad inmediata en alguna ocasion, resultando
éstos positivos en 35 de ellos (83%), presentando una distribucion
por aergenos que sereflejaen lafigura 2.

Morbilidad

18 pacientes (36%) habian estado hospitalizados por asmaen
el tltimo afio y de ellos 3 habian requerido ingreso en la unidad
de cuidados intensivos.

Por otra parte, dichos pacientes habian acudido a urgencias
unamediade 1,48 + 2,04 veces (rango 0-10), en el periodo refe-
rido.

Funcion pulmonar

En cuanto alos datos de |a espirometria (realizada entre la
12y la 22visitas), se objetivo un FEV; medio del 90,0 + 21,44 (ran-
00 46-145), en porcentgje respecto al valor de referencia, con un
aumento del mismo tras broncodilatacion deun 9,2 + 8,7%, si bien
no constaban datos en 4 pacientes. Larelacion FEV/FVC me-
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TABLA |. Distribucion de los parametros de funcién pulmonar

N Media Desv. tip. Méximo Minimo
FVC% 46 98,39 19,38 136 46
FEV 1% 46 90,0 21,44 145,0 46
FEV./FVC 46 76,6 11,95 94 46
FEV1%(PBD) 44 9,22 8,75 33 -50
PEF(L/m) 36 392,66 131,51 750 120

FVC: capacidad vital forzada; FEV;: volumen espiratorio maximo en € primer segundo; FEV:% (PBD): aumento en pocentaje con respecto al
basal, del FEV; tras broncodilatacion; PEF: pico de flujo espiratorio; Desv. tip.: desviacion tipica.

diafuede 76,6 + 11,95 (rango 46-94), y € PEF medio (en primera
visita) de 392,66 + 131,51 L/min (rango 120-750), s bien este Ul-
timo dato expresado de forma aislada carece de relevancia clini-
ca(Fig. 3).

Tratamiento

Por Ultimo, en lo que respecta a tratamiento, un 16% tenian
Unicamente 32 de corta duracidn a demanda como Unica terapia,
otro 16% tomaban corticoidesinhalados sdlo y € resto realizaban
tratamiento combinado (32 de larga duracion més corticoides
inhalados). El 54% del total de los pacientes, recibian dosis ele-
vadas de corticoides inhalados, considerando como dosis eleva-
da= 1.000 mcg de beclometasona dipropionato o su equivalente.
Ademés, un 28% recibian antagonistas de los |eucotrienos aso-
ciados al resto del tratamiento (Tablal).

En 26 casos (52%) habian requerido corticoides orales en el
Ultimo afio y 10 (20%) referian haber tomado antibidtico en a-
guna ocasién en relacion con la enfermedad.

DISCUSION

L os resultados obtenidos en nuestro estudio no son mas que
un reflejo del paciente “tipo” que llega a una consulta monogra
ficaderivado por diferentes facultativos (médicos de Primaria, ur-
gencias, neumologos, alergologos, etc.) y que presentan un in-
adecuado control de su enfermedad.

Se puede observar como |os datos relativos a variables de-
mogréficas y factores asociados a la enfermedad, resultan préac-
ticamente idénticos a los obtenidos en €l estudio de Espinosa de
los Monteros et a1 llevado a cabo entre pacientes asmaticos de
Atencion Primariaen nuestramisma&rea de salud, si bien hay que
tener en cuenta que se trata de muestras diferentes (pacientes re-
mitidos con evidente mal contral y, por tanto, en situacion clini-
cadeinestabilidad).

L os datos obtenidos en cuanto a sexo, edad, inicio delos sin-
tomas, antecedentes familiares eincluso FEV, promedio, son si-
milares en otros estudios®® y coinciden en algunas variables (an-
tecedentes familiares, factores asociados, alergias, etc.) con los
datos de la Encuesta de Preva encia de Asmade la Comunidad de
Madrid del afio 1994%, si hien hay que tener en cuenta que di-
chaencuesta se realiz6 sobre una poblacion de entre 2 y 44 afios,
por lo que las cifras de edad, sexo einicio de sintomas resultan un
tanto diferentes.

En nuestro estudio nos sorprendio, en primer lugar, lacifrano
desdefiable de fumadores activos, y més teniendo en cuenta que
en su mayoria eran pacientes con diagndstico previo de asma,
en los que se debia haber realizado con anterioridad unainter-
vencion minima.

En otros estudios, observamos cifras muy dispares al res-
pecto. Asi, en el de Espinosa de los Monteros et a. eran fuma:
dores activos el 9,1%; en el de Pellicer et al.® se estudio esta va-
riable pero referidaal indice de paguetes/afio (8,3 + 13 pag/afio
entrelosvaronesy 2,6 + 6,8 entre las mujeres), por o que no po-
demos establecer comparacionesy en el de Plazaet al. no apare-
ce reflgjado dicho dato.

Por lo que respecta a estudios realizados en Atencién Prima
riat314, |as cifras son similares alas nuestras (un 17% en el estu-
dioASESy un169%end deAlvarez et d.). End estudio EGEAS
que establece larelacion existente entre el tabaguismo y unama-
yor morbilidad en asma, eran fumadores activos un 20,2% de
los hombresy un 16,7% en el caso de las mujeres.

Otro punto a destacar en nuestro trabajo es el importante ni-
mero de pacientes (36%) que habian estado hospitalizados, lo que
contrasta con otros datos como en el estudio ASES (13% de los
asméticos manejados por neumologosy e 9,5% de los visto por
Atencidn Primaria) o el de Plazaet al., en € que habian tenido in-
gresos por asma el 14% de los pacientes. Tanto el hecho de que
los pacientes hubieran tenido ingresos como €l que aquellos que
sin haber estado ingresados, habian acudido a urgencias en mdl-
tiples ocasiones, creemos que puede deberse fundamentalmente
ados causas; una, que |os pacientes que nosotros recibimos en
la consulta proceden en gran medida de lasalade Urgencias oin-
cluso desde laplanta, tras un ingreso por asmay otra, que es pre-
cisamente la falta de control de la enfermedad el motivo por €l
cual nos son remitidos dichos pacientes.

Estos datos ponen nuevamente de manifiesto lo que otros
estudios?? han resefiado con anterioridad, que es el inadecuado
manejo y control del asma existente en la actualidad y que tanto
se viene denunciando en los Ultimos afios!®.

Un aspecto a destacar en nuestro estudio es lo relativo al
tratamiento. Nuestros pacientes, en buena parte (54%), recibian
altas dosis de corticoides inhalados (considerando como dosis
altas> 1000 mcg de dipropionato de beclometasona o equiva-
lente, segiin laGINAL). Si bien la utilizacion de corticoides in-
halados parece ser una de las sefias de identidad que nos dife-
rencia alos neumdlogos de |os médicos generalest*!7; en nues-
tros pacientes, las dosis eran elevadas en méas de lamitad de los
mismos, contrastando con otras cifras como las del estudio ASES
(17% de los pacientes manejados por el especialista, teniendo
en cuenta, ademas, que en dicho estudio consideraban altas do-
sis > 500 mcg). Pero esta situacién puede entenderse teniendo
en consideracion las caracteristicas de nuestra poblacion, ya que
se trata de pacientes en situacion inestable con exacerbacio-
nes recientes que en buena parte les han llevado a un Servicio
de Urgencias.
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Por ultimo, cabe sefiaar, que es obvio que € estudio adole-
ce deimportantes sesgos, inherentes a su disefio transversal y me-
ramente descriptivo. Se trata de unamuestraescasay los pacien-
tes no tienen constatado en todos |0s casos su diagndstico de asma
mediante pruebas objetivas.

Como ya se ha sefialado anteriormente, no hasido posible cla-
sificar por gravedad dado que todos os sujetos, no slo estaban
recibiendo tratamiento para su asma, sino que este eraadosisele-
vadas y se encontraban en una situacion de inestabilidad clinica
evidente213. De todos modos, existen cada vez méas opiniones a
favor de modificar la clasificacion del asma atendiendo a grado
de control de la enfermedad en vez de a su gravedad!819, puesto
que se ha visto que existen importantes discrepancias entre los
propios facultativos alahorade clasificar® y porque lo realmen-
teimportante parael paciente no eslagravedad de la enfermedad,
sino como éstase comportaen lo relativo asu calidad de vidadia-
riay lamorbimortalidad que conlleva.
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Sequridad y efectividad de claritromicina de liberacion modificada
en ¢l tratamiento delainfeccion respiratoria

P. de Lucas Ramos, S. Lopez Martin, J. Hernandez Vazquez, G. Sanchez Mufioz, F. Villar Alvarez,
JM. Rodriguez Gonzéez-Moro

Servicio de Neumologia. HGU Gregorio Marafion. Madrid

Lainfeccion respiratoria aguda constituye una causa habitual de consulta tanto en atencion primaria como en los ser-
vicios de neumologia. Las localizaciones més frecuentes son faringoamigdalitis, bronquitis aguda, neumoniay exa-
cerbaciones de enfermedad pulmonar obstructiva cronicay los patdgenos mas comdnmente implicados son virus, s.
pneumoniae, s. pyogenesy bacterias atipicas intracelulares El tratamiento antimicrobiano habitua mente se establece
de acuerdo con estudios epidemiol 8gicos disponibles. A la hora de decidir €l antibi6tico a utilizar resulta fundamen-
tal considerar, ademas de la efectividad, la seguridad del farmaco y el grado de adhesion a tratamiento. El objetivo de
este estudio ha sido valorar la seguridad y efectividad en |a préctica clinica habitual de un macrdlido de reciente in-
troduccion: la claritromicina de liberacion modificada. Se incluyeron en €l estudio 9.645 pacientes, diagnosticados
de infeccidn respiratoria aguda, que recibieron tratamiento con CLM en dosis Unica diaria entre 500 y 1.500 mg, du-
rante 1 a 14 dias. El cumplimiento del tratamiento fue calificado de bueno en el 89% de los casos y latolerancia en
el 97%, solo un 1,1% de los pacientes comunicaron efectos adversos, y solo en 4 casos éstos fueron considerados
graves. La efectividad del tratamiento se consideré buena o muy buenaen el 97% de los casos. En conclusion, clari-
tromicina de liberacion modificada se consolida como una opcion terapéutica seguray eficaz en el manejo delain-
feccion respiratoria aguda de la comunidad.

Palabras clave: Infeccidn respiratoria; Claritromicina; Eficacia.

Acute respiratory infection isa common cause of consultation both in primary care and in the pneumology services. The
most frequent sites are pharyngoamygdalitis, acute bronchitis, pneumonia and exacerbations of chronic obstructive
pulmonary disease and the most commonly involved pathogens are virus, s. pneumoniae, s. pyogenes and atypical
intercellular bacteria. Antimicrobian treatment is generally established according to the available epidemiological studies.
When deciding on the antibiotic to use, it is essential to not only consider effectiveness but also drug safety and degree
of treatment adherence. This study aims to assess the safety and effectivenessin the usual clinical practice of a recently
introduced macrolide: modified release clarithomycin. Atotal of 9645 patients, diagnosed of acute respiratory infection,
who received treatment with MRC in single daily doses between 500 and 1500 mg for 1 to 14 dayswere enrolled. Treatment
adherence was scored as good in 89% of the cases and tolerability in 97%. Only 1.1% of the patients reported adverse
events and these were considered seriousin only 4 cases. Treatment effectiveness was considered good or very good in
97% of the cases. In conclusion, modified release clarithromycin is consolidated as a safe and effective therapeutic option
in the management of community acute respiratory infection.

Key words: Respiratory infection; clarithromycin; Effective.

INTRODUCCION

L as infecciones respiratorias representan uno de los proble-
mas sanitarios mas importantes del mundo occidental. Aunque
hoy dia se conocen mucho mejor tanto la etiologiay la epide-
miologia como |0os mecanismos patogénicos, y en los Ultimos afios
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han aparecido eficaces métodos y procedimientos terapéuticos;
las infecciones respiratorias siguen constituyendo un reto cons-
tante para el médico debido a su elevada incidencia, morhilidad
y mortalidad.

En Estados Unidos, latasade incidenciaanua de infecciones
respiratorias se sitlia por encima de 40 casos por mil habitantesy
representa la causa mas frecuente tanto de consulta médica como
de ingreso hospitalario2. En Espafia, €l 14,25% de |as consultas
atendidas en atencion primaria estan relacionadas con infecciones
respiratorias®. Ademas, constituyen también una causa muy fre-
cuente de consulta en los servicios de urgencias, representando e
3% del totd delas causasde consultay € 30% delas consultas por
infeccion?. Por Ultimo, los ingresos hospitalarios por infecciones
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respiratorias han aumentado de forma progresivaen las Ultimas de-
cadas®®, |legando a representar € 30% de todos los ingresos.

En la préactica clinica habitual, el mangjo de lasinfecciones
respiratorias se realiza en base alos hallazgos obtenidos median-
telahistoriaclinicay laexploracion fisica, no siendo necesario
en general larealizacion de estudios microbiol 6gicos destinados
aconfirmar laetiologiadd proceso. De estamanera, € tratamiento
seinstaura de forma empirica, de acuerdo con € diagnéstico cli-
nico y teniendo en cuenta los datos epidemiol 6gicos disponibles
en cuanto alos agentes patdgenos causantes y las caracteristicas
de actividad y seguridad demostradas en los ensayos clinicos por
los diferentes antimicrobianos’. Sin embargo, las condiciones en
que se llevan a cabo los ensayos clinicos no representan las en-
contradas en lapréctica clinicareal. Por este motivo, |os resulta-
dos obtenidos en |os ensayos clinicos deben enriquecerse con es-
tudios de seguridad y efectividad Ilevados a cabo en las condi-
ciones reales de manejo de la enfermedad. Recientemente se ha
introducido una nueva formulacién antimicrobiana, la claritro-
micina de liberacion modificada, que hamostrado en ensayos cli-
nicos aeatorizados y controlados una eficaciay seguridad simi-
lares ala obtenida con los macrdlidos convencionalesy con amo-
xicilina-clavulanico®1, Esta nueva formulacion posibilita la ad-
ministracion de una sola dosis diaria, 1o que lleva aparejado una
mejoradel cumplimiento del tratamiento. El propdsito de este es-
tudio, ha sido valorar la seguridad y efectividad de la claritromi-
cina de liberacién modificada en € tratamiento de pacientes con
infecciones respiratorias en las condiciones de la practica clini-
careal.

MATERIAL Y METODOS

Serealiz6 un estudio observacional, prospectivo, multicén-
trico, de &mbito comunitario, en pacientes diagnosticados de in-
feccion respiratoriay que recibieron tratamiento con claritromi-
cina de liberacion modificada.

Se reclutaron un total de 9.645 sujetos que fueron atendidos
en consultas extrahospitalarias alo largo de un periodo de tiem-
po de 12 meses. Los criterios de inclusién fueron: a) edad ma-
yor de 18 afios; b) diagndstico clinico de infeccion respiratoria;
€) indicacién de tratamiento con claritromicina de liberacion mo-
dificada, establecido en funcion delas caracteristicas del proceso
clinico. Los criterios de exclusidn fueron: a) existencia de cual-
quiera de las contraindicaciones recogidas en la ficha técnica de
claritromicina; b) incapacidad para prestar la necesaria colabora-
cion durante el desarrollo del estudio y ¢) participacion previaen
el estudio.

A todos los pacientes se les redizaron dos visitas, unaal ini-
cio del estudio (en € momento del diagnostico), y lasegunda en-
tre 12 y 20 dias més tarde, de acuerdo con laduracion del trata-
miento, y una semana después de finalizado € mismo. En lapri-
meravisita se obtuvo e consentimiento informado y serealiz6 la
anamnesisy exploracién. El cuestionario clinico recogialos si-
guientes datos: tos, expectoracion, fiebre, dolor torécico, odinofa-
giay disfagia. Laexploracion recogia auscultacion pulmonar y sig-
nos inflamatorios de localizacion. El tratamiento empleado fuecla
ritromicina de liberacién modificada, comprimidos de 500 mg en
dosis Unica diariadurante un periodo de entre 6 y 10 dias variable,
de acuerdo con €l diagnostico establecido y lagravedad de los sin-
tomas. En la segunda visita se recogieron 10s acontecimientos
adversos aparecidos y se evaluaron los mismos sintomasy sig-
nos valorados en la primera visita. Ademés, se recogian datos de

cumplimiento del tratamiento, grado de satisfaccion y tolerancia
al mismo, valoracion de la efectividad del farmaco por parte de
médico y pacientey, en caso de producirse, lafechay mativo de
abandono del estudio. En ambas visitas se registré el uso de me-
dicacién concomitante, valorandose a fina del periodo de segui-
miento si se habian producido o no cambios en lamisma.

Latoleranciaa tratamiento fue valorada tanto por €l médico
como por & paciente utilizando una escala semicuantitativa de 5
grados, desde muy buena (5) amuy mala (0). El paciente valo-
raba también la comodidad del tratamiento mediante una escala
analdgicavisual de cinco grados, de muy buenaa muy mala.

Laefectividad del tratamiento se valoré mediante tres tipos
de medidas: @) cambios en |los sintomasy signos clinicos; b) pun-
tuacion por parte del médicoy del paciente de una escala de efec-
tividad de 5 grados, desde muy buena (5) amuy mala (0); c) pun-
tuacion por parte del médico de una escalade cambio en € estar
do de salud, que establecia siete grados, desde muchisimo mejor
(7) amuchisimo peor (0).

El cumplimiento del tratamiento se consider6 de acuerdo con
los siguientes criterios, como: a) total, cuando se tomaban todas
las dosis; b) bueno, cuando se tomaba el 80%; ¢) regular si esta
baentreel 60y el 80% delasdosisy, por Ultimo, €) malo, cuan-
do se tomaba menos del 60%.

L os acontecimientos adversos se recogieron de acuerdo con
los sintomas o signos referidos por el paciente o encontrados
por & médico clasificandose en funcion de su intensidad en leves,
moderadosy graves. Asimismo, se consideraban no relacionados
con €l tratamiento, probablemente relacionados con €l tratamien-
to o posiblemente relacionados con € tratamiento, de acuerdo con
lasindicaciones del médico.

El estudio fue llevado a cabo conforme alas normas de Hel-
sinki y todos los pacientes recibieron informacion verbal y es-
critadel mismo, firmando su consentimiento para participar en
el estudio antes de ser incluidos en éste. Lainformacion recogi-
da se dmacend en unabase de datos através del programa SAS,
que fue también utilizado para el andlisis estadistico de dichos
datos. Se harealizado unadoble introduccion de los datos que se
han contrastado por un procedimiento automatico, procediendo
auna depuracion légica de lainformacion. Para el andlisis des-
criptivo se han calculado media, desviacion estandar, mediana,
rango intercuartilico y valores maximo y minimo paralas va-
riables cuantitativas, y las frecuencias absol utas, relativasy por-
centuales paralas variables cualitativas. Para el andlisis delas
variables objetivo se estima laincidencia de acontecimientos ad-
versos mediante la aproximacion normal de la distribucién bi-
nomial con un nivel de confianza del 95%. El tiempo de apari-
cion de acontecimientos adversos se estima mediante las curvas
de supervivenciade Kaplan-Meier. La efectividad terapéuticase
hamedido através de los cambios producidos en signosyy sinto-
mas mediante el test de Mac Nemar. Asimismo, la efectividad y
tolerancia se obtuvé através de la opinion del médico y del pa-
ciente, dando los porcentajes de respuestas y sus intervalos de
confianza.

RESULTADOS

De los 9.645 pacientes inicialmente evaluados, 8.287 cum-
plian los criterios de inclusidn. De éstos, 345 incumplieron los
criterios establecidos paralaevaluacion, por lo que findmentelos
enfermos considerados validos para el andlisisfueron 7.942. La
figura 1 recoge el esquema de seleccidn seguido.
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‘ Poblacion evaluada, 9.645 pacientes ‘

} |
Incumplen criterios Cumplen criterios
de seleccion de seleccion
1.358 pacientes 8.287 pacientes

' ‘ }

Incumplen definicion
de poblacion parael andlisis
de efectividad®
345 pacientes

Cumplen definicién
de poblacion para el andlisis
de efectividad**
7.942 pacientes

*9 sonincluidos en el andlisis de seguridad.
**Pacientes que han tomado al menos una dosisy realizan
la 22visita

Figura 1. Diagramadeflujo de paciente alo largo de lafase de evalua
cion, selecciony andlisis de resultados.

Caracteristicas dela poblacion

Un 52,28% de | os pacientes eran varones y un 47,72%, mu-
jeres, con unaedad mediade 45,1 + 17,4 afios (rango de 18 2100
afos). Como puede apreciarse en latablal, |os diagndsticos mas
frecuentes fueron el de faringoamigdalitis aguda (55,17%), se-
guido por €l de bronquitis o traqueobronquitis aguda (16,67%).
En un 79,20% el diagndstico se realizo sin precisar de explora
ciones complementarias, mientras que a un 20,79% de pacientes
seles practicé unaradiografia de térax. En estos casos, laimagen
fue normal en un 78,72% de los pacientes.

Respecto al tratamiento prescrito, la dosis media de Clari-
tromicina ha sido de 510 mg/dia con una desviacion tipicade 73
mg/dia, y con un minimo de 500 mg/diay un méximo de 1.500
mg/dia, es decir, entre 1y 3 comprimidos de claritromicina de
liberacion modificada.

Cumplimientoy tolerancia

Laduracion media del tratamiento prescrito fue de 7,26
dias, con una desviacion de 2,97 diasy un rango entre 1y 14
dias (resulta reiterativo) EI cumplimiento del tratamiento se
considero total en el 89% de | os casos, bueno en el 10%, regu-
lar en el 0,5% y malo en el 0,4%). Un 2,58% de los pacientes
dejaron el tratamiento, siendo la causa mas frecuente el aban-
dono voluntario por mejoria (35%), seguido de abandono de
causamixta (17%), por mala colaboracion (6,5%) y por empe-
oramiento (6%). En un 35% no pudo aclararse la causa del aban-
dono. Entre |os pacientes que abandonaban por causas mix-
tas, el 41% de |os casos también sefialaban la mejoria clinica
entre ellas.

Con respecto alatoleranciadel farmaco, fue considerada bue-
na o muy buenaen el 97,56% de l0s casos seguin el médico y en
el 95,1% de los casos segun el paciente. Ladistribucién de los
grados de tolerancia se muestra en lafigura 2a

L os pacientes consideraban que la comodidad de la admi-
nistracién eramuy buenaen e 80% de los casos, buenaen € 19%
y regular o malala calificaban solo un 1% de pacientes.

12

TABLA |. Diagnésticos de los pacientes incluidos en € estudio
Diagnostico NUmero de pacientes Porcentaje
Faringoamigdalitis aguda 4.292 52,2
Tragueobronquitis 1.309 15,8
Sinusitis 771 9,3
Exacerbaciones de EPOC 770 9,2
Laringitis 530 6,4
Resfriado comun 363 43
Neumonias extrahospitalarias 166 2
Otras 66 0,8
Total 8.287 100

Seguridad del tratamiento

Un total de 107 pacientes comunicaron algun efecto adver-
S0, lo que representa unaincidencia del 1,1% (0,9-1,3%). El
93,6% de los acontecimientos adversos fue considerado como
probable o posiblemente relacionado con el tratamiento. Con
respecto ala severidad de estos acontecimientos adversos, en
un 69% fueron valorados como leves, un 32,2% como mode-
rados y sélo cuatro pacientes (0,04%, 1C 0,01-0,11) presenta-
ron acontecimientos adversos considerados graves por el in-
vestigador.

L os acontecimientos adversos més frecuentemente referidos
fueron digestivos (77-71,2%): 31,3% diarreas, 28,9% epigas-
tragias, 4,7% nauseas, 3,1% pirosisy 3,1% vomitos. El resto co-
rrespondian a empeoramiento de la enfermedad, cefalea, mareos
y reacciones urticariales.

Relacionando el grado de cumplimiento con el nimero de
acontecimientos adversos se encontrd que existia unarelacion en-
trelafaltade cumplimientoy la probabilidad de desarrollar acon-
tecimientos adversos, de manera que lala proporcion de aconte-
cimientos adversos era la siguiente: cumplimiento total: 0,87%,
cumplimiento bueno: 1,48%, cumplimiento regular. 13,21%, cum-
plimiento malo 60,615 (p < 0,01)

No se comunico ningun fallecimiento y la evolucion de los
acontecimientos adversos fue satisfactoria, sin presentar 10s pa-
cientes ninguna secuela.

Efectividad del tratamiento

Un 96,8% de los pacientes experimentd una marcada mejoria
mejoriacon el tratamiento encontrandose a término del periodo
de seguimiento muchisimo o mucho mejor, mientras que por €l
contrario sélo un 0,21% de los casos se encontraba peor (Fig.
3). Comparando los sintomas al inicio y al final del tratamiento,
se observé una desaparicion de todos €llos en un nimero muy sig-
nificativo de pacientes (p < 0,001). Latabla |l muestralos cam-
bios en todos los sintomas evaluados.

La efectividad del tratamiento era considerada buena o muy
buena por € 97% de los médicos y por €l 96% de |os pacientes
(Fig. 2b). Considerando los distintos diagnosticos de formain-
dividual, ladistribucion de toleranciay efectividad en funcion de
los mismos no mostraba diferencias significativas entre ellos, tan-
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Figura 3. Vaoracion clinicadel cambio experimentado por el paciente.

to en lavaloracion efectuada por el médico como en laque ha
ciae paciente (Fig. 4).

DISCUSION

En este estudio se ha puesto de manifiesto que la utilizacion
de claritromicinade liberacién modificada, en dosis Unicadiaria,
es efectiva en el tratamiento de |as infecciones respiratorias de
laComunidad. E! tratamiento es bien tolerado por los pacientesy
Se muestra seguro, asocidndose a una baja incidencia de aconte-
cimientos adversos.

Lasinfecciones respiratorias constituyen [0s procesos infec-
ciosos més frecuentes y determinan un elevado nimero de con-
sultas médicas, asistencia en |0s servicios de urgencia e ingresos
hospitalariost6. Ademés, son causa de unaimportante pérdida

de dias de actividad labora y escolarlt. En una encuesta llevada
acabo en Espafia, hasta el 19% de la poblacion encuestada refe-
riahaber padecido alglin proceso infeccioso de tracto respiratorio
en los Gltimos 2 meses™2. Por localizaciones, la mayor frecuen-
ciade infecciones respiratorias corresponde alas infecciones de
vias superiores, seguidas de lasinfecciones de viasbgjasy laexa
cerbacion de la EPOC3. Esta distribucion se corresponde con la
que hemos encontrado en nuestro estudio, 1o que apoyalavaidez
de sus hallazgos.

Habitualmente, el tratamiento de las infecciones respiratorias
adquiridas en laComunidad se llevaacabo de formaempirica apo-
yandose en estudios microbiol 6gicos y epidemiolégicos de refe-
rencial3!4, Estos estudios demuestran que |os microorganismos mas
comUnmente implicados son Streptococcus pyogenes, Haemophi-
lusinfluenzae, Sreptococcus pneumoniae, Moraxella catarrhalis
y gérmenes atipicos (Chlamydia, Mycoplasma, etc). En funcién de
este perfil microbiol6gico, los antimicrobianos habitualmente re-
comendados en las guias de tratamiento de |as sociedades cienti-
ficas son beta-lactamicos (amoxicilina-clavulnico y cefal ospori-
nas) y macrdlidos'>Y". Dentro de lafamilia de los macrdlidos, se
recomienda la utilizacion de los denominados “ nuevos macrdli-
dos’ frente alaclésicaeritromicina, debido aque presentan un per-
fil de accidén mas favorable, una superior farmacocinéticay una
mejor toleranciat®. Uno de |os macrélidos mas recientemente in-
corporados a este grupo es la claritromicina de liberacion modifi-
cada, que hamostrado una eficacia similar ala obtenida con cla-
ritromicina convenciona y con la asociacién amoxicilina-clavu-
Ianico, con una menor incidencia de acontecimientos adversos, y
que presenta, ademas, algunas ventajas frente ala azitromicina,
COMO SON SUS mayores niveles en suero y tejidos®1019,

En nuestro estudio hemos encontrado tasas de efectividad com-
parables alas de los ensayos clinicos, superiores a 95% en todos
los tipos de infeccion respiratoria. Esta efectividad se demuestra
tanto en lareduccion, muy significativa, de lasintomatol ogiacomo
end juicio del médico. Ademés, se ve corroborada por lasensacion
percibida por el paciente en relacion con su estado de salud, yaque
el 97% consideran que han mejorado mucho o muchisimo, lo que
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Figura 4. Efectividad y tolerancia de acuerdo con el diagndstico clinico.
TABLA 11. Cambios observados en |os sintomas de | os pacientes
Sintoma Inicial Final Significacion
NUmero % NUmero %
Fiebre 5592 72,4 259 3,56 <0,01
Tos 4715 59,3 2095 26,38 <0,01
Odinofagia 3738 47,07 168 211 <0,01
Expectoracion 2828 35,61 875 11,02 <0,01
Enrojecimiento faringeo 2803 35,29 409 5,15 <0,01
Disfagia 2118 26,67 74 0,93 <0,01
Disfonia 2002 2521 206 2,60 <0,01
Congestion nasal 1765 22,22 321 4,04 <0,01
Disnea 1311 16,50 123 1,55 <0,01
Otagia 975 12,28 37 0,46 <0,01
Disminucioén audicion 221 2,78 51 0,64 <0,01
Otorrea 105 1,31 6 0,07 <0,01
Cianosis 65 0,82 8 0,10 <0,01
Otros 410 5,16 239 3,01 <0,01

explicaque opinen que d tratamiento es muy efectivo. Nuestrosre-
sultados se encuentran en consonancia con estudios recientemen-
te publicados, de acuerdo con los cuales el uso de claritromicinase
asocia aunamejoriamas rapida de la calidad de vidarelacionada
con lasalud, cuando se compara con amoxicilina-clavulanico®. Por
otra parte, se confirmatambien el perfil de seguridad del farmaco
que, utilizado en un grupo muy numeroso de pacientes, se ha aso-
ciado aunatasamuy pequefia de acontecimientos adversos, lama-
yor parte de ellos leves 0 moderados. De especial significacion
resultael hecho de que estos acontecimientos adversos fueron ma
yores en el grupo de poblacién de bajo cumplimiento que entre
los pacientes que seguian correctamente €l tratamiento. Aunque po-
dria deberse a que algunos pacientes abandonaban acausade efec-
to colatera, probablemente en lamayor parte de los casos expre-
san deterioro clinico secundario a abandono del tratamiento.
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Un aspecto fundamental es el que hace referenciaala adhe-
sion d tratamiento y latoleranciadel mismo. Estudios llevados a
cabo con diferentes tipos de medicamentos, incluyendo los an-
tiinfecciosos, han puesto de manifiesto que existe una estrechare-
lacion inversaentre & nimero dedosis diariasy € grado de cum-
plimiento?-25, Por otra parte, lafaltade cumplimiento es unacau-
sa frecuente de fracaso terapéutico en las infecciones respirato-
rias, ademés de incrementar el nimero de resistencias bacteria-
nas. En este estudio, llevado a cabo en condiciones de préctica cli-
nicareal, las tasas de cumplimiento total y bueno han sido muy
elevadasy se han acompafiado de una excelente tolerancia, segiin
consideraron tanto los pacientes como los médicos. El buen gra-
do de aceptacion del tratamiento parece también estar influido por
los datos relativos a comodidad de la posologia, puesto que un
90% de pacientes consideraban que se trataba de unaformadetra-
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tamiento comoda 0 muy comoda. Este hallazgo se encuentraen
consonancia con estudios publicados por otros autores que ponen
de manifiesto que la administracion de un farmaco en una dosis
Unica diaria se asocia a un notable incremento en las tasas de
adhesion al tratamiento242627, También podriajugar un papel im-
portante en este ato grado de adhesion la sensacion de bienestar
percibida por el paciente, dado que mas del 90% referian encon-
trarse muchisimo mejor, ya desde los primeros dias de tratamiento.
Sin embargo, este factor ha de matizarse alaluz de que un por-
centaje significativo de los pacientes que abandonan € tratamiento
lo hacen debido ala mejoria experimentada, mejoriaque leslle-
vaasuponer que pueden discontinuar aquél.

En resumen, los hallazgos del estudio permiten concluir que
laclaritromicina de liberacion modificada constituye un excelen-
te farmaco para el tratamiento de las infecciones respiratorias de
la Comunidad. En la préctica clinica habitual el farmaco mues-
trauna elevada efectividad que se asociaa un ato grado de cum-
plimiento, con muy pocos aconteci mientos adversos. Aungue no
se haya realizado un estudio farmacoeconémico, es posible que
los buenos resultados terapéuticos determinen una reduccion de
los costes socio-econdmicos de estos procesos.
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REVISION

Stenotrophomonas maltophilia: ¢un patogeno emergente

en lafibrogis quistica?
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de Trabajo de Fibrosis Quistica de Neumomadrid
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INTRODUCCION

Lafibrosis quistica (FQ) eslaenfermedad genéticaletal mas
frecuente en laraza blanca con unaincidencia que oscila entre
1/2.500-3.500 recién nacidos vivos. En nuestro pais se sefialan,
cifrasinferiores, 1/4.510y 1/5.352 en Catalufiay Castilla-Ledn
respectivamente®2. En los Ultimos afios |a esperanza de vida ha
aumentado ostensiblemente debido ala mejoraen el soporte nu-
tricional, a tratamiento antibi6tico enérgico y precoz de lasin-
fecciones pulmonares y, en general, a seguimiento de los enfer-
mos en |as unidades especificas multidisciplinares. El incremen-
to en la expectativa de vida ha puesto derelieve laemergenciade
nuevos patdgenos que se aidlan en las secreciones respiratorias de
estos pacientes, tales como Burkholderia cepacia, Achromobac-
ter xylosoxidans, Saphylococcus aureus resistente a meticiling,
micobacterias ambientales 0 Senotrophomonas maltophilia. De
éstos, tan solo se ha definido el papel patogénico de B. cepacia,
en francarelacion con un deterioro clinicoy funcional en ocasio-
nes, aunque existen casos de colonizacion cronicasin deterioro
clinico-funcional importante. Sin embargo, estaalin por definir la
implicacion clinicadel resto de los gérmenes descritos.

S. maltophilia se identific6 por primeravez en 1943, y se
denomind con el nombre de Bacterium bookeri. Estudios taxo-
ndmicos posteriores la designaron como Pseudomonas maltophi-
lia en 1961, Xanthomonas maltophilia en 1983 y finalmente, fue
ubicada en un nuevo género, Senotrophomonas, en 19933,

S maltophilia es un bacilo gram-negativo no fermentador cuyo
habitat principal es el acuético, si bien se encuentraen el suelo,
enlasplantasy enlosanimales. Se haaislado de unagran varie-
dad de superficies y objetos usados con frecuencia en enfermos
con FQ como nebulizadores y humidificadores, también se halo-
calizado en grifos asi como en las manos del personal sanitario.
Yadesde los afios 80 se haido perfilando como un importante pa-
tégeno nosocomial, particularmente entre los pacientes inmuno-
deprimidos, localizado especialmente en las vias respiratorias,
siendo el lugar de aislamiento més frecuente entre |os pacientes
hospitalizados, entre &l 56-69% del total*. En laFQ congtituye uno
de los microorganismos emergentes en los Ultimos afios, con ata
resistenciaalamayoria de antibi6ticos de amplio espectro y, por
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tanto, con escasas aternativas terapéuticas. Asimismo, sehaais-
lado en unaamplia gama de fuentes nosocomial es tales como ne-
bulizadores y reservorios de oxigeno.

EPIDEMIOLOGIA

S. maltophilia se considera un patégeno nosocomia emer-
gente, no solamente en enfermos con FQ, sino también en neo-
natos, inmunodeprimidos o en enfermos ingresados en cuidados
intensivos en los que se ha comunicado, cada vez con més fre-
cuencia, su aparicion.

No se conoce exactamente su modo de transmisién aunque es
probable que la adquisicion del germen se realice directamente
através de reservorios ambienta es. No esta demostrada feha-
cientemente la transmision cruzada, aunque ha existido, ocasio-
nalmente, agrupamiento de casos producidos por cepas genoti-
picamente similares o indistinguibles.

El tipaje delas cepas de S. maltophilia cobra cada vez mayor
importanciaya que esta técnica permite realizar estudios sobrela
potencial transmisibilidad de este microorganismo y lanecesidad
0 no de acciones preventivas encaminadas a disminuir su dise-
minacion y aumento de su prevalencias se confirmase dichatrans
misibilidad. La actitud terapéutica también podria ser objeto de
revision a conocer estos datos.

Denton et a4, en un intento de evaluar latransmisibilidad de
S. maltophilia, compararon laPCR con laelectroforesisen gel de
campo pulsado (PFGE), encontrando que esta Ultima técnica era
la més discriminativa como método de tipgje. De esta manera,
se demostré que la mayor parte de los aislamientos eran con ce-
pas Unicas, y que no habia base microbiol 6gica que demostrarala
transmision persona a persona de lainfeccion, si bien si se en-
contrd cierta evidencia microbiol6gicay genotipica que impli-
caba a ambiente de |a sala de espera como la fuente de un pe-
quefio nimero de cepas aisladas. Sin embargo, los autores no cre-
en que la segregacion de estos pacientes pueda constituir una
herramienta (til en el control de latransmision de lainfeccion.
Ademés, indican lanecesidad de realizar estudios que evidencien
€l papel que los sistemas de aerosolizacion, tan utilizados en es-
tos enfermos, juegan en latransmision de este germen, siendo in-
dependiente de que €l producto nebulizado sea antibiético inha-
lado o placebo, por lo que se deduce que es masimportante € pa
pel del estado de contaminacion del equipo que la presion anti-
bidtica que pueda llegar a seleccionar cepasresistentes alatera
pia habitual.
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Otros autores, en la misma linea, intentaron también esta-
blecer larelacion genética entre clones identificados en pacientes
con aislamiento de S. maltophilia. Emplearon PGFE y ribotipia
(BamHI, Hindl11) sobre un total de 76 aidamientos. Se siguid con-
siderando ala PGFE como latécnicamés discriminativaen lade-
teccion del germen y se observd unatasa del 56% de aislamien-
to Unico, con una edad media de 13,4 afios, y un 44% (11/25) con
més de un aislamiento, con una edad media de 16,7 afios. En este
Ultimo grupo se observaron de 1 a5 cepas con diferentes pulsoti-
pos. Cinco pacientes fueron colonizados por diferentes cepasy
seisfueron persistentemente col onizados por unamisma cepa pero
con laaparicion de otras distintas de forma transitorie®.

Se haobservado, por tanto, que lacolonizacidn por este ger-
men presenta habitual mente tres patrones distintos de aislamien-
to: aislamiento en un Unico episodio (55%), aislamientos en epi-
sodios repetidos por clones diferentes (20%) y aislamientos re-
petidos con la persistencia del mismo clon (25%)e.

SegUn datos del Registro Americano de Pacientes con FQ,
laprevalenciade S maltophilia era, en @ afio 2001, de 9,6%, cons-
tituyendo €l cuarto germen colonizante més frecuente’. Sin em-
bargo, en un trabajo publicado sobre los resultados de ensayos cli-
nicos de tobramicinainhalada se estimé unaprevaenciade S mal-
tophilia del 28,6%, sobre muestras obtenidas en varias determi-
naciones®. Existen pocos estudios anivel naciona que analicen la
prevalencia de este microorganismo, en un trabgjo realizado en e
Hospital Ramén y Cajal de Madrid, prospectivo a5 afios, hall6
una prevalencia global del 30,7%.

DATOSMICROBIOLOGICOS

S. maltophilia es un bacilo gramnegativo no fermentador, ae-
robio estricto, movil, oxidasa negativo, no esporulado, con una
temperatura Optima de crecimiento de 35° C. Las colonias son
lisas, brillantes y de color blanco a amarillento, creciendo ade-
cuadamente en medio de MacConkey. Es fécil de identificar con
los sistemas comerciales existentes en la actualidad, aunque en
ocasiones se ha confundido su identificacion con Pseudomonas
aeruginosa o fluorescens e incluso con Burkholderia cepacia.

Esintrinsecamente resistente a muchos antimicrobianos de-
bido a su lento crecimiento y a su elevada tasa de mutacion. La
adquisicidn de esta resistencia suele ser rapida, sobre todo en
enfermos con FQ en los que la utilizacién de antimicrobianos es
lanorma. Existen pocos métodos estandarizados parala determi-
nacion de la sensibilidad de este microorganismo. Los métodos
preferibles para detectar la resistencia son € método de dilucion
en agar, microdilucion en caldo, y el E-test®®,

Laresistenciaampliaalos betalactdmicos es debida ala pro-
duccion de metal o-3-lactamasas; la B-lactamasa L 1 hidroliza efi-
cazmente |os carbapenemsyy la p—lactamasa L 2 hidrolizalas ce-
falosporinas, siendo ticarcilina/clavuldmico (no comercializado
en Espafia) el betalactamico més activo. Lasensibilidad alas qui-
nolonas es variable, aunque las nuevas quinolonas como el mo-
xifloxacinoy levofloxacino (resistenciasinferioresa 10%) pare-
cen tener una mayor actividad que el ciprofloxacino. Los ami-
noglucésidos tampoco son una buena opcion terapéutica, ya que
lamayoriade las cepas presentan cambiosen las proteinasdela
membrana externao en el lipopolisacérido y sistemas de bombas
de expulsion activa que originan laresistencia aestos antimicro-
bianos. El cotrimoxazol contintia siendo, a pesar de su scaso po-
der bactericida, € agente mas activo, considerandose €l farmaco
de eleccion. También son Gtiles doxiciclinay minociclinate,

TABLA |. Factores predisponentes paralaadquisicion de S maltophilia

Enfermos neutropénicos o tumorales

Ventilacién mecéanica

Enfermos traqueotomizados

Estancia en unidades de cuidados intensivos/unidades neonatal es
Pacientes sometidos a quimioterapia o terapia corticoidea
Utilizacion de catéteres venosos centrales

Utilizacion previa de antimicrobianos

Hospitalizacion prolongada

Fibrosis quistica

FACTORESDE RIESGO E IMPLICACION CLINICA

En diferentes publicaciones se han definido los posibles fac-
tores predisponentes para la adquisicion de S. maltophilia (Ta-
blal).

L os pacientes infectados por este microorganismo también
suelen presentar factores de riesgo intrinsecos, como lainmuno-
depresion de diferente naturaleza o la existencia de una patologia
previasubyacente. Tal esel caso delaenfermedad pulmonar obs-
tructiva crénica (EPOC), afecciones cardiovasculares, hepatobi-
liares, trasplante, didlisis, infeccion por el VIH, o diabetes me-
[litus, entre otros®.

Se cree que la hospitalizacion prolongaday |a antibioterapia
de amplio espectro podrian seleccionar este microorganismo en
las vias respiratoriasy serian los factores méas importantes a tener
en cuentaen FQ. La utilizacion de corticoides y la presencia de
vias centrales en algunos enfermos con FQ deberian ser tenidos
en cuenta también.

Por todo €llo, se considera alos pacientes con FQ como un
grupo especial de riesgo para el desarrollo de infecciones por S
maltophilia. En estos casos se considera que la col onizacion pre-
viapor P. aeruginosa o la colonizacion crénica por otros micro-
organismos podrian ser factores de riesgo afiadidos parala ad-
quisicién de S. maltophilia.

En diferentes estudios se ha evaluado laimportanciao € va
lor de determinadas caracteristicas clinicas, microbiolégicas o fun-
cionales, en pacientes con FQ en cuanto alaadquisicién de S mal-
tophilia. En un estudio realizado en el afio 2000 sobre 308 pa-
cientes de los cuaes 58 presentaron un primer aislamiento de S.
maltophilia, los autores analizaron |os factores predisponentes que
podrian haber favorecido su adquisicion, concluyendo que los
pacientes con S maltophilia tenian unos percentiles mas bajos de
peso y tallaasi como un FEV inferior que el resto de los enfer-
mos no colonizados por este microorganismo. Este dltimo he-
cho también ha sido constatado por Demko et al.22. Asimismo, se
encontrd en esos 58 pacientes unatasa de colonizacion previa por
S. aureus més dlta, lo cual se corrobora por otros estudios como
€l de Huet et al. donde se encontr6 una tasa de colonizacion sig-
nificativamente mas ata entre los pacientes que posteriormente
se colonizaron por S. maltophilia (69,7% vs 31,7%)%.

Continuando con la descripcion de los probables factores fa-
vorecedores dela colonizacién por S maltophilia, € grupo de Td-
maciu encontrd que estos pacientes habian tenido un consumo sig-
nificativamente mayor de antibidticos oralesy, més especificamente
de quinolonas, antibidticos inhalados y antibidticos intravenosos.
Por otra parte, € ndmero de dias de corticoterapia ora fue defini-

E. Villalobos Pinto et al. Stenotrophomonas maltophilia: ¢un patégeno emergente en lafibrosis quistica? 17



do como un factor predictivo independiente del aislamiento de S
maltophilia mediante regresion logistica, hecho no observado con
los corticoidesinhalados™. Denton et a. objetivaron asimismo una
relacion directaentre lacolonizacion por S maltophiliay € nimero
de dias de ciprofloxacino oral, antibiéticos intravenososy trata-
miento previo con aminoglucdsidos inhaados™.

Por otro lado, tres estudios de caso-control con un escaso nu-
mero de pacientes han intentado clarificar el papel de este bacilo
enlaclinicay lafuncion pulmonar de estos enfermos; dos de ellos
no encontraron evidencia en cuanto al empeoramiento clinico,
mientras que el tercero sugirio que, en pacientes con un FEV; me-
nor del 40%, la supervivenciaab afios eramenor en los enfermos
colonizados por este germen'>16,

Recientemente se ha descrito una asociacion entre el aisla-
miento de S maltophiliay de Aspergillus fumigatus, sin poder de-
mostrarse un deterioro clinico acelerado ni descenso resefiable de
lafuncién pulmonarts,

En un estudio de cohortes basado en el Registro de la Fun-
dacion de Fibrosis Quigtica, en Washington, sobre 19.255 pacientes
no selogro asociar lainfeccion por este bacilo con unamenor su-
pervivencial?, si bien en otro estudio realizado en Madrid entre
1991y 1998 sobre 25 pacientes con aislamientos de S maltophi-
lia se apunt6 hacia un mayor deterioro clinico, especialmente en
aquellos con una peor funcién pulmonars. Finalmente en un es-
tudio reciente de cohortes sobre 20.755 pacientes no serelaciond
la deteccion de este germen con un empeoramiento de la fun-
cion pulmonar?s,

En € reciente Congreso Nacional de la Sociedad Espafiolade
FQ realizado en Zaragoza el afio 2005, e grupo del Hospital Nifio
Jesis/Gregorio Marafion present6 un andlisis a este respecto so-
bre una muestra de 95 pacientes, encontrandose una prevalencia
de colonizacidn por este germen del 26,3%, con unaclaraten-
dencia al incremento de su aislamiento en los Ultimos afios. En
cuanto avariables epidemiol égicas, no se hallaron diferencias es-
tadisticamente significativas en referencia a la distribucion por
edad 0 sexo. Tampoco se pudo establecer unarelacion entre una
mayor tasa de homocigosis para F508del (40% vs 28%) a anali-
zarlo estadisticamente. Al contrario de lo comentado previamen-
te, no se pudieron demostrar diferenciasen relacion a estado nu-
triciond, utilizando el andlisis delos Z score de peso, talao IMC,
y colonizacion por este microorganismo ni con el grado de fun-
cidn pancredtica. Se analizaron, ademas, pardmetros radiol 6gicos
y de funcién pulmonar, demostrandose que |os pacientes coloni-
zados por S. maltophilia tenian un patrén radiol dgico significa-
tivamente peor (escala de Brasfield) asi como peores parame-
tros de funcién pulmonar (FEV4, FVCy FEFs.75) a comparar-
los con pacientes no colonizados. Asimismo, y en contradelo ex-
puesto previamente, No se encontrd una tasa mayor de coloniza
cién por S aureus, P. aeruginosa, B. cepacia o A. fumigatus en-
tre casosy controles. Asimismo, se estudiaron losdiasy ciclosde
tratamiento con corticoides y antibiéticos orales, asi como el nu-
mero deingresosy dias de hospitalizacion. Se pudo concluir que
los pacientes colonizados por este germen recibieron un mayor
nimero de ciclosy de dias de antibi6ticos intravenosos, fueron
tratados mas frecuentemente con corticoides orales, y sufrieron
un mayor nimero deingresosy de dias de hospitalizacion. Por €
contrario, no se encontraron diferencias en cuanto alos trata-
mientos antibidticos orales e inhalados o ala corticoterapiainha
lada. Al aplicar un estudio de regresion logistica por pasos sobre
estos datos, solamente se pudo identificar como factor de riesgo
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independiente parala adquisicion de S. maltophilia el nimero
de dias de tratamiento antibi6tico, encontrdndose una ata ten-
denciaalasignificacion en el nimero de ciclos de corticoides ora-
les, siendo probable que, con el aumento del tamafio muestral,
existiera significacion estadistica en este Ultimo aspecto?.

En un trabgjo realizado en la Unidad de Fibrosis Quistica
del Hospital Saint James, en el Reino Unido, se encontrd que
los pacientes colonizados por S. maltophilia tuvieron un consu-
mo significativamente mayor de ciprofloxacino oral, con un 68%
de resistencia a este germen, y de aminoglucdsidos nebulizados,
y estaban més frecuentemente colonizados por S. aureus, H. in-
fluenzae y Aspergillus spp. También evidenciaron, como otros gru-
pos, un peor estado clinico y radiol6gico relacionado con €l ais-
lamiento de S. maltophilia4,

Un estudio reciente, |levado a cabo sobre 63 pacientes, desta
€0 unas conclusiones de relevancia®. La primera de ellas, en con-
trade lo comentado ampliamente en laliteratura, indicaba que no
exigtiaunatendenciaa aumento en el aidamiento de novo deesta
bacteria. En segundo lugar se aseveraba que existiaunafuerte aso-
ciacion con € uso de esteroides orales, tratamientos antibidticosin-
halados, orales (ciprofloxacino) o intravenosos, y con € aidamiento
de Aspergillus fumigatus, siendo ésta la primera publicacion que
hace referenciaatal asociacion. Unatercera conclusion de interés
esquelainfeccion alargo plazo por este germen espoco usud, sen-
do lo més frecuente e aislamiento Unico. Seria habitual que el mi-
croorganismo que nos ocupa pueda desaparecer del esputo inclu-
S0 después de producirse un agrupamiento de los aislamientos, de
tal forma que hasta un 50% desaparecen en un mesy dos terceras
partes en un afio. Apuntan ademas que no hay correlacion entre
estado nutricional o de funcién pulmonar y que & aislamiento sea
Unico o multiple. Otra conclusion de interés es que, ahondando en
datos expresados anteriormente, no hay cambios en el estado nu-
tricional, funcién pulmonar o uso de antibidticosen los casosen los
que seaidapor primeravez S maltophilia en comparacion conlos
que se aisade formamdiltiple.

No obstante, existen otros trabajos como el de GossC et d .18
que recogen 1.673 pacientes del registro americano durante los
afos 1991-97 con S. maltophilia concluyendo que estos pacien-
tes tenian mayor edad, peor funcién pulmonar y mayor nimero
deingresos, si bien presentaban un mejor estado nutricional.

Todos estos estudios, discordantes en muchos aspectos, im-
piden extraer conclusiones vélidas sobre normas de actuacion
en lapréctica clinica diaria, aunque muchas unidades de FQ ac-
tualmente siguen normas de higiene'y control ambiental no ha-
ciendo segregacion estricta de enfermos colonizados por S mal-
tophilia aunque si citandolos a Ultima hora de |a mafiana e impi-
diendo en lo posible contactos en salas de fisioterapia o salas de
espera de las consultas e insistiendo en las normas bésicas de hi-
giene publicadas previamente?..

TRATAMIENTO

De caraa abordaje terapéutico, cabe decir que este germen
se halla encuadrado dentro del grupo de |os gérmenes multirre-
sistentes.

El concepto de multirresistencia en laFQ se aplica de mane-
radoble, por una parte, refiriéndose a la resistencia a dos 0 mas
agentes antibacterianos utilizados frecuentemente para tratar la
infeccidn, y por otra, haciendo referenciaalaresistencia intrin-
seca que este germen posee. Laresistenciaintrinseca es un pro-
ceso multifactorial en el que intervienen aspectos relacionados
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con el propio microorganismo, otros derivados del uso de los
antimicrobianos'y también del huésped, en particular € nicho eco-
[6gico pulmonar sobre el que asientan los diferentes gérmenesto.

Otros gérmenes encuadrados dentro del grupo de microor-
ganismos multirresistentes son B. cepacia 0 A. xylosoxidans. La
S maltophilia es intrinsecamente resistente ala mayoria de los
antimicrobianos debidos a superposi cion de mecanismos como la
permesbilidad y la expulsion activa.

L os betalactamicos més eficaces para €l tratamiento de la
infeccion por este microorganismo son moxalactam y ticarcilina
&cido clavuldnico, no usados debido alatoxicidad hematolégica
en el primer caso, 0 alano disponibilidad en nuestro pais en €l
segundo. Antibi6ticos de buena actividad son moxifloxacinoy le-
vofloxacino, con unaresistencia < 10%, y trimetoprim-sulfame-
toxazol, considerado este Ultimo como de eleccidn en el trata-
miento de lainfeccion por este germen. Se propugnalaadminis-
tracion conjunta de este farmaco con otros antibiéticos, dado que
Ultimamente se estd advirtiendo un aumento en latasade resis-
tencia, de modo que puede ser Util la administracion conjunta de
cotrimoxazol con colistina o doxiciclina. El uso de aminogluco-
sidos, incluso por viainhalada, no tiene efecto beneficioso, yaque
este microorganismo es capaz de sobrevivir a concentraciones
muy elevadas de tobramicina.

Estos datos que hemos referido estdn en consonancia con otros
estudios sobre resistencias antibidticas a S. maltophilia. En uno
de estos trabajos se ha encontrado una alta tasa de resistencia a
aztreonam y tobramicina, con unas altas tasas de sensibilidad a
ceftazidima, ciprofloxacino y colisting; €l 100% de las cepas eran
sensibles a cotrimoxazol 192,

Debido a todos estos factores definidos previamente, se ha
propuesto la utilizacion de asociaciones de antimicrobianos (dos
g, incluso, tres) y e empleo de las maximas dosis toleradas, para
el tratamiento de las infecciones producidas por este microorga-
nismo, destacando principa mente cotrimoxazol, minocicling, ti-
carcilina-acido clavulanico y cefalosporinas de tercera o cuarta
generacion.

Lafrecuencia con que deben realizarse los cultivos micro-
biol 6gicos depende de la edad del paciente, de su situacién cli-
nicay del tipo de tratamiento al que esté sometido, si bien lo ha
bitual esrealizar un cultivo cada dos o tres meses y en cualquier
situacién que implique un deterioro de su estado clinico o dela
funcion pulmonar. Seria deseable la demostracion de la clondi-
dad delosdiferentes aislamientos alo largo del tiempo, como he-
mos comentado anteriormente, si bien esto frecuentemente re-
basala practicaclinica habitual, requiriéndose laboratorios de re-
ferenciaatal efecto.

L os recuentos bacterianos de S maltophilia en e esputo de pa
cientes con FQ varian entre 102 a 10° UFC/mL, estableciéndose €
deterioro clinico en recuentos superiores a 10° UFC/mL3. No obs-
tante, tampoco es habitual en lamayoria de centros de nuestro pais
laredlizacion del recuento de colonias, basando € tratamiento enlas
caracterigticas clinicas o deterioro de lafuncién pulmonar.

En o que hace referencia a las caracteristicas de los pacien-
tes que experimentan lainfeccion por S. maltophilia, parece exis-
tir un cierto consenso en que | os pacientes que tienen esta infec-
cidn son los de mayor edad, con menor FEV Y, seguin algunos au-
tores, con mayor tasa de colonizacion por P. aeruginosay B. ce-
pacial’. Como puede esperarse, 10s pacientes que adquieren esta
infeccion, dado su peor estado basal, tienen peor supervivencia
que los pacientes no infectados. Sin embargo, si se realizan es-

tudios de estratificacion, restriccion o regresion logistica, y aus-
tandolo alas diferencias demogréficas y fisioldgicas, ladeteccion
de S. maltophilia no se relaciona con una peor supervivencia. Es-
tos datos difieren, por tanto, de lo publicado con respecto aP. ae-
ruginosa o B. cepacia, ambas asociadas con un mayor riesgo re-
lativo de fallecimiento.

Estambién deimportanciael resefiar medidas que puedan con-
ducir aevitar laadquisicion de este germen. Lafacilidad en el ais-
lamiento de S maltophilia de lugares hlimedos asociados con fon-
taneria (agua, desagliesy cisternas), junto con las condiciones en
€l hogar y en e hospital, sugiere que los controles que seredizan
paraello han de ser masincisivos'. El uso de equipos de aeroso-
lizacion de antibi6ticos reutilizables es otro aspecto a tener en
cuenta, pues ya se hacomentado la altatasa de aislamiento de este
microorganismo en tales dispositivos.

CONCLUSION

Hemos visto que S. maltophilia es un germen que poco a poco
ha entrado aformar parte de la microbiologia rutinaria de mane-
jo enlos pacientes con FQ. Si bien |os primeros trabgjos arroja
ban una prevalenciade en torno a 7-8%, su prevalenciaen la
actualidad se acerca cada vez més a 30%, detectandose cadavez
con mas frecuencia en nifios.

Mltiples trabajos han sido publicados en torno alos factores
de riesgo que llevan a su adquisicion, muchos de ellos contra-
dictorios, no comparables, debido ala utilizacién de grupos he-
terogéneos, alainclusion de un escaso nimero de pacientes, 0 a
lafaltade grupos control. Ahorabien, es un germen cadavez mas
conocido y ya se pueden perfilar unos puntos comunes de acuer-
do en cuanto alos factores que contribuyen a su colonizacion.

No obstante, el abordaje préctico se hace si cabe mas tortuo-
SO pues, por una parte, no se ha podido demostrar una utilidad
précticaen el tipaje de las cepas'y, por otra, laevolucién poste-
rior esinciertay con datos contradictorios, de modo que no seha
podido establecer una relacion contundente entre su aislamiento
y una peor evolucion de su estado nutricional, de su funciéon pul-
monar o de su estado clinico general.

Esto no quiere decir que no sea un microorganismo patége-
no, sino que laamplia comorhilidad de estos pacientes y lafdta
de ensayos clinicos, estudios multicéntricos 0 meta-andlisis que
armonicen |o publicado hasta este momento, impide establecer
una conclusion clara acerca de la evolucién de estos enfermos y
la necesidad de realizar tratamientos més 0 menos agresivos en
relacion o no, con deterioro clinico o funcional.

No obstante, parece clarala conveniencia del uso de trimetro-
prim-sulfametoxazol, S bien su escasa potencia bactericida aconse-
jaesguemas de tratamientos combinados. Es, asmismo, fundamental
el uso de politicas preventivas intrahospitalarias y con sistemas de
deteccion de contaminacion por este germen de los sistemas de ae-
rosolizacién, que puede estar en relacién con las cadavez més ele-
vadas tasas de aislamiento de este microorganismo.

Cadavez es més necesario €l estudio exhaustivo y armoniza
do delainfeccion de estos patégenos que, como Stenotrophomo-
nas, yano se puede decir que es de reciente aparicidn, si bien si-
guen quedando muchas lagunas en el conocimiento de su papel
patogénico y posterior abordaje préctico.
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IMAGEN DEL MES

¢Qué se esconde detras de estas dos figuras?

R. Mdo de Molina!, A. Ortega-Gonzé ez, R. Chumbi-Flores?, |. Fernandez-Ormaecheg?,

G. Peces-Barba?

Servicio de Neumologia. *Hospital Universitario de Guadalajara. 2Fundacién Jiménez Diaz. Madrid

CASO CLINICO

Mujer de 86 afios con antecedentes de hipertension arterial en
tratamiento farmacol 6gico, insuficiencia cardiaca, anemiaferro-
pénica, glaucomay herniade Morgagni derechacon contenido in-
testinal diagnosticada hace 5 afios que ingresa en el hospital tras
sincopey caida accidental con fractura persubtrocantérea.

Tras realizacion de cirugia de correccion ortopédica, en el
cuarto dia postoperatorio, la paciente desarrolla un cuadro de
disminucién de conciencia progresivo con dificultad respirato-
ria, aparicion de insuficiencia respiratoria global con acidosis
respiratoriay gradiente alveoloarterial de oxigeno normal. Se
instaurd tratamiento con ventilacion mecanicano invasiva (VNI)
presentando una mejoria gasométricay de su mecanicarespira

toria (Fig. 1) con normalizacion de los movimientos toraco-ab-
dominales recogidos mediante sensor de esfuerzo torécico y ab-
dominal (Apno-Screen Pro). La discoordinacion toraco-abdo-
minal se atribuyd inicialmente a debilidad diafragmética por la
hernia gigante previamente diagnosticada (Fig. 2). Trasunares-
puestainicial favorable alaVNI, la paciente evolucionade for-
ma torpida desde el punto de vista clinico y gasométrico. Por
sospecha de crisis hipotiroidea, posteriormente confirmada, se
inicia tratamiento hormonal confirmatorio. A pesar del trata-
miento de VNI y del sustitutivo con levotiroxina con recupera
cion clinicainicial, la paciente presentd nuevo empeoramiento
gasomeétrico con shock cardiogénico refractario a soporte va-
soactivo falleciendo finalmente.

Figura 1. Izquierda: representacion de los movimientos de expansion toraco-abdominales: por orden flujo termistor, esfuerzo torécico y esfuerzo
abdominal. Durante |a respiracion espontanea existe una asincronia térax-abdomen con irregularidades del flujo. Derecha: 1a BiPAD en respiracion
controlada, mediante el reposo diafragmético, mejoralaeficaciade laventilacion graciasalasincroniaentre el incremento de presiony el movimiento

toraco-abdominal.

Correspondencia: Rosa Malo de Molina. Servicio de Neumologia.
Hospital Universitario de Guadaajara
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Figura 2. A: radiografia de térax que muestra la elevacion del hemidiafragma derecho con un nivel hidroaéreo supradiafragmético. B: estudio es6-
fago-gastro-duodenal con bario que confirmala gran herniacion diafragmética de asas intestinales

DIAGNOSTICO
Asincronia de movimientos torécico-abdominales por crisis
hipotiroidea.

DISCUSION

Se trata de un cuadro clinico florido de mixedema, con ami-
mia, rasgos toscos de la cara, escasez de pelo, edema periorbita
rioy frialdad de piel con aspecto aspero y pastoso que debuta con
hipotermia, insuficiencia respiratoriay estupor. El traumatismo
fisico asi como €l postoperatorio son dos estados que pueden pre-
cipitar el cuadro de déficit hormonal tiroideo. La obesidad mor-
bida con hipoventilacidn junto con € hipotiroidismo con la con-
siguiente debilidad severa de los muscul os respiratorios asi como
laefectividad diafragmética disminuida por lahernia de Morgagni,
propiciaron lasituacion de acidosis respiratoria. E| desplazamiento
inspiratorio importante de la caja torécica, especialmente en su
parte superior, asi como un desplazamiento abdominal hacia den-
tro en lainspiracion (movimiento paraddjico) nos hizo sospechar
debilidad diafragmética. La alternancia de respiraciones con la
cajatoracicay respiraciones con desplazamientos abdominales es
signo de fatiga de los miscul os inspiratorios e indica que se re-
clutan y desreclutan aternativamente 1os misculos delacajacos-
tal y el diafragme®. Se define fatiga muscular como la situacion
enlaque el masculo pierde la capacidad de desarrollar fuerzaque
esreversible con el descanso, el cual se consigue con ventila-
cion mecéanical. La ventilacidn mecanica no invasiva consigue
mejorar latrasferencia gaseosa gracias ala correccion de los vo-
[imenes pulmonaresy a reposo diafragmético. Esto, unido al tra
tamiento tiroideo, se asocid aunaprogresivamejorade lafuncion
respiratoria. Disfuncion diafragmatica, hipoventilacion central,
sindrome de apnea obstructiva del suefio y derrame pleural han
sido previamente descritos en pacientes con hipotiroidismo. Exis-
ten casos publicados de disminucién del nimero de apneasein-
cluso curaciones de apneas obstructivas del suefio con la terapia
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hormonal con tiroxinaincluso sin disminucién del peso corporals.
La debilidad muscular se asocia a cierta disminucion de la com-
plianza pulmonar posiblemente en relacidn a microatel ectasias,
estasituacion de fatigamuscular condujo a hipoventilaciony re-
tencion de carbdnico®. El hipotiroidismo hasido identificado como
una causa de disfuncion muscular respiratoriay mejora con el
apropiado reemplazamiento hormonal. Ademéds, seasociaadis-
minucion de larespuesta respiratoriaa carbonico en aproxima
damente el 50% de los pacientes’. Por otro lado, laobesidad cur-
sa con unareduccion de lafuerza diafragmética por sobredisten-
sion muscular. Recomendamos medir TSH en pacientes confallo
respiratorio inexplicabley clinica compatible con hipotiroidismo
dado que, aunque poco comun, es una causa potencialmente tra-
tabley realizar unaevaluacion clinicadel estado de funcién mus-
cular respiratoriaante cualquier insuficiencia respiratoria.
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NOTA CLINICA

Fiebre por humo de metal en un soldador de profesion

E. Mafias Baena, E. Pérez Rodriguez, A. Pacheco Galvan, J. Gaud6 Navarro

Servicio de Neumologia. Hospital Ramén y Cajal. Madrid

Lafiebre por humo de metal consiste en un cuadro agudo, en relacion con lainhaacion de distintos metal es pesados, par-
ticularmente el 6xido de Cinc (Zn), objetivado en soldadores que trabajan con estos elementos. La prevalencia es desco-
nocida. La aparicion de sabor metdlico, fiebre, tos, disnea, entre otros sintomas, durante las 4-10 horas posteriores a sol-
dadura con metal, nos deben poner aerta sobre este posible cuadro.

Palabras clave: Fiebre por humo de metal; Soldadura; Sintomas respiratorios.

Fever due to metal smoke consists in an acute picture in relationship with inhalation of different heavy metals,
especially zinc oxide (Zn), observed in welders who work with these elements. Its prevalence is unknown. The appearance
of metallic taste, fever, cough, dyspnea, among other symptoms, for 4-10 hours after soldiering metal alerts us on this

possible picture.

Key words: Fever due to metal smoke; Soldiering; Respiratory symptoms.

OBSERVACION CLiNICA

Varén de 39 afios, con los siguientes antecedentes personales.
fumador de 40 paquetes/afio, polipectomia de un pdlipo en cuer-
davocal en 1990. No presentaba ninguin otro antecedente médi-
co deinterés.

De profesion, se dedicaba aredlizar trabajos en la construccion
y ocasionamente utilizaba sol dadura autégena con arco eléctrico,
empleando fundamenta mente material galvanizado. El Aluminio, €
cincy € cobre fueron los metales que méas habia trabajado.

Acude a Servicio de Urgencias del Hospital por presentar €l
siguiente cuadro clinico: fiebre, sabor metélico, nduseas, vomi-
tos, tos con escasa expectoracion, disnea de moderados esfuerzos,
asteniay miagias de unos 3 dias de evolucion, que seinicid alas
8-10 horas tras realizar soldaduras en un espacio cerrado duran-
te varias horas de duracion.

En laexploracion fisica presentaba temperaturade 39° C, 35
respiraciones por minuto, 98 latidos por minuto, una tension ar-
terial del50/70. La auscultacion pulmonar reveld crepitantes en
hemitorax derecho. El resto de la exploracion resultd normal.

Respecto alas pruebas complementarias, en la analitica des-
taco unaleucocitosis de 25.400 | eucocitos/ul (90,6% neutrdfilos).
Lagasometria arterial basal fue lasiguiente: pH 7.45, pO, 66,
pCO; 38. En laradiografia de tdrax se objetivo un infiltrado con
patron aveolar en |6bulo medio y enl6bulo inferior derecho (Fig.
1). El TAC torécico confirmd la existencia de infiltrados con bron-
cograma aéreo en citadas localizaciones. La espirometria mos-
tré un patrén obstructivo: FVC 3290 (77%), FEV, 2240 (63%),
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Figura 1. Radiografia posteroanterior durante el primer episodio.

FEV./FVC 68. Lapletismografiaconfirmé la obstruccion. Ladi-
fusion de CO no mostro alteraciones. El test broncodilatador re-
sult6 positivo, con un aumento del FEV; de 320 ml (15%). Enla
fibrobroncoscopia, la mucosa presentaba aspecto inflamatorio y
el broncoaspirado (microbiologiay citologia) no aportd ningdn
dato relevante. Las serologias de diagnéstico de neumonia atipi-
cay los hemocultivos resultaron negativos.

El juicio clinico fue de neumonia adquirida en laComunidad
y se trat6 con antibioterapiay tratamiento sintomatico.

El paciente present6 una buena evolucién, megjorando clini-
camente alos 3 dias del ingreso, y durante su seguimiento ambu-

23



Figura 2. Radiografia de térax posteroanterior 2 meses después del
primer episodio.

latorio se observo normalizacion funciona y radioldgica (Fig.
2) alos 2 meses del ingreso.

Sin embargo, el paciente reingresa con similar clinicay en
el mismo contexto del anterior episodio alos 14 meses de su pri-
mer ingreso.

En laexploracion fisica destacaba una temperatura de 39° C
y crepitantes en base derecha.

En las pruebas complementarias, la andlitica mostré de nue-
vo leucocitosis con desviacion izquierda (13.000 leucocitos con
88% de neutrofilos). En la gasometria arterial basal se objetivd
leveinsuficienciarespiratoriaparcial: pH 7.48, pO, 58, pCO, 30.
Laradiografiade térax relevo uninfiltrado en similar localizacion
del previo. En el TAC de térax: condensacion con broncograma
aereo en |dbulo medio y conglomerado adenopético hiliar dcho.
Lafibrobroncoscopia, serologias, marcadores tumoralesy prue-
bas reumatol 6gicas no aportaron ningun dato destacable. Laes-
pirometria mostr6 de nuevo un patron obstructivo: FVC 3860
(91%), FEV, 2680 (76%), FEV/FVC 69. Ladifusion de CO fue
normal.

El paciente presenté mejoriaclinicaalos 3-4 dias de su in-
greso y normalizacién radiol6gicay funcional en los meses si-
guientes.

Contodo elloy reinterrogando a paciente, se pensd en lapo-
sibilidad de fiebre por humo de metal, ya que referia episodios
previos mas leves, pero similares, tras exposicion a humo de sol-
daduras.

Asi, con esta sospecha diagndstica, se aconsgjo la no expo-
sicién a humo de metal, no recidivando el cuadro en sustres afios
de seguimiento, presentando normalidad radioldgicay funcional
hastalafecha.
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DISCUSION

La soldadura de metal es se ha rel acionado cléasicamente con
quemaduras cutanéas, lesiones oculares y patologia respiratoria,
entre otros.

Existen distintos tipos de soldadura. La soldadura heterégena
aporta paralafusion de dos elementos un metal con inferior pun-
to de fusion. Este tipo de soldadura se ha relacionado con el Sa-
turnismo (plomo), con el asma profesional y neumonitis por hi-
persensibilidad en relacion con la colofonia, derivado de resinas
y utilizado paralimpieza de los metales a soldar.

La soldadura autégena aporta un metal con idéntico punto de
fusion de los elementos atrabajar. En este grupo, se distingue la
soldadura con arco eléctrico, con la que se harelacionado lafie-
bre por humo de metal y cierto grado de riesgo cancerigeno por
cromo, niquel y amianto.

Lafiebre por humo de metal se describi6 por primeravez a
mediados del S. X1X en soldadores de material galvanizado. La
inhalacion del humo de Zn es la més descrita. Otros elementos
causantes son el aluminio, boro, cadmio, cromo, cobre, magne-
Si0, manganeso y hiquel.

Respecto ala fisiopatologia, alin no perfectamente conoci-
da, se ha descrito como mecanismo mediado por citoquinas, ob-
jetivando en el lavado broncoalveolar (BAL) incremento de ce-
lularidad, a expensas de neutréfilos'y eosindfilost, asi como pre-
sencia de niveles elevados de factor de necrosis tumoral einter-
leuquinas 6y 8, trasla exposicion a humo de metal24.

Laclinicacomienzaalas 3-12 horas tras lainhalacion; sa-
bor metdlico, fiebre, nduseas, vémitos, tos, disnea, mal estado ge-
neral, mialgias®”. El cuadro dura 1-3 dias, resolviéndose sin se-
cuelas®.

Laradiologia suele ser normal, sin embargo se han decrito
aparicién deinfiltrados pulmonares difusos de rdpida resolucion®.

L as pruebas de funcion respiratoria se ven afectadas transito-
riamente, con disminucion dela capacidad vital forzada, volumen
espiratorio méximo en el primer segundo y ladifusion de CO®.

Se han encontrado atos niveles séricos y urinarios de metal,
pero sin clararelacion dosis-respuestal’.

El diagnéstico diferencial se deberia de hacer con ciertas en-
tidades, como la neumonitis por hipersensibilidad. En efecto, en
ciertos soldadores se ha descrito esta patologia en relacion ala
Colofonial*2, material organico derivado de resinas. Sin embar-
go, en nuestro paciente, no se dio esta exposicion. Otra patolo-
giaatener en cuentaen el diagnostico diferencial por su similar
presentacion clinica, aunque diferente exposicion, seria el sin-
drome toxico por inhalacion de polvo orgénico o micotoxicosis,
end cual laexposicion esamicotoxinasy hasido descrito en gra-
nerosy tras exposicion a material es textiles contaminados por fu-
sariumy aflatoxinas producidas por hongos!2. Laneumonitis qui-
mica aparece tras la exposicion a humo de ciertos metales, espe-
ciamente el cadmio. En susestadiosiniciales esindistinguible de
lafiebre por humo de metal, pero a diferencia de ésta, cursa con
neumonitis progresivay con cierta frecuencia se complicacon
edema agudo de pulmdn einsuficienciarena aguda por lesion tu-
bular por el cadmio®.

Enlatablal se describen distintas caracteristicas de las enti-
dades a considerar en el diagndstico diferencial de lafiebre por
humo de metal.

En nuestro paciente, no progresamos a més pruebas diagnds-
ticas debido ala clararelacion causa-efecto, si hien, escierto €l
estudio hubiera sido mas completo con un BAL, niveles de metal
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TABLA |. Diagnéstico diferencial de lafiebre por humo de metal

Neumonitis Fiebre por S. téxico por Neumonitis quimica

por hipersensibilidad humo metal polvo orgénico
Exposicién Organicos Metales galvanizados Hongos Cd, Mn, Hg, Ni
Clinica Similar Similar/sabor metélico/vomitos, Similar Progresiva
dolor abdominal

Radiologia térax Patrén intersticial Normal/opacidades difusas Opacidades difusas Patrén intersticial
Fibrobroncoscopia Linfocitos PMN, FNT, IL6, IL8 Bronquiolitis Linfocitos

CD4/CD8! obliterante sin granulomas CD4/CD8!

PMN Neumonitisintersticial descamativa
Precipitinas + +? - + +/?
No es necesario previa sensibilizacion

Test provocacion + +? + +?
Espirometria Restrictivo/obstructivo Restrictivo/obstructivo Redtrictivo Restrictivo

séricosy urinarios, incluso la determinacion de precipitinas para
metal (préctica muy poco habitual).

En conclusion, ante un cuadro de curso agudo con clinicares-

piratoria, no se debe obviar la correcta anamnesis sobre posible
exposicion laboral. Por otra parte, serian necesarios estudios am-
plios sobre lafiebre por humo de metal, para profundizar en di-
VErsos puntos alin no resueltos; prevalencia, susceptibilidad indi-
vidual y fisiopatologia, entre otros aspectos.
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Sedacion para adaptacion a ventilacion mecanica no invasiva
en pacientecritico

R. Mao de Molina, A. Ortega Gonzalez?, |. Ferndndez Ormaechez?, R. Chumbi Flores?, N. Cubero
de Frutos?, G. Peces-Barba?

Servicio de Neumologia. tHospital Universitario de Guadalajara. 2Fundacion Jiménez Diaz. Madrid

Presentamos €l caso de un paciente con enfermedad pulmonar tipo enfisema con limitacion grave del flujo aéreo ingre-
sado por agudizacion de su enfermedad pulmonar en situacion de acidosis respiratoria severa (pH 7,20 PaCO, 98) y un
cuadro de agitacion asociado. Dadalamalacondicion fisioldgicay € deterioro importante de lafuncién pulmonar (EPOC
grave con FEV; de 840 mL —30%), insuficiencia respiratoria crénica con oxigenoterapia domiciliaria, disnea grado I1-
[1I'y multiples agudizaciones previas, apesar delasituacion critica, el paciente no era candidato aintubacion orotraguesl
y ventilacion mecanica e ingreso en UVI por lo que se redliz6 con éxito ventilacion mecanicano invasiva (VNI) modo
BIPAP con sedacion. La consideracion de someter al paciente a una sedacion superficial (Ramsay 2-4) se sustentd en la
situacion de agitacion psicomotriz provocada por laacidosis, la cua le impedia una adecuada adaptacion alaVNI.

Wk present the case of a patient with emphysema type lung disease with serious limitation of air flow hospitalized dueto
deterioration of hislung diseasein situation of severe respiratory acidosis (pH 7.20 PaCO2 98) and a picture of associated
agitation. Given his bad physiological condition and important deterioration of the lung function (serious COPD with
FEV1 of 840 mL —30%), chronic respiratory failure with home oxygen therapy, grade I1-111 dyspnea and multiple previous
deteriorations, and in spite of the critical situation, the patient was not a candidate for orotracheal intubation and
mechanical ventilation. he was admitted to the |CA so non-invasive mechanical ventilation (NI'V) mode BIPAP with sedation
was done. The consideration of subjecting the patient to superficial sedation (Ramsay 2-4) was supported in the situation
of psychomotor agitation provoked by the acidosis. This prevented adequate adaptation to the NIV.

INTRODUCCION

Lainsuficiencia respiratoria en una exacerbacion de EPOC
esta determinada por €l nivel de hiperinsuflacién dindmicaquela
acompafia con su consiguiente incremento de PEEP intrinseca o
auto-PEEP. El atrapamiento aéreo coloca a los miscul os respi-
ratorios en una situacion de desventgja que origina un incremen-
to del trabajo respiratorio. Ademés de ser eficaz en lamejoriadel
intercambio de gases y facilitar €l reposo de los mUscul os respi-
ratorios, laventilacion mecanicano invasiva (VNI) hademostra
do evitar laintubacion orotraqueal (10T), ser mas comoda parael
paciente, preservar los mecanismos de defensa de la via aérea,
permitir hablar y deglutir, aumentar laflexibilidad del “quitay
pon” y ganar tiempo asegurando una ventilacion en muchos ca
sos suficiente tanto para casos de pacientes que no deben ser in-
tubados como pararetardar o evitar [alOT en pacientes intuba-
blest. El estudio multicéntrico de Plant et a .2, realizado en 236
pacientes con EPOC en exacerbacion tratados en sala convencio-
nal de neumologia, demostrd que el uso delaVNI reduciasigni-
ficativamente la necesidad de intubacion, lamortalidad y dismi-
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nuia rapidamente la acidosis en comparacion con el tratamiento
convencional.

En el caso que presentamos se hizo necesaria la sedacion su-
perficial mediante la perfusion de midazolam dadala situacién de
“lucha contra el respirador” que impedialamejora de latransfe-
rencia gaseosa.

OBSERVACION CLINICA

Varén de 65 afios, con antecedentes de diabetes mellitus tipo
I1'y fumador de 60 paquetes/afio. Diagnosticado de EPOC gra-
ve (CVF de 2.940 ml - 78%, un FEV; de 840 ml - 30%) e insufi-
cienciarespiratoria crénica con unagasometriaarterial basal con
un pH de 7,45 Pa0, de 53 mmHg y PaCO, de 41 mmHg con mul-
tiplesingresos por agudizaciones. Setrataba de un paciente inde-
pendiente para actividades de lavida diaria, con disneade grado
[1-111 en laescala MRC, en tratamiento habitual con antidiabéti-
cos ordes, lastres lineas de broncodilatadores y oxigenoterapia
domiciliaria desde hacia 5 afios.

Acudi6 a Servicio de Urgencias presentando cuadro de 4 dias
de evolucién con aumento progresivo de su disnea habitual hasta
hacerse de reposo, tos con expectoracion blanquecina, sibilancias
y dolor paraesternal derecho de caracteristicas mecanicassin fie-
bre termometrada. En la exploracion fisica presentaba unas cons-
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Figura 1. Radiografia PA y Lat. detérax que muestra hiperinsuflacion pulmonar con bullasy tractos fibrosos mas evidentes en campos superiores as
como unaimagen hiperdensa en apariencia cicatricial en [6bulo superior izquierdo

tantes vitales dentro de la normalidad, saturacion de oxigeno del
83% con gafas nasalesa 2 litros por minuto, taguipnea de 40 rpm
y en laauscultacion pulmonar, estertores y sibilancias disemina-
das en ambos campos pulmonares.

En el hemograma tenia 17.370 leucocitos (93% de segmen-
tados) siendo la bioquimica sanguinea normal. La gasometria
arterial inicial con gafas nasalesa 2 Ipm mostré una acidosis res-
piratoria leve con pH 7,33 PaCO, 65 y Pa0O, 50. Tras su ingreso
en planta de hospitalizacion se produjo un deterioro progresivo
clinicoy gasométrico. A las 72h de su ingreso lagasometria arte-
rid con gafas nasales a 2 |pm mostraba una acidosis respiratoria
severa con pH 7,20, PaO, 67, PaCO, 98 y SBC 31,9. Enlara-
diografiade torax se evidenciaron signos de hiperinsuflacion pul-
monar, bullas y tractos fibrosos més intensos en los campos su-
periores, conimagen hiperdensacicatricial estéticaen cuatro afios
de seguimiento (Fig 1). Setraslado a paciente alaUnidad de Mo-
nitorizacion de Insuficiencia Respiratoria donde seinicié €l tra
tamiento mediante VNI en modo BIPAP sin lograrse |la adapta-
cioninicial, manteniendo el paciente una frecuencia respirato-
riamuy elevaday un trabajo respiratorio importante, motivo por
el cua y, tras consentimiento informado por lafamilia, seinici6
una sedacidn superficial con midazolam en perfusion a 8,6
mcg/kg/h (15 mg en 250 mL de suero a 10 mL/h precedida de una
dosisinicia en bolo (5 mg/5 mL en 100 mL SSF 0,9% a pasaren
30 min) con lo que se consiguid lamejora del equilibrio acido-
base manteniendo al paciente en modo de respiracion controla
daa20 rpm, con presionesinspiratoria (IPAP) de 20 cmH 0y es-
piratoria (EPAP) de 8 cmH,0 y 4 litros suplementarios de oxi-
geno, con respuesta gasométricasignificativaalas48 h (pH 7,29
PaCO, 93,1 Pa0, 51) Terminado el efecto de la sedacidn, €l pa
ciente volvi6 adesacoplarse, con presenciadeintenso trabagjo res-
piratorio, situacion que obligd a programar de nuevo una seda
cién continua con bomba de midazolam comenzando a las dosis
antes referidas (8,6 mcg/kg/h) que tuvo que incrementarse hasta
21,5 meg/kg/h que se mantuvo durante 48 h'y pudo retirarse des-
pués con buena evolucion clinicay gasométrica (pH 7,51 PaCO;

54,2 Pa0, 48) pudiendo ser finalmente dado de alta el paciente
6 dias después de laretirada.

DISCUSION

En laenfermedad pulmonar obstructiva crénica con hiperin-
suflacion severay auto-PEEP, € diafragma se hace menos efecti-
VO porque es extremadamente plano, suradio de curvaturaes ma:
yor y lapresion que generamenor3. Cuando existe una descoordi-
nacion de los mascul os respiratorios la energia se consume sin au-
mentar laventilacion lo que predispone alafatigay al fallo res-
piratorio y se dificultala capacidad de revertir unaacidosis respi-
ratoriasevera (pH < 7,25) apesar de un tratamiento médico agre-
sivo, ¥ hace necesariala ventilacion mecénica. En estos casos, la
aplicacion de VNI en modo BIPAP con niveles de EPAP por de-
bajo del nivel de la auto-PEEP, reduce significativamente € tra-
bajo de larespiracion sin incrementar la hiperinsuflacion pulmo-
nar, reduce la frecuenciarespiratoria, la sensacion de disneay me-
jorae intercambio de gases®. El caso clinico aqui mostrado no era
subsidiario de intubacion orotraquea y se decide el tratamiento
con soporte ventilatorio no invasivo en modo BIPAP. Delos dos
niveles de presion disponibles, e incremento de la|PAP hace au-
mentar &l volumen inspiratorio, mientras que el dela EPAP man-
tiene abiertala via aérea superior, evitael rebreathing y actlaen
contradel efecto negativo de la PEEP intrinseco en los pacientes
con patologia pulmonar obstructiva. En pacientes con EPOC €l uso
de ventilacion no invasiva hareducido lanecesidad de ventilacion
mecanicainvasiva hasta en un 67%, con reduccion de la mortali-
dad en un 29%; sin embargo, estos resultados slo son aplicables
en pacientes con hipercapniay acidemiab. En ocasiones, laansie-
dad que generala situacién de enfermedad grave unido ala aci-
dosis propicialaaparicidn de un cuadro de agitacidn, como suce-
did en el caso descrito. Los pacientes manifiestan ansiedad y |u-
chan contra el respirador, aparecen asincronias con mdltiplesim-
pulsos fallidos que no disparan €l umbral del respirador y también
pueden retirarse vias de acceso periférico o central, por lo que se
hace necesario plantear el tratamiento con sedantes. Con € trata
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TABLA |. Escala de sedacion de Ramsay

Nivel Respuesta

1 Ansiedad, agitacion

2-3 Dormido con respuesta a érdenes

4 Dormido con respuesta a érdenes enérgicas
5 Dormido con respuesta solo al dolor

6 Sin respuesta alguna

miento de sedacion la adaptacion del paciente alaventilacion me-
cénicamejora, desaparecen las asincroniasy se restaurala evolu-
ciénfavorable clinicay gasométrica®, pero debe realizarse con mo-
nitorizacion y, si no se dispone de unidades de cuidados interme-
dios o de cuidadosintensivos, solicitar consentimiento informado.
En estos casos, lamayor eficaciade laventilacién mecanica se con-
sigue con el modo de respiracion controlada porque evita el es-
fuerzo inspiratorio inicial paradisparar el ventilador.

El midazolam, por sus caracteristicas quimicas y farmacoci-
néticas, es labenzodiacepina de eleccion parasu empleo enlase-
dacion continua de pacientes criticos ventilados. Su semivida, tras
unaadministracion aislada, oscilaentre 1-4 horas, pero cuando se
administra en infusion continua, su semivida puede alargarse de
formaimpredecible, sobretodo en pacientes obesos, hipoal bu-
minémicos, y en pacientes sépticos con un APACHE eevado’. Sin
embargo, también este tratamiento farmacol égico puede provo-
car efectos perjudiciales por |o que se hace necesaria unaindica-
cion objetiva siendo preciso su uso cuando el no conseguir una
adaptacion eficaz, puede llevar al paciente a una situacion ter-
mina.

Laescala mas utilizada como indicador de la profundidad
de sedacion esla de Ramsay (Tablal), que valora objetivos vi-
suaes aidentificar (1 a6 niveles, siendo 1 agitacion y 6 sin res-
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puestaalguna). Se havalorado como sedacién optima aquella que
permite que €l paciente esté dormido, con respuesta a érdenes u
ordenes enérgicas (2-3-4). El tratamiento de adaptacion aVNI con
midazolam y otros agentes sedantes, al igual que el propio em-
pleo de esta modalidad de ventilacion, debe hacerse bajo laes
trictavigilancia de |os parémetros respiratorios y hemodinémicos
y lasupervision de un médico experto, siendo en este sentido las
unidades de monitorizacidn y otras unidades de cuidados inter-
medios respiratorias un emplazamiento adecuado por cuanto per-
miten un seguimiento estricto de las constantes y evolucion del
paciente.
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Carcinoma broncogenico no células pequeiias (CBNCP)

Grupo de Oncologia de Neumomadrid*

EPIDEMIOLOGIA
1. El cancer de pulmén en lasmujeres: diferencias
emergentesen la epidemiologia , biologiay terapia
ThomasL, Doyle LA, Edelman MJ. Universidad de Mary-
land Greenebaum Cancer Center, 22 South Greene St, Balti-
more. MD 21201. USA. Chest 2005; 128(1): 370-81.

El cancer de pulmon esla mayor causa de muerte relaciona-
daal cancer en hombresy mujeres en los Estados Unidos. Laevi-
denciareciente aporta que existen diferencias en la patogénesisy
posiblemente en la susceptibilidad aumentadaal cancer en lasmu-
jeres. Ademas, datos atener en cuenta apoyan pequefias pero im-
portantes diferencias que favorecen alas mujeres en respuesta al
tratamiento y supervivenciaalargo plazo tras el diagndstico de
cancer de pulmén sin importar la histologia o estadio. Estas di-
ferencias en ambos, biologiay evolucion, serén importantes con-
sideraciones en el disefio de futuros ensayos destinados al scree-
ning y terapiaen el cancer de pulmon.

2. Actividad fisicaen €l tiempo librey cancer de pulmén:
un metandlisis
Tardon A, LeeWJ, Delgado-Rodriguez M, Dosemeci M, Al-
banes D, Hoover R, Blair A. Cancer Causes Control. 2005;
16: 389-97.

Objetivo: Diferentes estudios han evaluado larelacion en-
tre actividad fisicay cancer de pulmén. Pararesumir y revisar es-
tos estudios, realizamos un metaandlisis de todos |os estudios
relevantes publicados desde 1966 a octubre de 2003.M

Metodo: Oddsratios gjustadas (OR) desde estudios originales
fueron agrupados por lainversa de su varianzay todos |os agru-
pados estimados acompafiados de un asesoramiento de heteroge-
nicidad através de lasinvestigaciones fueron aplicados Test de ten-
dencialinear através de diferentes categorias (bajo, moderado, ato).

Resultados: La OR combinadas fueron 0,87 (95 deintervalo
de confianza = 0,79-0,95) para actividad fisica moderada (LPA)
y 0,70 (0,62-0,79) para actividad ata (p trend = 0,00). Estarela-
cidn inversaocurrié en ambos sexos aunque de agunamaneraera
mas fuerte en las mujeres. No se encontrd sesgo de publicacion.

*Grupo de Oncologia de Neumomadrid: M.A. Tamura Ezcurra, J.L.
GarciaFerndndez, R. Risco Rojas, R. Moreno Balsalobre, Y.W. Pun Tam,
J. Prieto Vicente, L. Fernandez Fau.

Rev PatoL RespIr 2006; 9(1): 29-32

Diferentes estudios fueron capaces de agjustar €l fumar pero nin-
guno agjusto la posible confusién desde una enfermedad respira-
toriamaligna previa. Nuestras s mulaciones sugieren que esta con-
dicion es poco probable que explique totalmente esta asociacion
inversa

Conclusion: Los hallazgos de este metaandisisindican que ni-
velesmés altos de actividad fisica protegen contrae cancer de pul-
mon. Laasociacion inversa es posible que permanezca confusa por
patrones de fumar inadecuadamente controlados. Sin embargo, en
conjunto, la confusion parece una explicacién inadecuada para
los hallazgos de estudios individual es en no fumadores.

3. Resultadosfinalesdel “Lung Screening Study” (L SS):
un estudio randomizado de tc helicoidal versus
radiogr afia de torax como screening en € cancer de
pulmén.
Gohagan JK, Marcus PM, Fagerstrom RM, Pinsky PF, Kra-
mer BS, Prorok PC, Ascher S, Bailey W, Brewer B, Church
T, Engelhard D, Ford M, Fouad M, Freedman M, Gelmann E,
Gierada D, Hocking W, Inampudi S, Irons B, Johnson CC, Jo-
nesA, KuceraG, Kvale P, Lappe K, Manor W, MooreA, Nath
H, Neff S, Oken M, Plunkett M, Price H, Reding D, Riley T,
Schwartz M, Spizarny D, YoffieR, Zylak C; The lung Scree-
ning Study Research Group.
Lung Cancer 2005; 47: 9-15.

El Lung screening study (L SS) fue un proyecto piloto desig-
nado para asesorar la fiabilidad para conducir un ensayo a gran
escalarandomizado sobre el uso del TC helicoida con bgjadosis
de radiacion versus radiografia simple de térax para el screening
del cancer de pulmaén. Los resultados preliminares del LSS ha-
bian sido notificados previamente. Aqui notificamos los hallaz-
gos del afio uno y losfinales del LSS. Un total de 1.660 sujetos
en el brazo del TC helicoidal y 1.658 en el de radiografiasimple
de térax (Rx). La complianza declind del 9,6 % en los resulta-
dos preliminares, al 86% en el afiounoene TCy del 93% enlos
resultados preliminares al 80% en el afio uno en el grupo de Rx.
Tasas positivas para el afio uno del screening fueron 25,8% para
el TCy 8,7% paraRx. En €l terreno del cancer fue significativa-
mente menor en el afio uno parael TC 0,57% que en los preli-
minares 1,9%; y para Rx increment6 del 0,45% ,en los prelimi-
naresa 0,68% al afio uno. Fueron diagnosticados 40 canceresen
el brazo del TCy 20 en el de Rx durante el tiempo de estudio. En
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Estadio |, 48% de los canceresen €l brazo de TCy 40% en el de
Rx. En Estadios I11- 1V 16 casos en el brazo TC versus 9 en el
de Rx. El LSS haestablecido lafiabilidad de un ensayo controla-
do randomizado comparando 1aTC d Rx paradl screening de can-
cer de pulmén.

PRONOSTICO
4. Lasobreexpresion del RNA-M de c-met serelaciona de
manera significativa con el estadio ganglionar y la
recurrencia precoz en €l carcinoma no microcitico de
pulmén.
Cheng TL, Chang mY, Huang SY, Sheu CC, Kao EL, et al.
Chest. 2005; 128(3): 1453-60.

Introduccion: El receptor c-met y su ligando, € factor de cre-
cimiento hepatocitario, han mostrado estar en relacion con laca
pacidad deinvasion tumoral y de metastatizar. La sobreexpresion
de lamolécula c-met ha sido demostrada en célulasy lineas ce-
lulares tumorales, pero la expresion de c-met en sangre periféri-
ca(c-met circulante) no ha sido constatada. Lamonitorizacion de
lamolécula c-met circulante podria ser de utilidad parala selec-
cién de pacientes candidatos a tratamiento adyuvante.

Objetivos: Investigar laexpresion de c-met circulante en pa-
cientes con tumores de pulmaén no microciticos (NSCLC) y di-
lucidar suimplicacidn prondstica. Cuantificamos los niveles de
RNA mensgjero (RNAm) de c-met en dos grupos de células co-
rrespondientes a tejido pulmonar normal y tejido pulmonar tu-
moral, y sus correspondientes en sangre periférica en 45 pacien-
tes con NSCLC mediante reaccion en cadenade polimerasa (PCR).
El estado de expresidn de la protina c-met en tejido tumoral fue
evaluado posteriormente por inmunchistoquimica.

Resultados: EI RNAm de c-met fue significativamente su-
perior entre 1,5y 11 veces en 34 de 45 grupos de células de te-
jido tumora (75,5%) que en su grupo opuesto con tejido no tu-
moral, mediante PCR. Una comparacion de este ensayo mediante
inmunohi stoquimica sugeria que la PCR en tiempo real eramés
sensible que lainmunohistoquimica (27 de 45 en células de te-
jido tumoral -60%-) parala deteccion de c-met (p = 0,016). De
estos pacientes con sobreexpresion de c-met en células tumora-
les el 67,6% (25 de 34 pacientes) expresaban mayores cantida
des de c-met circulante entre 1,4 y 8 veces que los controles sin
tumor.

Ademés, la sobreexpresion de c-met circulante tenia una co-
rrelacion significativa con €l estadio ganglionar (N) (p = 0,011),
pero con unarelacion débil respecto al estadio tumora (T) (p =
0,056) y estadio global (p = 0,054) en pacientes con NSCLC.

Sin embargo, no se encontro relacion entre niveles de c-met
circulante y otros factores como la edad, sexo y tipo histoldgico.

Mas alla, mediante andlisis univariante de la sobreexpresion
de c-met circulante y €l estadio patol6gico (incluyendo estadio
Ty N) fueron | os factores méas importantes relacionados con las
recurrencias precoces (p < 0,05). Slo el c-met circulante perma
necid como factor predictor independiente de recurrencia precoz
(Oddsratio 3,94; 95%, intervalo de confianzade 1,17 413,33; =
0,027) después de andlisis de regresion multivariante de Cox.

Conclusiones: La sobreexpresion de c-met circulante tiene
relacion significativacon el estadio N del tumor y larecidivapre-
coz. Ademés, larecidiva precoz es frecuente en pacientes con so-
breexpresion de c-met circulante, 1o que indica que el -met cir-

30

culante es un indicador independiente de mal prondstico en los
NSCLC.

5. Losniveles séricos del factor de crecimiento endotelial
(VEGF) y dela matriz de metaloproteinasa-9 (MM P-9)
€en pacientes con carcinoma metastasico no microcitico
de pulmon.

Laak E, Scheffer A, Burkholder I, Boeters |, Andrtzky B,
Schuch G, et a. Lung Cancer. 2005; 50(1): 51-8.

Objetivos. En € presente estudio, investigamos €l valor pro-
nostico delos niveles séricos del factor de crecimiento vascular en-
dotelial (VEGF) y metaloproteinasa-9 de matriz (MMP-9) en pa-
cientes con carcinoma pulmonar de células pequefias metastético.

Pacientesy métodos: de septiembre de 1999 ajunio de 2001,
se analizaron mediante ELISA los niveles séricos de VEGF y
MMP-9 pretratamiento en 194 de un ensayo en fase-111 randomi-
zado.

Resultados: 10s pacientes con niveles séricos mayores ala
media de VEGF (10,995 pg/ml) tenian una supervivencia global
significativamente mas corta que aquellos con nivel es séricos me-
nores (p = 0,04). El nivel sérico de MMP-9 no serelaciond conla
supervivencia. En un ensayo de regresion logistica multivarian-
te Cox solo e nivel sérico de VEGF pretratamiento, € indice Kar-
nofsky y la presencia de metéstasis 6seas fueron identificados
como factores pronésticos independientes.

Conclusiones: €l nivel sérico de VEGF pretratamiento fue
identificado como factor prondstico independiente en este estu-
dio y puede ayudar a valorar €l riesgo individual y protocolo de
tratamiento en pacientes con NSCLC metastatico.

6. Supervivencia de 2.991 pacientes con cancer de pulmén
quirdrgico: e efecto denominador en la supervivencia.
Duque XK, Lopez-EncuentraA, Porta RR; Grupo Cooperati-
vo de Carcinoma Broncogénico de la Sociedad Espafiola de
Neumologiay Cirugia Torécica. Chest 2005; 128: 2274-81.

Objetivo: Evaluar el sistema actual de la estadificacion del
cancer de pulmdn tomando en cuenta diferentes criterios de se-
leccion parala poblacion estudiada.

Pablacion: Un total de 2.991 pacientes consecutivos con can-
cer de pulmaén quirdrgico fueron recopilados de forma prospec-
tiva de 19 hospitales espafioles (Grupo Cooperativo de Carcino-
ma Broncogénico de la Sociedad Espafiola de Neumologiay Ci-
rugia Toracica) entre 1993 y 1997.

Métodos: Seusd & método Kaplan-Meier paracacular lasu-
pervivenciaalos 5 afios (S5) para cada estadio patoldgico, y €l
test log-rank se usd para hacer comparaciones. Estos estudios se
llevaron a cabo en € grupo tota (poblacion 1, n=2.972); exclu-
yendo lamortalidad operatoriay los casos de cancer de pulmén
de célula pequefia (poblacion 2, n = 2.697); excluyendo los casos
con terapiade induccion (poblacion 3, n = 2.542); excluyendo ca-
sos con toracotomia exploradora (poblacion 4, n = 2.304); v, fi-
nalmente, excluyendo los casos con reseccion incompleta (po-
blacion 5, n = 2.082) [70% de la poblacion inicial].

Resultados: La S5 global en las poblaciones 1, 2y 3: 34%
(Intervalo de confianza del 95% (1C95, ddl 32 a 36%), 37% (1C95,
35 a 39%), y 38% (1C95, 35 d 39%), pero diferente de aquellos
pertenecientes a las poblaciones 4 y 5: 40% (1C95, 39 d 43%) y
43% (1C95 41 al 45%), respectivamente. Para €l estadio patol ¢-
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gico |, estadio patoldgico |1, y estadio patologico IHA (pll1A);
la S5 erasimilar en las cinco poblaciones estudiadas. En €l esta-
dio patolégico I11B (pll1B), habia diferencias significativasen la
S5 entrelas poblaciones 1, 2y 3 (13 al 15%; 1C95, 10 a 19%) y
poblaciones 4y 5 (26 a 29%, 1C95, 19 al 38%). En lapoblacion
4, no habia diferenciasignificativaen el prondstico entre dos gru-
pos especificos, que son € estadio patoldgico Ib (pIB) y & esta
dio patologico A (pl1A) [p=0,70] y entre pllIA y pllIB (p =
0,79); e T3N2MO patol gico tiene un S5 (13%) menor que el que
tiene el pllIB (26%).

Conclusion: Ladefinicion de la poblacion que constituye €l
denominador en el andlisis delasupervivenciaen e cancer de pul-
mon quirdrgico esimportante en pll1B. Lainclusion o exclusion
de casos sin reseccién es el factor mas importante para la selec-
cion detal poblacion. Este estudio detect6 que no hay diferencias
pronésticasentre pIB y pllA, y entre pll1A 'y pllIB.

TRATAMIENTO QUIRURGICO
7. Valoracion de la diseccidn ganglionar mediante VATS en
el cancer de pulmén en estadio clinico .
Watanabe A, Koyanagi T, Obama T, Ohsawa H, Mawatari T,
Takahashi N, et d. Eur J Cardiothorac Surg 2005; 27: 745-52.

Objetivo: Lafiabilidad de la diseccion nodular sistematica
(SND) para €l estadio | del tumor primario de pulmén mediante
cirugia videotoracoscOpica asistida (VATS) es controvertida. El
proposito de este estudio es comprobar lafiabilidad de SND me-
diante VATS.

Métodos: seincluyeron en este estudio 411 pacientes con es-
tadio clinico | de cancer primario de pulmon. En 221 pacientes,
grupo VATS, serealizé unareseccion pulmonar mayor con SND
con VAT S através de una minitoracotomia (30-70 mm) y 2 acce-
sos paratrocares. En 190 pacientes grupo de toracotomia abierta
(OT), serealizé mediante toracotomia anterolateral. Los dos gru-
pos fueron comparados mediante datos clinicos incluyendo el ni-
mero de ganglios disecados en cada estacion ganglionar paraeva
luar lafiabilidad dela SND mediante VATS.

Resultados: En el lado derecho, € nimerototal de gangliosdi-
secados (N) (VATS 31vsOT 31, p=0,899), & nimero (N) de gan-
glios mediastinicos disecados en cada estacion ganglionar fue simi-
lar entre los dos grupos. Hubo 3 (1,4%) y 5 (2,6%) muertes perio-
peratorias en el grupo VATSy OT respectivamente (p = 0,48). La
duracion delos drengjes torécicos fue més cortaen € grupo VATS
queend grupo OT (5,8 vs 7,6 dias, p=0,001). Laincidenciade qui-
lotérax, lesion recurrencia y derrame pleural que requirié drengje
por toracocentesis después de la cirugia fue similar en los dos gru-
pos(3vs4,p=0,709.5vs 3, p=048. 3vs8, p=0,122).

Lasupervivenciaab afios, la supervivenciagloba y el esta-
dio patol6gico | A fueron similares entre los dos grupos (88,6 vs
92,4% p = 0,698; 92,9 vs 86,5% p = 0,358).

Conclusiones: La SND por VATS fueigual defiable quela
SND mediante OT, teniendo en cuenta el nimero de ganglios
disecadosy la morbilidad.

LaVATS parece aceptable como tratamiento oncol 6gico para
el estadio clinico | del cancer de pulmon.

8. Nuevasténdenciasen e tratamiento minimamente
invasivo del cancer de pulmén.
Mc KennaRJ Jr. Cancer J. 2005; 11(1): 73-6.

L as lobectomiapor VATS se llevan redizando desde hace doce
afos en que tuvo lugar la primera. Aungue existen controversias
en relacion a su seguridad, morbilidad y mortalidad, el procedi-
miento esta claramente en auge. El propésito de esta comunica
cion esrevisar laliteratura acercadel citado procedimiento.

Materialesy métodos: Entre 1992-2004 se realizaron 1100
lobectomias por VATS en 595 (54,1%) mujeresy 505 (45,9%)
hombres con una edad media de 71,2 afios. El diagnéstico fue
como sigue: enfermedad benigna (53), metastasis pulmonares (27),
linfoma (5), cancer de pulmén (1015). 641 (63,1%) de los tumo-
res primarios de pulmén fueron adenocarcinomas. Mediante vi-
sualizacion en monitor se desarroll6 la diseccion hiliar anatémi-
cay laexéresis ganglionar, primeramente, a través de unainci-
si6nde 5 cm sin reseccion costal.

Resultados: Hubo 9 muertes (0,8%). Ninguna fue intraopera:
toriani debidaasangrado. 932 pacientes no tuvieron complicacio-
nes postoperatorias (84,7%). Transfusion sanguinea fue necesaria
en 45/1.100 (4,1%). Laestanciamediana hospitalariafue de 3 dias
y lamedia 4,78 dias. 180 pacientes fueron dados de altaen dia pos-
toperatorio 1 6 2 (20%).

En 28 pacientes se reconvirtio a toracotomia (2,5%). 5 pa-
cientes desarrollaron recurrencia de laenfermedad en lasincisio-
nes (0,57%). En 2003 89% de 224 |obectomias se realizaron me-
diante VATS.

Conclusiones: Lalobectomia por VATS con diseccion ana-
témica ganglionar se puede desarrallar con bajamortalidad y mor-
bilidad. El riesgo de sangrado intraoperatorio o recurrencia tu-
moral en laincision fue similar en los dos grupos.

9. Reseccidn completa en la cirugia del cancer de pulmén:
propuesta de definicion.
Rami-Porta R, Wittekind C, Goldstraw P; Comité de Estadi-
ficacion del International Association for the Study of Lung
Cancer (IASLC). Lung Cancer 2005; 49(1): 25-33.

Objetivo: Proponer unadefinicion internacional mente acep-
tada de reseccion completa en la cirugia de cancer de pulman.

Métodos: El Comité de Estadificacion de LaAsociacion In-
ternacional para el Estudio del Cancer de Pulmén (IASLC) cred
€l Subcomité de Reseccién Completaen el 2001 paratrabajar en
una definicidn internacional de reseccidn completa en lacirugia
del cancer de pulmén. La definicion previa de reseccion com-
pletay lasreglas dela Unidn Internacional Contra el Céancer a
mirar laclasificacién TNM de tumor residual, junto con unare-
vision de laliteratura pertinente, y laaportacion de los miembros
del Comité de Estadificacion delal ASLC setuvo en cuenta para
conseguir una definicidn consensuada internacionalmente de re-
seccion completa en lacirugiadel cancer de pulman.

Resultados: Lareseccion completarequiere todo lo siguien-
te: méargenes de reseccién libres comprobado microscopicamen-
te; diseccidn ganglionar sistematica o diseccidn ganglionar siste-
mati ca especificadel |6bulo; no extension extracapsular ganglio-
nar del tumor y que el ganglio mediastinico mas alto extirpado
debe ser negativo. Si hay afectacion de los margenes de reseccion,
extensién ganglionar extracapsular, ganglios positivos no extir-
pados o derrame pleura o pericardico positivo para malignidad,
lareseccion se define como incompleta. Cuando los mérgenes de
reseccion estan libresy no se deja tumor residual, pero laresec-
cion no cumple todos |os criterios para reseccion completa, hay
carcinomain situ en el margen bronquial o citologia positiva en
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el lavado pleural, se propone €l término de reseccion incierta.

Conclusién: Las definiciones propuestas de reseccion com-
pleta, incompleta o incierta, son clarasy reproducibles en un gjus-
teinternacional paraestudiar suimpacto pronéstico de forma pros-
pectiva.

TRATAMIENTO ONCOLOGICO
10. Terapia adyuvantey neoadyuvante en el cancer de
pulmén de célula no pequefia.
Chandar P. Belani. Semin Oncol 2005;32(2 Suppl 2): $9-15.

L as tasas de supervivencia alos 5 afios de |os pacientes con
cancer de pulmén de célulano pequefia (CPNCP) oscilan del 9%
al 61% tras la reseccion, dependiendo del estadio clinico; las ta-
sas de supervivencia post-cirugia (estadio patol égico) oscilan des-
deel 25 67%. Muchos pacientesen estadio | y |l eventualmente
experimentan recurrencia de la enfermedad: dos terceras partes
ocurren de forma sistémica, unatercera parte locamente. Lare-
Seccion quirdrgica permanece como € estandar de curacion en pa-
cientes con CPNCP en estadios tempranos, aunque el papel de
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lacirugia en pacientes con estadio I11A (N2) es discutido. A pe-
sar de lareseccion, la gran mayoria de |os pacientes con cancer
de pulmén experimentaran enfermedad recurrente y/o metasté-
sica; por lo tanto, suplementar la cirugia con terapia adyuvante es
una estrategia de tratamiento racional. Datos recientes indican que
la quimioterapia adyuvante deberia ser considerada ahora el es-
tandar en el cuidado para el tratamiento de pacientes con CPNCP
en estadios tempranos con reseccién completa, con la Unica ex-
cepcion de pacientes en estadio |A, donde el prondstico esrela-
tivamente favorable y actualmente no hay evidenciaque apoyela
eficaciadel tratamiento adyunvante. Mientras que los datos re-
cientes de ensayos de quimioterapia adyuvante han mostrado re-
sultado prometedores, ningln estudio ha comparado ain la utili-
dad de la terapia adyuvante versus |a terapia neoadyuvante o de
induccién. De los datos actuales, mas del 90% de los pacientes
que reciben la quimioterapia neoadyuvante experimentan lare-
seccion quirdrgica prevista. La quimioterapia neoadyuvante pue-
deincluso disminuir el estadio antes dela cirugiay disminuir €l
riesgo perioperatorio de diseminacion tumora, y las aproxima:
ciones basadas en dianas moleculares con terapia neoadyuvante
parecen prometedoras.
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Agudizacion grave del asma. Novedades terapéuticas

F. GarciaRio

Servicio de Neumologia. Hospital Universitario La Paz. Madrid

Si seconsidera el manejo habitual de laagudizacion grave del
asma(AGA) enlamayoriade |os servicios de urgencias de nues-
tro entorno, la principa novedad terapéutica consistiria tan solo
en aplicar laguia espafiola parael manejo del asmat. Larealidad
demuestra la escasaimplantacion tanto de las pautas terapéuticas
aconsgjadas como de las medidas de evaluacioninicia y delares-
puesta d tratamiento. S6lo después de alcanzar € nivel de aten-
cién propuesto parece razonable revisar diferentes alternativas al
tratamiento convencional.

L os objetivos terapéuticos planteados ante una agudizacion
asmética son asegurar una adecuada oxigenacion arterial mediante
la oxigenoterapia, revertir la obstruccion al flujo aéreo con di-
versos broncodilatadores y reducir lainflamacion de lavia aérea
utilizando corticosteroides sistémicos?. En el momento actual,
existen algunas novedades relacionadas con la disponibilidad de
nuevos farmacos y con la utilizacion de los ya existentes para
lograr 10s dos primeros objetivos.

Un concepto que necesita ser revisado es laidea de utilizar
flujos muy altos de oxigeno en laAGA. En general, no son ne-
cesarios puesto que la agudizacion asmética suele cursar con hi-
poxemia leve-moderaday normocapnia o hipercapnialeves. La
hipoxemia se debe sobre todo al desequilibrio ventilaci6n/perfu-
sién (V/Q), mientras que la hipercapnia se origina por la combi-
nacién de un desequilibrio V/Q'y de hipoventilacion alveolar, se-
cundariaaladebilidad y fatiga de los miscul os respiratorios®. A
diferenciade lo que sucede en otras entidades, la fraccidn de shunt
esmuy pequefia por la oclusion incompleta de las vias aéress, la
existencia de unaventilacion colateral capaz de mantener laven-
tilacion de las unidades alveolares distales y la vasoconstriccion
hipdxica, que minimizala extension del desequilibrio V/Q®. Por
todo ello, los pacientes con AGA pueden ser bien oxigenados con
unafraccion inspirada de oxigeno (FIO,) de 0,28 a 0,322 De he-
cho, cuando la hipoxemia es refractaria a estas dosis de oxigeno,
habria que pensar en otras alteraciones asociadas, como una neu-
monia.

Ademas, el empleo de elevadas FIO, puede resultar perju-
dicial. Recientemente, se ha comparado la administracion de oxi-
geno a 28y al 100% en laAGAE®. Mientras que |os pacientes
que recibian oxigeno al 28% experimentaban una caida de la
PaCO,, los que lo recibian al 100% sufrian un incremento de
la PaCO,, que era mas acusado si antes del tratamiento tenian
una PaCO, > 40 mmHgg. También parece conveniente aconse-
jar lahumidificacion de la mezcla de oxigeno y aire inspirado,
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circunstancia no contemplada en |as guias clinicas habituales.
Un pequefio y reciente estudio demuestra que durante laAGA
se produce una deshidratacion de las vias aéreas que puede agra-
var el broncoespasmo’.

L os agonistas [3,-adrenérgi cos de accion rdpida continlian sien-
do los broncodilatadores de eleccion en laAGA&, El levalbu-
terol, un R-enantiomero del salbutamol racémico, fue aprobado
en 2002 por la FDA para nifios con asma por originar un incre-
mento del FEV; superior d logrado con salbutamol racémico, pero
€smés caro y no esta disponible en nuestro medio.

L os anticolinérgicos de accidn cortano son una aternativaa
los agonistas (,-adrenérgicos en € tratamiento del AGA, pero si
parece razonable su empleo combinado. En nifios y adultos con
AGA, se hademostrado que el empleo de bromuro de ipratropio
asociado a agonistas 3,-adrenérgicos tiene un beneficio adicional
con minimos efectos secundarios, disminuyendo las tasas de hos-
pitalizacion (un 38% con dosis bajas y un 57% con dosis altas),
mejorando la funcion pulmonar y reduciendo costes!. Unare-
ciente revision sistemdtica de 32 ensayos clinicos aeatorizados,
sobre un total de 3.611 pacientes, confirmaque e tratamiento com-
binado disminuye las hospitalizaciones y mejoralos parametros
€spirométricos'2,

A raiz de los trabajos de los hermanos Rodrigo™ se evidencié
que, adiferencia de los corticoides sistémicos, los corticoides in-
halados pueden inducir efectos terapéuticos precoces (< 3 horas)
enlaAGA. Este hallazgo sejustificd por un efecto topico de estos
farmacos. Los corticoides inhalados aumentarian |la autorregula-
cién de receptores adrenérgicos postsinapticos, lo que favoreceria
la vasoconstriccion de la mucosa de las vias aéreas, disminuyen-
do € flujo sanguineo y fomentando la descongestion mucosa. En
un metaandlisis, se comprobd que la utilizacion de corticoides
inhalados como tratamiento complementario de los agonistas 3,-
adrenérgicos disminuye latasa de hospitalizacién delasAGA, es-
pecialmente en pacientes con asma mas gravel4. Este efecto si-
nérgico incluso se mantiene cuando se utiliza como broncodila
tador la combinacién de salbutamol y bromuro de ipratropio®®.

Existen menos datos parajustificar el empleo delos corticoi-
des inhalados como alternativa alos sistémicos en el tratamien-
to delasAGA. Sin embargo, recientemente se ha descrito que,
con respecto ala hidrocortisona sistémica, el empleo de altas
dosis de fluticasona origina unamejoriamas acusada del flujo es-
piratorio maximo y del FEV, que se mantiene alastres horasy
que se corresponde a unas tasas de alta desde urgencias més ele-
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vadas!é, Estos efectos son més evidentes en |os asméticos con
un mayor grado de obstruccion (FEV; < 1 L), En casos de asma
leve, los corticoidesinhalados a altas dosis también podrian cons-
tituir una aternativaaun ciclo corto de corticoides sistémicos en
el alta post-agudizaciont’.

El sulfato de magnesio ha sido valorado como tratamiento
broncodilatador en lasAGA, debido a que bloquea la contraccion
del masculo liso bronquial por lainhibicion delos canaes de cal-
cio. Laperfusion intravenosa de 1,2-2 g de sulfato de magnesio
durante 10-20 minutos es seguray barata. Un metaanalisis de-
mostré que, asociadaa salbutamol, reduce latasa de ingresos hos-
pitalarios en pacientes con asma grave, mientras que no tiene efec-
to en el asma |leve-moderadat®. Sin embargo, un estudio multi-
céntrico mas numeroso en el que se evalud su empleo asociado
alanebulizacion de salbutamol y ala administracién parenteral
de metilprednisolona demostré un beneficio significativo de la
funcién pulmonar, especialmente en pacientes graves (FEV; <
25% del tedrico), sin efecto sobre |as tasas de hospitalizacionte.

Por via nebulizada, €l sulfato de magnesio no aporta benefi-
cios detectables frente al salbutamol?. Sin embargo, como trata-
miento asociado mejora la funcién pulmonar de pacientes con
asmagrave y muestra unatendenciaadisminuir el porcentgje de
hospitalizaciones?.

El incremento de lalimitacion al flujo aéreo que se desenca-
dena durante las AGA origina un patron de flujo turbulento que
potencia el aumento de laresistencia de las vias aéreas, elevan-
do el trabajo respiratorio y empeorando la hiperinsuflacion di-
namica. Ademas, € flujo turbulento dificulta el depdsito de par-
ticulas de aerosol en lavia aéreainferior. Para evitar estas con-
secuencias y fomentar e flujo laminar, se harecurrido ala apli-
cacién de gases con menor densidad y mayor viscosidad que el
aire. Un gemplo de ello, esla administracion de una mezcla de
helio y oxigeno (heliox), en lugar de nitrégeno y oxigeno. Para
reducir €l flujo turbulento, 1a concentracion de helio no debe ser
muy inferior d 70%, pero elo no suele suponer un problema, pues-
to que unaFl O, del 30% resulta suficiente para mantener una SpO,
> 92% en lasAGA.

Kresset al.Z trataron de forma aleatorizada a 45 pacientes con
AGA con salbutamal nebulizado con oxigeno o con heliox y com-
probaron que la nebulizacion con heliox originaba unamejoriade
la espirometria més acusada. Posteriormente, lainformacion acu-
mulada fue revisada en un metaandlisis de siete ensayos clinicos
(392 pacientes), en el que el heliox s6lo demostré un ligero in-
cremento de lafuncién pulmonar, que Gnicamente alcanzaba sig-
nificacion estadisticaen la primerahora del tratamiento, sin mo-
dificar latasa de hospitalizaciones®.

El empleo de antagonistas de los leucotrienos también hasido
considerado, de formatodaviamuy preliminar, enlaAGA. Laad-
ministracion intravenosa de 7 6 14 mg de montel ukast, asociada
al tratamiento convencional, parece originar un mayor incremen-
todel FEV; que e placebo, sin efectos adversos afiadidos?. Tam-
bién se hareferido que afiadir zafirlukast a tratamiento estandar
durante € episodio agudo y después del alta originauna mejoria
deladisneay del FEV,, tanto durante la estancia en urgencias
como en los dias siguientesala AGA, y reduce |la tasa de recai-
das®. Sin embargo, €l grado de evidencia aportada en este senti-
do todavia es bajo por €l escaso nimero de estudios y de enfer-
mos tratados.

Pese aque los virus son el principal desencadenante infec-
cioso de AGA, se ha establecido unarelacion entre lainfeccion
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cronica por Chlamydia pneumoniae y la exacerbacion del asma.
Por estarazon, se ha especulado sobre la conveniencia de pres-
cribir de formaindiscriminada antibidticos en lasAGA. Unare-
vision sistematica de esta cuestion fue incapaz de extraer conclu-
siones por el fraccionamiento de |as series, |os pequefios tamafios
muestralesy las diferencias en el disefio y objetivos de los dife-
rentes estudios publicados®. Sin embargo, algunos datos inci-
pientes sugieren que la prescripcion de telitromicina durante la
AGA podriareducir el nimero de sintomas, acelerar su desapari-
cion, aumentar e FEV; eincrementar el nimero de diaslibres de
sintomas.

Los anestésicos inhaados, lalidocaina o lafurosemidainha
lada constituyen otras aternativas que se han evaluado en el tra-
tamiento de lasAGA, aunque sin datos satisfactorios hastala fe-
cha. Por Ultimo, mientras que se ha acumulado una muy amplia
experienciaacercade laeficaciade laventilacion no invasivaen
el fallo ventilatorio originado por laEPOC, las seriesen AGA son
mas limitadas. A modo de gjemplo, Soroksky et al.2” analizaron
deformaretrospectivae empleo de BiPAPasociadad tratamiento
convencional en 30 pacientes con AGA y observaron un mayor
incremento del FEV, y unallamativa disminucion de las hospita-
lizaciones (62 vs 17%). Sin embargo, también en este caso se ne-
cesitan estudios prospectivos mas amplios para extraer conclu-
siones con un grado de evidencia més €levado.
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Ventilacion noinvasiva en la urgencia respiratoria.
Presente: servicios de urgenciasy salas de hospitalizacion

S. Diaz Lobato

Servicio de Neumologia. Hospital Ramén y Cajal. Madrid

INTRODUCCION

LaVNI se haconvertido en los Ultimos afios en una herra-
mienta asistencial indiscutible en e manejo de los pacientes con
insuficienciarespiratoriaaguda (IRA) y crénicaagudizada (IRCA).
Trabajos recientes han planteado la utilidad delaVNI en € tra-
tamiento de pacientes con fallo respiratorio agudo con o sin hi-
percapnia, aunque es en el caso de |os pacientes con EPOC agu-
dizada donde se ha recopilado lamayor evidencia cientificade su
eficacia. Elliot haplanteado laVNI como €l nuevo gold standard
del tratamiento de las exacerbaciones agudas de pacientes con
EPOC, reconociéndose su importanciaen lanormativa GOLD con
el maximo nivel de evidencia cientifica. Los datos derivados del
estudio de Plant et a indican que, s se usaraVNI en todos os pa-
cientes con EPOC que presentan un pH < 7,35 tras recibir trata-
miento convencional en urgencias durante un corto periodo de
tiempo, el hospital de referencia de un érea de 250.000 habitan-
testratariaa 70 enfermos anuales. Y hablamos solo de pacientes
EPOC. Lanormativade VNI en agudos de laBTS establece que
todos los hospitales que reciben este tipo de enfermos deberiadis-
poner de la infraestructura apropiada para ello, es decir, espacio
fisico definido y personal con dedicacion.

A pesar del peso de laevidencia cientificaacumulada al res-
pecto, seguimos sin prestar atencion a los requerimientos nece-
sarios parallevar acabo VNI deformaseguray eficientey, lo que
esmés grave, Sin ser capaces de reconocer laimportanciadel tema
Laaplicacion de VNI en enfermos agudos puede llevarse a cabo
en urgencias, planta de hospitalizacion convencional, unidades de
cuidados intermedios o unidades de criticos. El lugar exacto no
esimportante. Sf esimprescindible que el neumdlogo que laapli-
catenga experienciay disponibilidad las 24 horas del dia, que €
persona de enfermeria esté bien entrenado y que larelacion en-
fermeralpaciente permita la monitorizacion adecuada del enfer-
mo sin que exista discriminacion negativa hacia el resto de en-
fermos de la planta. Debemos disponer de equipos de monitori-
zacion, ventilacion y mascarillas en cantidad suficiente'y en per-
fecto estado de uso y conservacion y, por Ultimo, deben existir
acuerdos de colaboracion con la unidad de cuidados intensivos
(UCI) para delimitar el papel de cada especialidad en € manejo
del paciente con IRA grave. Es decir, debemos saber qué hacer en
caso defracaso delaVNI.

Todo esto estamuy hien, pero, ¢Jo hacemos asi?; ¢como abor-
damos a estos pacientes sin lainfragstructura adecuada en el mo-
mento actual?; ¢dénde se sueleinicar [aVNI? ¢quién lacontrola
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en |0s primeros momentos?; ¢cdmo se monitoriza?, ¢fenemos per-
sonal de enfermeria especializado y entrenado? Nos referiremos
fundamentalmente alos pacientes con agudizacion de EPOC, aun-
que los comentarios pueden ser validos para otros pacientes con
fallo respiratorio agudo.

ESQUEMASDE ACTUACION

Iniciodela VNI

L os pacientes subsidiarios de VNI se encuentran inicialmen-
te en los servicios de urgencia hospitalaria, que es donde acuden
al presentar deterioro clinico. Las posibilidades que nos podemos
encontrar son las siguientes:

1. Inicio delaVNI en la propia urgencia hospitalaria, habi-
tualmente por los médicos del propio servico de urgencias. Esto
tienelaventgjade que d tratamiento seiniciade formarapida, sin
demoras, y el inconveniente de que el paciente debe permanecer
en urgencias durante periodos prolongados de tiempo. Ello gene-
ra problemas de ocupacion de camas en un servicio donde, pre-
cisamente, no sobran. La consecuenciainevitable es que el pa-
ciente sea trasladado a una planta de hospitalizacion poco tiempo
después con un respirador que nadie vaacontrolar. En e supuesto
de que los pacientes permanezcan en urgencias periodos prolon-
gados de tiempo, tendriamos que considerar laformaciony ex-
perienciaen VNI del personal médico y de enfermeriade la ur-
gencia, i larelacion enfermeralpaciente es adecuada, si lamoni-
torizacion delos pacientes es suficiente y, lo masimportante, de-
berfa existir un protocolo de derivacion a planta de neumologfa,
consensuado entre ambos servicios.

2. Una segunda posibilidad es el ingreso del paciente en plan-
ta de neumologia, en planta de medicinainterna o como pacien-
te periférico, sin haberse iniciado tratamiento con VNI en la ur-
gencia, con laidea de que se plantee ésta de forma diferida. Ello
conlleva un retraso inexcusable en la atencion médica correcta,
que, no olvidemos, tiene una evidencia cientificaA. La primera
noticia de la existencia de estos pacientes puede ser varios dias
despues del ingreso, cuando llega el PIC del servicio correspon-
diente con latipicafrase: “valorar ventilacion no invasivaen pa-
cienteingresado & sébado por....”. Esta situacion, habitual en nues-
tro quehacer diario, deberia ser denunciada por los neumologos
con energiay sin dilacion.

3. A veces, € ingreso del paciente se produce en una unidad
de cuidadosintensivos, donde seiniciaralaVNI en un entorno de
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monitorizacion adecuado. Estaforma de proceder es excepcional
en nuestro medio, donde |0 habitual es que €l paciente con EPOC
no sea considerado subsidiario de ingreso en UCI. No esta con-
templado el paso de los pacientes con EPOC agudizaday acido-
sisrespiratoriapor la UCI durante 24-48 horas, periodo de tiem-
poend queseiniciardlaVNI y se estabilizaraa paciente previo
asu paso aplanta. Esunanecesidad cadavez mésevidente el dis-
poner de protocolos de actuacion coordinando urgencias, UCI y
neumologia, en el mangjo de los pacientes con IRA'y IRCA.

4. Una Ultima posibilidad es e inicio dela VNI por neumo-
logo de guardia. Es unasituacion exepcional dadalafaltade guar-
dia de neumologia en lamayoria de los hospital es de nuestro en-
torno. En aquellos donde existe, lafalta de personal especifico
paraVNI en planta, fundamentalmente de enfermeria, hace recaer
todo el peso delaatencidn del paciente agudo que iniciaVNI en
€l neumdlogo de guardia, lo cual es un incoveniente serio ate-
ner en cuentay que limitala prestacion del tratamiento. Ade-
més, no todos los neumal ogos que hacen guardia estan plenamente
familiarizados con los equipos de VNI. Es opinidn generdizada
de los expertos en este tema que todo €l personal de un servicio
de neumol ogia debe saber manegjar equipos simples, facilesy sen-
cillos de VNI, reservandose los equipos més complejos para el
trabajo del personal dedicado especificamente alaventilacion. Es
[6gico pensar que laVNI no debe suponer una sobrecarga de tra
bajo paralos miembros del servicio que hacen guardias de espe-
cialidad y no estén familiarizados con dicha técnica.

Aspectostécnicosdela VNI

Estos comentarios nos hacen pensar que, cuando no existen
unidades especificas de VNI con lainfraestructura minima ne-
cesariay claramente definida en laliteratura, en el mejor delos
casos se hace una VNI con equipos sencillos. Y agui entra otro
temaen consideracion, ¢obtenemos dela VNI todo € rendimien-
to esperado de esta técnica? Un mejor material permite obtener
mejores resultados: EI mercado tecnol 6gico pone a nuestra dis-
posicion todo un arsenal de respiradoresy mascarillas. Quizasen
un paciente que estamos ventilando con mascarillafacia y no
va bien, podriamos optimizar la ventilacion con una mascarilla
Full-Face® o un helmet. Siempre nos quedaraladuda: ¢podriamos
haber mejorado la eficacia ventilatoriadel paciente si hubieramos
utilizado otro respirador o interface? Hay quien plantea ventilar
con pardmetros fijos a todos | os pacientes agudos, utilizando un
respirador de presion y mascarillafacial. El planteamiento de que
l[aVNI es, como su nombre indica, no invasiva, sencillay erré-
neamente carente de efectos secundarios, ha popularizado que mu-
chos compafieros hospitalarios se dediquen air poniendo respi-
radores alegremente por las plantas en las guardias, sin control y
sin tener en cuenta todas las consideraciones que venimos des-
arrollando.

Dispersion de material

Un aspecto no menos importante que los anteriores al hablar
dela VNI en agudos en nuestros hospital es esla dispersion de ma-
terial que realizamos habitual mente por |as plantas del hospital.
Se desprende de los comentarios previos que podemos tener pa-
cientes con VNI en plantas de medicinainterna, en plantas peri-
féricas, 0 ser requeridos de la urgencia, dgjando en cada ubicacion
un respirador y el material fungible correspondiente en manos de
persona auxiliar no sélo no experto sino, ademas, no familiari-
zado con l[aVNI. ¢Supone ello un beneficio o realmente un ries-

S Diaz Lobato. Ventilacion no invasiva en laurgenciarespiratoria...

go? Desde luego conlleva obviamente a pérdidas de materia y a
un grado de deterioro por mala utilizacion, que no debemos des-
defiar. La VNI, en estas condiciones, sin enfermeria especializa-
dani neumaélogos pendientes del paciente, podria ser interpreta-
da como abandono del paciente asu suerte. Pruebade ello es cuan-
do comprobamos que las tubuladuras estan conectadas mal o los
pardmetros ventilatorios programados son incompatibles con una
ventilacion minimamente eficaz, ante laindiferenciadel personal
de enfermeria de turno.

PROTOCOLOSDE ACTUACION

Ladefinicion de unidades de cuidados intermedios respirato-
rios (UCIR), con personal especificamente dedicado, entrenado y
cualificado, disponible las 24 horas del dia, es hoy por hoy €l
escenario ideal para el desarrollo delaVNI en agudos. Mientras
se crean estas unidades, una necesidad cada vez més acuciante en
neumologia, es necesario el establecimiento de protocol os de
actuacion donde se contemple qué hacer con € paciente desde que
Ilega ala urgencia hasta que se concluye el soporte ventilatorio.
Un esquema posible de actuacion seriael siguiente:

El paciente acude ala urgencia donde se valoralaindica-
ciény el inicio delaVNI. Unavez estabilizado, adaptado y com-
probada la eficaciade laVNI con los resultados de |a gasome-
triarealizada tras una hora de ventilacion y el grado de mejoria
del nivel de conciencia, deberia pasar a una unidad de monitori-
zacion. En ausencia de UCIR, probablemente esta unidad debe
ser lapropia UVI médica del hospital. Tras 24 horasen laUVI,
con el paciente adaptado y estable, podria pasar a planta con-
venciona de neumologia. Exigencias:

» NO deberian ingresar estos pacientes en otras plantas. Su in-
greso debe ser prioritario en neumologia

» Deberiaidentificarse una zona del servicio para atender a
estos pacientesy tenerlo en cuentaalahoradeladistribucion
de cargas de enfermeria.

* No deberiarealizarse VNI de pacientes fuera del servicio de
neumol ogia.
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Radiologia intervencionista en la urgencia respiratoria. Hemoptisis

J. Méndez Montero

Hospital Clinico San Carlos. Madrid

Lahemoptisis se define como masiva cuando pone en peligro
lavidadel paciente. Desde un punto de vista objetivo se ha defi-
nido como ta, aquellaen laque el paciente expectoramés de 300
cc en 24 horas. Més que por la pérdida de sangre, es lainsufi-
cienciarespiratorialaresponsable de la muerte del paciente.

El mangjo conservador de lahemoptisis masiva conllevauna
mortalidad, entre el 50y el 100% de los pacientes. Del mismo
modo, |as técnicas quirdrgicas tienen una mortalidad de hasta el
40% cuando se llevan a cabo de formaurgente. Frente a estas op-
ciones, laradiologia intervencionista constituye actualmente la
principal arma terapéuticaen € manejo de estos pacientes por dos
motivos fundamentales. su eficaciaen €l control del sangrado y
su baja tasa de complicaciones.

Laevaluacion diagnostica en el paciente con hemoptisisin-
cluye por un lado la etiologia del sangrado y, por otro, lalocali-
zacion del punto de sangrado. Las tres principal es técnicas diag-
ndsticas son laradiografia simple APy lateral de tdrax, labron-
coscopiay latomografia computarizada (TC). LaRx simple con-
tinlasiendo latécnicainicia, si bien Gnicamente permite locali-
zar € lado del sangrado en aproximadamente la mitad de los ca-
sos. La eficacia de la broncoscopia paralocalizar el 16bulo o €l
lado en donde se origina el sangrado es muy variable segiin la
literatura publicada, oscilando entre el 10y el 93%. En algunos
casos, los lavados con suero, lainfusion de vasoconstrictores y
las técnicas de taponamiento bronquial, permiten controlar lahe-
moptisis. LaTC esta adquiriendo cada vez un papel mas impor-
tante en la evaluacion de estos pacientes. Por un lado, puede su-
gerir laetiologia de lahemoptisis en gran parte de | os casos, como
bronquiectasias, carcinoma de pulmon, aspergilosis o bronquitis
cronica. Por otro, 1aTC localizadl origen del sangrado en un por-
centaje superior a de la broncoscopia, entre el 70y el 100% se-
gun estudios recientes. Siempre que lasituacion clinicalo permi-
ta, esla combinacion de ambas técnicas, broncoscopiay TC, lo
que mejores resultados ofrece en cuanto al diagnéstico etiol égi-
coy localizacion del sangrado, datos de gran importancia para
la planificacion terapéutica mediante embolizacion vascular.

Las arterias bronquiales se originan directamente de la aorta
toracicadescendente, aladturadelacarina(nivel D5 0 D6). Exis-
ten multiples variantes anatémicas en cuanto a su nimero y dis-
posicién. Lo mas habitual esidentificar unaarteriabronquial para
el lado derecho, que nace conjuntamente con una arteria inter-
costal (tronco intercostobronquial) y dos arterias bronquiales para
el lado izquierdo. Ademés de las variantes anatomicas, una cuar-
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ta parte de los pacientes presentan arterias bronquial es aberran-
tes. Son arterias que no se originan directamente de la aorta sino
de ramas de la misma, principalmente arteria subclavia, y siguen
un curso similar @ de las arterias bronquiales normales, es decir,
de forma paralelaalos bronquios principales. Por Ultimo, pueden
existir arterias sistémicas “no bronquiales’ queirriguen el arbol
bronquial y sean responsables de la hemoptisis en algunos ca-
S0s. Son arterias con origen en arteria subclavia, axilar o arterias
intercostales, que discurren através de adherencias entre las pleu-
ras parietal y visceral, deformano paralelaalos bronquios prin-
cipaes.

El examen angiografico suele incluir un aortograma toréci-
co descendente y, posteriormente, un cateterismo selectivo delas
arterias bronquiales. En raras ocasiones (menos del 5%) y gene-
ralmente en relacion con elongacion y arteriosclerosis severaadr-
tica, no es posible cateterizar 1as arterias bronquiales [o que im-
pide, por tanto, llevar a cabo laembolizacion. Los hallazgos mas
habituales son aumento del calibre de la arteria bronquial, tor-
tuosidad arterial, hipervascularizacion del parénquimay shunt
bronco-pulmonar (aarteria o vena pulmonar). A diferenciade otros
territorios vasculares, es muy infrecuente observar imagen de ex-
travasacion del contraste. El material embolizante mayoritaria-
mente empleado son |as particulas de material pléstico no reab-
sorbible de 350-500 micras de diametro.

Se consigue el cese del sangrado en el 85% de los pacientes
(75-95%). Desgraciadamente, no esinfrecuente larecurrenciaa
largo plazo: entre el 10y el 50% resangran a partir del primer
mes desde la embolizacion. La recurrencia es particularmente
frecuente en los casos de tuberculosis y cancer de pulmény pue-
de ser debido a recanalizacion de las arterias embolizadas, pro-
gresion de su enfermedad de base o a revascul arizacion por co-
laterales sistémicas no bronquiales. Cada vez se le concede ma-
yor importanciaalacirculacion no bronquial como causa, no sélo
delarecidivade lahemoptisis, sino también del origen Gnico del
sangrado hasta en un 10-20% de | os pacientes con hemoptisis.
Ello es particularmente frecuente en los pacientes con enferme-
dad pulmonar que cursa con afectacion pleural, pues son las ad-
hesiones pleuraes|o que permite la vascularizacion transpleural
del &rbol bronquial desde arterias sistémicas. El engrosamiento
pleural se asocia auna mayor probabilidad de recidiva. En este
sentido, la TC puede ser una herramienta de gran utilidad, pues
permite identificar con facilidad el engrosamiento pleura ein-
cluso directamente los vasos anormales que irrigan €l pulmon,
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ayudando en funcidn de lalocalizacion de estos vasos no bron-
quiales (territorio de arteria mamaria interna, intercostales o to-
récicalateral), a planificar mejor la embolizacién vascular, au-
mentar la eficaciadel procedimiento y disminuir la posibilidad
derecidiva
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Tromboembolia pulmonar aguda

S. MayoraasAlises
Hospital de Mdstoles. Madrid

Laenfermedad tromboembdlicavenosa (ETEV) se puede ma
nifestar como tromboembolia pulmonar (TEP), como trombosis
venosa profunda (TVP) o como ambas entidades. LaTEP consiste
en la obstruccion de una arteria pulmonar o una de sus ramas
por un émbolo procedente, en méas de un 90% de los casos, de
un trombo localizado en extremidades inferiores. Suimportancia
radica en su frecuenciay gravedad. Suincidencia se estimaen tor-
no a un caso por cada 1.000 personas 'y afo, aumentando con la
edad, y su mortalidad en aproximadamente un 12% en los pri-
meros 3 mesest.

LapatogeniadelaETEV sebasaen latriadade Wirchov: es-
tasis, lesion endotelial e hipercoagul abilidad. Esta concurre per-
sonas que tienen uno o més factores de riesgo, presentes en apro-
ximadamente el 75% de los casos!. Dichos factores pueden ser
congénitos (los masinfrecuentes) o adquiridos. En este grupo los
que més predisponen son lainmovilizacién y lacirugia. Otros que
siempre hay que tener presentes son las neoplasias, €l embarazo,
la obesidad y latoma de anticonceptivos orales.

El contexto clinico es muy variable y con frecuenciala pre-
sentacion y los signos de estas enfermedades son inespecificos,
por lo que un no desdefiable nimero de casos queda sin diag-
nosticar. Por otro lado hay muchas enfermedades que pueden ma
nifestarse con los mismos sintomas que laTEPYy que, s no sediag-
nostican correctamente, pueden ser tratados de formaincorrecta.
LaTEPes, por tanto, la“gran simuladora” y sus formas de pre-
sentacion oscilan desde disnea stbita inexplicable hasta muerte
slbita. Se describen tres grandes sindromes: disnea inexplicada,
infarto pulmonar y TEP masiva. Los signos y 0s sintomas mas
frecuentes se recogen en lafigura 1. En laevauacion inicial se
utilizan también exploraciones complementarias basicas, como la
gasometriaarteria, el electrocardiograma, laradiografia de torax
y ¢ estudio de coagulacion. Estas exploraciones van més dirigi-
das a descartar otras patologias y a graduar |a sospecha diagnds-
ticaque a diagndstico definitivo. La estratificacion de la sospe-
cha diagndstica de TEP se realiza en funcidn delaclinicay con
laayudainestimable del dimero D. Laprobabilidad clinicase pue-
de valorar mediante escalas de puntuacion. Aungue no se ha de-
mostrado que esto sea més seguro que la graduacidn empirica
de médicos con experiencia, en &reas de urgenciasy en unidades
sin médicos especificamente formados es recomendable utili-
zarlast. Los model os més validados prospectivamente son las es-
calasimplificadade Wellsy lade Ginebra. El dimero D (DD) es
un producto de la degradacion del fibrindgeno. Tiene unaadtasen-
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Disnea |
Dolor pleuritico |
Ansiedad | 1 60%
Tos | 1 50%
Hemoptisis —————1 25%
Sincope —13%
Palpitaciones =3 10%
Taquipnea |
Fiebre
Taquicardia |
Aumento P2 |
Crepitaciones ——————133%
Shock =1 5%

' 80%

1 70%

1 90%

1 50%
1 50%
1 50%

Figura 1. Sintomasy signosde laTEP.

sibilidad, pero su especificidad paralaETEV esbaja. Delas mal-
tiples técnicas existentes para su determinacion, las mas utiliza-
das por su mayor sensibilidad son las turbidimétricas y las técni-
cas por ELISA. Son especialmente Utiles en pacientes ambul ato-
riosy en unidades de urgencias, pero no se recomienda su utili-
zacion en pacientes hospitalizadost. Para su uso es aconsejable
establecer primero la probabilidad clinica, ya que en pacientes con
altaprobabilidad clinicaun DD negativo no excluyelaTEP. Para
establecer el diagnostico de TEP es necesario realizar una prueba
de imagen. La arteriografia pulmonar es la prueba de referencia,
pero es una exploracién complgjay no exenta de riesgo, ya que
tiene una mortalidad cercana a 1/1.000. Ademas, pasadas 72
horas aumentan los fal sos negativos por lisis del émbolo? Por elo,
en lamayoria de |os casos se utilizan técnicas aternativas como
la gammagrafia pulmonar, la angiografia por tomografia com-
putarizada helicoidal (angio-TC) y lademostracion mediante eco-
grafiaDoppler de unaTVP. Lagammagrafia pulmonar eslaprue-
bamas sensible, de forma que, si es normal, puede excluirse la
TEP. Paralavaloracion de la probabilidad gammagréfica hay que
comparar las ateraciones de la perfusion con la ventilacion, por
lo que patologias que alteren la perfusion distal pueden dterar los
resultados. Debido a esta inespecificidad se han establecido pa-
trones de probabilidad gammagréfica de TEP, los cuales se han
combinado con los de probabilidad clinicad. Un patron de “alta
probabilidad” combinado con una probabilidad clinica ata con-
firmalaTEP. El resto de patrones no diagnosticos o combina-
ciones distintas con la probabilidad clinicano permiten tomar de-
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Figura 2. Algoritmo diagnéstico. (Prob: Probabilidad; PC: Probabilidad clinica).

cisiones®. Enlaactualidad se utiliza fundamentalmente en hospi-
tales que no disponen de angio-TC y como dternativa en pacien-
tes con antecedentes de reacciones adversas a contraste o con in-
suficienciarend. Laangio-TC hadesplazado paulatinamenteala
gammagrafia en el diagndstico de la TEP. Inicialmente los estu-
dios demostraban una baja capacidad para diagnosticar émbolos
en vasos de pequefio tamafio, pero estalimitacion se haido supe-
rando con |los nuevos avances tecnol égicos. Tiene unas altas sen-
sibilidad y especificidad en el diagndstico de TEP (90% en los|o-
calizados en vasos principales y segmentarios, disminuyendo en
los subsegmentarios)*s. Permite estudiar todo €l térax en un cor-
to periodo de tiempo con visualizacién directa del trombo en las
arterias pulmonares, y ademés facilitael diagndstico de otros pro-
CEs0S como neumonia, diseccion adrtica, cancer de pulmény neu-
motérax. Comparada con la gammagrafia tiene una mayor con-
cordanciainterobservador, unamayor especificidad, facilitadiag-
ndsticos alternativos y esta disponible en lamayoria de los hos-
pitales’. Laecografia venosa de las extremidades inferiores se uti-
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lizaen diferentes escalones de los algoritmos diagndsticos con la
intencion de disminuir & ndmero de pacientes con TEP sin diag-
nosticar. En aquellos pacientes con sospecha de TEP asintomati-
cos para TVP larentabilidad diagndstica es baja ya que la sensi-
bilidad de la prueba es menor del 30%’. No obstante, s dicha prue-
ba confirmala TVP no es necesario realizar mas pruebas diag-
ndsticas. Otras técnicas, como la ecocardiografia o laresonancia
magnética nuclear, son poco utilizadas. Uno de los algoritmos
diagnésticos usados en la actualidad se recoge en lafigura 2.
Labase del tratamiento de la TEP es la anticoagulacién con
heparina. Clésicamente se ha utilizado |a heparina no fraccio-
nada (HNF), pero en la actualidad son de primera eleccién las
heparinas de bajo peso molecular (HBPM) por su eficacia, se-
guridad y comodidad. La duracion minima de tratamiento con
heparinas debe ser de 5 dias. La anticoagulacién alargo plazo
se redliza con dicumarinicos con controles de INR entre 2 y 3.
Es necesario un periodo de solapamiento entre ambos farmacos
de 4 dias y se comenzara con dichos farmacos desde el primer
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0 segundo dia. Los tromboliticos estén indicados en la TEP he-
modinamicamente inestable. Su indicacion en pacientes nor-
motensos con disfuncidn de ventriculo derecho esta discutida.
Son més eficaces que |as heparinas en la mejoria de los paré-
metros hemodindmicos en las primeras 24 horas. En un futuro
apareceran nuevos f&rmacos que simplicaran el tratamiento, son
un inhibidor selectivo del factor Xa (Fondaparinux) y un inhi-
bidor directo de latrombina de administracion oral que no pre-
cisa control analitico (Ximelagatran). Los filtros de vena cava
se utilizan cuando hay contraindicacion absoluta para el trata-
miento anticoagulante y cuando durante dicho tratamiento apa-
rece una hemorragia mayor no controlada. Laembolectomiatie-
ne una elevadisima mortalidad operatoria, motivo por lo que
€S Una opcion para casos muy aislados de TEP masiva con in-
estabilidad hemodindmicat.
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TRATADO DE REHABILITACION RESPIRATORIA
German Peces-Barba
Fundacion Jiménez Diaz-UTE. Madrid

L os programas de rehabilitacion pulmonar congtituyen en la
actualidad una parte fundamental en el manejo del enfermo res-
piratorio crénico y este libro constituye una referencia completa
de las bases y aplicaciones de la rehabilitacion pulmonar. Esta
editado en 2005 por la SEPAR en su segunda edicién, bajo la
coordinacion como editores de R. Guiell Prousy P. de Lucas Ra-
mos y cuenta con la colaboracion de numerosos autores exper-
tosde la SEPAR.

Esta estructurado en seis partes, la primera parte, desarro-
[lada en 5 capitul os, es una introduccién general ala EPOC,
con desarrollo de los temas de epidemiologia, patogeniay fi-
siopatol ogia de esta enfermedad. La segunda parte cuenta con
6 capitulos y est& dedicada a la evaluacion del paciente con
EPOC, en sus vertientes de valoracion funcional pulmonar y

TRATADO DE REHABILITACION RESPIRATORIA
R. Giell Rous, P. de Lucas Ramos
Ars Medica, 2005

muscular y de valoracion integral de |os pacientes incluyendo
los apartados de disnea, calidad de viday repercusion sistémi-
ca. Latercera parte representa el nucleo principa de la obra.
Esta compuestade 11 capitulosy en ella se desarrollan las ba-
ses de la rehabilitacion respiratoria, sus indicaciones, modali-
dades, dmbitos de aplicacién y evaluacion de los resultados.
Los apartados 4°, 5° y 6° desarrollan laimportancia de lareha
bilitacion respiratoria en otras enfermedades respiratorias, con
mencion especial de las enfermedades neuromusculares y de
los cuidados perioperatorios; |os tratamientos de base delain-
suficiencia respiratoria, como la oxigenoterapiay la ventila-
cion mecanica, y las situaciones especiales en torno a los cui-
dados domiciliarios y alos enfermos respiratorios en fase ter-
minal, respectivamente.

En su conjunto, representa una completa actualizacion dela
rehabilitacion respiratoriay de sus principios de aplicacion y de
desarrollo y se congtituye en texto de referencia sobre el temaen
lengua castellana.

Rev PatoL Respir 2006; 9(1): 44



NEUMOMADRID INFORMA

S. Solano Reina

FORMACION CONTINUADA

Xl CURSO NEUMOMADRID

Astra-Zeneca es laindustria farmacéutica que colabora con
las Monografias.
VOCALIAMIR

El XI Curso NEUMOMADRID trat6 sobre“ Avancesen laHi-
pertension Pulmonar”, se celebrd el dia 17 de febrero de 2006. Los
directores del Curso fueron los Dres. J. de Miguel Diez y J. Gau-
dé Navarro. El programa del Curso abordd la definicion, clasifi-
caciony generalidades de lahipertension arterial pulmonar (HAP),
patogenia, diagndstico y funcion respiratoriaen laHAP, Tratamiento
en laHAP: vision general, nuevas terapias, terapias combinadas,
septostomia, trasplante pulmonar-cardiopulmonar, HAP idiométi-
ca, HAPy EPOC-SAQS, HAPy EPID, HAPy TEP crénico.

En la 22 parte de la Sesidn, los Médicos Residentes en Neu-
mologiay CirugiaToracicacerraron & programadel X1 Curso con
la presentacion de diversos casos clinicos. La asistencia fue muy
concurrida, con unagran participacion en los debates por parte de
los asistentes, tal como viene resultando en ediciones previas.

Desde esta seccion, queremos felicitar al Comité de Forma:
cion Médica Continuada, por su acierto en la eleccidn de los te-
mas, que han revelado una gran aceptacion, con unaelevadaasis
tenciay una satisfactoria evaluacion final por parte de los socios
de NEUMOMADRID.

MONOGRAFIAS

Las Monografias NEUMOMADRID contindian con su plani-
ficacién establecida por el Comité Cientifico. Cuando salgaala
luz este nimero de la Revista, se habran entregado yanueve Mo-
nografias:

1. EPOC

2.Asma

3. Céncer de pulmon

4. Tromboembolismo pulmonar

5. Enfermedades de la pleura

6. SAOS

7. Tabaguismo

8. Fibrosis quistica

LaMonografia correspondiente a Neumonias (Directores: Ja
vier AspaMarcos, del Hospital de La Princesa, y José Luis Gar-
ciaSatué, del Hospital de Getafe, esta précticamente finalizaday
se entregard en breve plazo. La siguientes Monografias propues-
tas por el Comité cientifico son “Endoscopia bronquia” y “Ven-
tilacion Mecanicano Invasiva’, que se encuentran en fase de di-
sefio y elaboracion.

Rev PatoL Respir 2006; 9(1): 45-48

El Dr. Felipe Villar, vocal MIR, informaque €l “Manua de
Procedimientos de Diagnéstico y Control de las Enfermedades
Respiratorias’, coordinado por & mismo por &l Dr. Javier Jarefio,
como presidente del Comité Cientifico, y por e Dr. Rodolfo Alva-
rez-Sala, como miembro de a Comisién de Formacion Conti-
nuada, esta siendo elaborado seguin | os plazos establ ecidos por di-
chos coordinadores.

El objetivo del libro es abordar mediante capitulos forma-
dos por un compendio de guias-ficha de actuacion, los proble-
mas que se presentan con frecuenciaen laprécticaclinicaala
hora de llevar a cabo una determinada prueba de diagnéstico y
contral.

Finalmente, contara con 35 capitulos, cuya realizacion esta
siendo llevada a cabo, en lamayoriade los capitulosy con laapro-
bacion de la Junta Directiva de NEUMOMADRID, por un resi-
dente mayor y uno menor de neumologiay cirugiatorécica, y
tutorizado por @ menos un medico del staff del hospital al que
pertenezcan dichos residentes, todos ellos miembros de la So-
ciedad.

En estos dias se esta procediendo alarecogiday correccién
delos capitulos entre los distintos autores y coordinadores, con €
fin de poder editar €l libro en las proximas fechas, y que pueda
estar a disposicion de todos los socios de NEUMOMADRID al
fina del curso 2005/06.

El Dr. Villar aprovecha estas paginas para agradecer atodos
los Residentes su dedicacion y colaboracion de | os distintos ca
pitulos asignados, alos miembros del staff de cada hospital por
su tutoriay disposicion, ala Junta Directivade NEUMOMADRID
por su apoyo y colaboracion, y alaempresa farmacéutica por su
edicion y distribucion.

PROGRAMA DEFINITIVO
XI CONGRESO NEUMOMADRID

Durante los dias 30 y 31 de marzo, la Sociedad Madrilefia
de Neumologiay Cirugia Torécica celebra su XI Congreso. Este
afo lasede esen el Palacio de Congresosy Exposiciones de Ma-
drid, Paseo de la Castellana, 99.

Actividad acreditada por la Comisién de Formacion Conti-
nuada de las Profesiones Sanitarias de la Comunidad de Madrid
con 1,5 créditos. Declarado de I nterés Sanitario por la Consgieria
de Sanidad y Servicios Sociales.

A continuacion se expone e Programa definitivo:
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Jueves 30 de marzo de 2006

SALASUNESCOY SALA 2
08:15-09:15 COMUNICACIONES-POSTERS

SALA UNESCO
09:30-11:30 VIl CURSO NEUMOMADRID
Moderadores: Dr. Antonio Sueiro Bendito. Hospital Ramény Ca
jal. Madrid.
Dr. José Luis Alvarez-Sala Walther. Hospital Cli-
nico San Carlos. Madrid.

— Screening del SAHS: estudio monocanal. Dr. José M2 Mont-
serrat Canal. Hospital Clinic. Barcelona.

— Papel del endotelio en las enfermedades pulmonares. Dr.
Adolfo Baloira Villar. Hospital Montecelo. Pontevedra.

— Optimizacion del tratamiento dela EPOC con farmacosin-
munomoduladores. Dr. Juan Luis Rodriguez Hermosa. Hos-
pital Clinico San Carlos. Madrid.

— Expectativas terapéuticas en el asma de dificil control. Dr.
Julio Ancochea Bermidez. Hospital de La Princesa. Madrid.

SALA?2
09:30-11:30 MESA DE ENFERMERIA: “TRASPLANTE PUL-
MONAR"
Moderadora:  Laura Otero Garcia. Hospital Clinica Puertade
Hierro. Madrid.

— Marco del trasplante pulmonar en la Comunidad de Ma-
drid. Dra. Cristina Garcia-Gallo. Dra. Piedad Ussetti. Ser-
vicio de Neumologia. Hospital Clinica Puertade Hierro. Ma-
drid.

— Fisioterapia prey postoperatoria en el trasplantado pul-
monar. Elena Fernandez Romero de Avila. Servicio de Rehar
bilitacion. Hospital Clinica Puerta de Hierro. Madrid.

— Proceso quirdrgico del trasplante pulmonar. M.2 Jes(s Le-
garre Gil. Hospital Clinica Puerta de Hierro. Madrid.

— Cuidadosen € postoperatorioinmediato del trasplante pul-
monar. M.2 Ana Gil Garciay Agustina Ciudad Jiménez. Hos-
pital Clinica Puerta de Hierro. Madrid.

— Cuidados de enfermeria en el postoperatorio intermedio-
tardio del trasplante pulmonar. M.21sabel Oya Luis. Hospi-
tal Clinica Puertade Hierro. Madrid.

11:30-12:00 DESCANSO

SALA UNESCO
12:00-13:00 MESA: CONTROVERSIASEN LA EPOC
Moderadores: Dr. José Luis Izquierdo Alonso. Hospital de Gua
dalgara. Guadagjara.
Dr. Carlos Alvarez Martinez. Hospital 12 de Oc-
tubre. Madrid.

— LaEPOC... ¢unaenfermedad infecciosa? Dr. Marc Miravit-
lles Fernandez. Hospital Clinic. Barcelona.

— LaEPOC... ¢unaenfermedad inflamatoria? Dr. Joaquin So-
ler Catalufia. Hospital de Requena. Valencia.
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SALA UNESCO
13:00-14:00 CONFERENCIA MAGISTRAL
Moderadora:  Dra. Pilar de Lucas Ramos. Hospital Gregorio
Marafion. Madrid.

— Tratamiento broncodilatador dela EPOC en € 2006. Dr. Vic-
ken Walter. Academic Hospital University of Brussels (AZ VUB).

SALA?2
13:00-14:00 TALLER DE FISIOTERAPIA RESPIRATORIA
Algjandra de Torres Lostie de Kerhor. Servicio de Rehabilitacion.
Hospital Clinica Puerta de Hierro. Madrid.

14:00-14:30 INAUGURACION OFICIAL DEL CONGRESO
14:30-16:30 COMIDA

SALA UNESCO
16:30-17:30 MESA: TRATAMIENTO DEL EMPIEMA
Moderadores. Dra. Rosario Melchor ifiiguez. Fundacion Jimé-
nez Diaz. Madrid.
Dr. Luis Enrique Madrigal Royo. Hospital de Ge-
tafe. Madrid.

— Tratamiento conservador del empiema. Dr. Francisco Ro-
driguez Panadero. Hospital Virgen del Rocio. Sevilla

— Tratamiento quirargico del empiema. Dr. Nicolas Moreno
Mata. Hospital Gregorio Marafién. Madrid.

SALA UNESCO
17:30-18:30 CONFERENCIA ASMA
Moderador:  Dr. Carlos Villasante Fernandez-Montes. Hos-
pital La Paz. Madrid.

— Naturaleza dela inflamacion de las vias aéreas. Dr. Peter
Howarth. Hospital General Southampton. United Kingdom.

18:30-19:00 DESCANSO Y CAFE

SALA UNESCO
19:00-20:00 MESA: NEUMOLOGIA Y GESTION
Moderadores. Dra. Maria José Ferreiro Alvarez. Hospital Cli-
nica Puertade Hierro. Madrid.
Dr. Francisco Pozo Rodriguez. Hospital 12 de Oc-
tubre. Madrid.

— Gestién de calidad. Aplicaciones en un Servicio de Neu-
mologia. Dr. Juan Miguel Sanchez Nieto. Hospital MordesMe-
seguer. Murcia.

— Necesidades de neumdlogos. Modelo de prediccion. Dr. Pa-
blo Lazaro Mercado. Director de TAISS, Técnicas avanzadas
en investigacion y servicios de salud. Madrid.

SALA UNESCO
20:00-20:30 PROY ECTOS DE INVESTIGACION NEUMO-
MADRID
Moderador:  Dr. Javier Jarefio Esteban. Hospital Central dela
Defensa. Madrid.
Dr. Jose Luis Garcia Satle. Hospital de Getafe.

Madrid.
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— Andlissdelamagnitud del gercicio en pacientescon EPOC
mediante un aceler metro. Relacion con parametros clini-
cosy funcionales. Dra. Vanesa Lores Gutiérrez. Hospital La
Paz. Madrid.

— Valoracion del fenotipo neoangiogénico y linfangiogénico
en lesiones preneoplasicasy primarias de cancer de pulmén.
Dr. Enrique Carrillo de Santa Pau. Hospital Ramén y Cajal.
Madrid.

— Papel del Transforming growth factor -1 en la evolucién
delafibrosisquistica. Dra. Rosa Girén Moreno. Hospital La
Princesa. Madrid.

Viernes 31 de marzo de 2006

SALAUNESCOY SALA2
08:15-09:30 COMUNICACIONES- POSTERS

SALA UNESCO
10:00-11:30 MESA ASMA
Moderadores: Dr. Francisco Garcia Rio. Hospitd LaPaz. Madrid.
Dr. Antolin Lopez Vifia. Hospital Clinica Puerta
de Hierro. Madrid.

— Biologia molecular en el asma. Dr. Alfonso Torrego Fernan-
dez. Hospital Santa Creuy San Pau. Barcelona.

— Resultados estudio ESCASE. Estudio del control del asma
en Espafia. Dra. M2 Angeles Ruiz Cobos. Hospital La Prince-
sa. Madrid.

— Tratamiento del asma, hoy. Dr. Bateman. University of Cape
Town.UCT Lung Ingtitute. South Africa.

SALA2
10:30-11:30 MESA DE CIRUGIA |: RECURSOS TECNICOS
EN CIRUGIA TORACICA: CIRUGIA VIDEOASISTIDA
Moderadores: Dr. José Antonio Garrido Alises. Hospital Central
delaDefensa
Dr. David Saldafia Garrido. Hospital Ramon'y
Cajal. Madrid.

— Lobectomia videoasistida. Dr. Miguel Congregado Loscerta-
les. Hospital Virgen Macarena. Sevilla.

— Timectomia videoasistida. Dr. Jes(is Loscertales Abril. Hos-
pital Virgen Macarena. Sevilla.

11:30-12:00 DESCANSO

SALA UNESCO
12:000-13:00 MESA: OBESIDAD, SUENO Y RESPIRACION.
Moderadores: Dr. José Echave-Sustaeta M2 Tomé. Hospital 12
de Octubre. Madrid.
Dr. José Miguel Rodriguez Gonzalez-Moro. Hos-
pital Gregorio Marafion. Madrid.

— Consenso SAHS: aportaciones para la practica clinica.
Dr. Nicolas Gonzalez Mangado. Fundacion Jiménez Diaz.
Madrid.

— Ventilacion mecénica noinvasiva en € S. hipoventilacion-
obesidad: CPAP o BIPAP. Dr. J.F. Muir. Rouen. Francia.

NEUMOMADRID informa

SALA UNESCO
13:00-14:30 MESA INFECCIONES
Moderadores. Dra. Olga Rajas Naranjo. Hospital La Princesa.
Madrid.
Dr. Amador Ramos Martos. Hospital de Getafe.
Madrid.

— Geneticadelasinfeccionesrespiratorias: aplicabilidad cli-
nica. Dr. Felipe Rodriguez de Castro. Hospital Dr. Negrin. Las
Pamas.

— Quimioprofilaxisfrente ala tuberculosis en poblacion in-
migrante. Dr. José Luis Pérez Arellano. Hospital Insular. Las
Palmas.

— Reinfeccion en latuberculosis. Realidad oficcion. Dr. Fran-
cisco Javier Garcia Pérez. Hospital La Princesa. Madrid.

SALA2
12:00-13:30 MESA DE CIRUGIA II: RECURSOS TECNICOS
EN CIRUGIA TORACICA
Moderadoras: Dra. Ana M2 Gémez Martinez. Hospital Clinico
San Carlos. Madrid.
Dra. Beatriz de Olaiz Navarro. Hospital de Ge-
tafe. Madrid.

— Recursos técnicos en cirugia bronco-angioplastica y tras-
plante pulmonar. Dr. Pablo Gamez Garcia. Hospital Clinica
Puerta de Hierro. Madrid.

— Recursostécnicos en cirugia traqueal. Dr. José Luis Martin
de Nicolas Serahima. Hospital 12 de Octubre. Madrid.

— Un nuevo abordaje terapéutico del cancer de pulmon: la
radiofrecuencia. Dra. Beatriz Cabeza Martinez, Dra. Ana
Bustos Garcia de Castro. Hospital Clinico San Carlos. Ma-
drid.

14:3016:30 COMIDA

SALA UNESCO
16:30-17:30 SESION CLINICA. DISCUSION DE CASOS
CLiNICOS
Moderadores: Dra. Esther Alonso Peces. Hospital Principe de
Asturias. Madrid.
Dr. José Ramoén Donado Ufia. Hospital Ernest
Lluch. Madrid.

— Leiomiosarcomay aspergilosis bronquial. Dr. Zaid Al Na-
keeb. Hospita Universitario dela Princesa. Madrid.

— Lipoptisis en paciente con discinesia ciliar primaria. Dr. F.
Roig Vazquez. Hospital General Bésico de la Defensa. Valen-
cia. Hospital Central de la Defensa. Madrid.

— Méanoma pulmonar a propésito deun caso clinico. Dr. G.M.
Mufioz Molina. Hospital Ramon y Cajal. Madrid.

— Derrame pleural en paciente con neurofibromatosis. Dr.
B. Lépez-Mufiiz Ballesteros. Hospital General Universitario
Gregorio Marafion.

— Estenosistraqueobronquial difusa. Dr. R. Garcia Garcia.
Hospital 12 de Octubre. Madrid.

— Leimiomatosis pulmonar en varén. Dr. J. Bouzada Gil. Hos-
pital Universitario de Getafe. Madrid.
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SALA UNESCO
17:30-18:30h CONFERENCIA DE CLAUSURA:
Moderador:  Dr. Francisco Javier Gomez de Terreros Sanchez.
Hospital Central de la Defensa. Madrid.

— Medicina, ¢ciencia o arte? Dr. Federico Soriguer Escofet. Ser-
vicio de Endocrinologiay Nutricion. Hospital Universitario
Carlos Haya. Mdlaga.

SALA2
16:30-18:30 MESA DE PEDIATRIA. PATOLOGIA NEU-
MOLOGICA PEDIATRICA FRECUENTE: ASMA, SAHS
Moderadora:  Dra M?|sabel Barrio GAmez de Agiiero. Hospi-
tal LaPaz. Madrid.

— Lactantecon hiperreactividad bronquial postbronquidalitis:
Vision desde la Pediatria General. Dr. Javier Blanco. Princi-
pe de Asturias. Madrid.

— Asma de control dificil. Dra. Dolores Gonzalez Caballero.
Hospital San Rafael. Madrid.

— SAHSpediatrico: Clinicay Diagnéstico. Dr. José Ramon M-
lla Asensi. Hospital Nifio Jests. Madrid.

— SAHS pediétrico: Tratamiento. Dra. Carmen Martinez Ca-
rrasco. Hospital LaPaz. Madrid.

SALA UNESCO
18:30 ASAMBLEA
21:30 CENA OFICIAL DEL CONGRESO.

Se celebrard el dia 31 de marzo de 2006 alas 21:30 horas en €l
Hotel Palace de Madrid, Plaza de las Cortes, 7.

La acreditacion para dicha cena se entregaré con la docu-
mentacion del Congreso, y la asistencia debera confirmarse en
la Secretaria Técnica. Paralas personas no inscritas en el Con-
greso, se podran adquirir entradas definitivas para la cena ofi-
cial al precio de 100 euros en la secretaria técnica, con las li-
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mitaciones queimpongael aforo del local y el nimero de parti-
Cipantes.

Area descanso Boehringer Ingelheim-Pfizer (Area Spiriva)

Durante todo el horario del Congreso, estard abierta un area
de descanso a disposicidn de todos |os asistentes por cortesia del
Boehringer Ingelheim-Pfizer.

Desarrollo de las sesiones cientificas

Para el acceso alas salas donde se desarrollarén las sesiones
cientificas seraimprescindible acreditar lainscripcion al con-
greso.

Los congresistas con ponencias, mesas y/o comunicaciones
orales, pueden enviar su presentacion informéaticaen los dias pre-
vios al congreso aladireccion de correo electronico; congre-
S0s@grupoaul amédica.com, especificando su nombre, tipo de pre-
sentacién, fechay horario. Esto permitira una mayor agilidad en
las sesiones 'y evitaré retrasos de Ultima hora. En su defecto, de-
berén entregar su presentacién informética y/o diapositivasen el
lugar destinado atal fin, para su previsualizacion, como minimo
una hora antes de su celebracion.

Los posters de los dias 30 y 31 de marzo, deberan colgarse a
las 07:45y retirarse entre las 14:30 horas y las 16:15 horas del
mismo dia.

A todos | os congresistas que participen se les entregard un di-
plomade asistenciaa Congresoy otro deasistenciaa VIl Curso
Neumomadrid.

Exposicion comercial

En las zonas dispuestas para ello en la sede del Congreso se
encontrarainstaladala exposicion comercia que permanecera du-
rante todos |os dias del Congreso.

For macion médica continuada

Se ha concedido acreditacion de la Comision de Formacion
Continuada de | as profesiones sanitarias de la Comunidad de Ma-
drid con 1,5 créditos.

RevisTA DE PaToLOGIA RESPIRATORIA VOL. 9 N° 1 - ENERO-MARZO 2006



NORMAS DE PuBLICACION

REVISTA DE PATOLOGIA RESPIRATORIA considerara para
su publicacion los trabajos relacionados con la patologia del apara-
to respiratorio en todo sus aspectos (médico, quirdrgico y experi-
mental). La revista consta fundamentalmente de las siguientes sec-
ciones: Editorial, Originales, Revision, Notas Clinicas, Bibliografia
comentada, Imagen del mesy Comentario de libros.

PREPARACION DEL MANUSCRITO
Todos los trabajos aceptados quedardn como propiedad perma-

nente de REVISTA DE PATOL OGIA RESPIRATORIA y no podrén

ser reproducidos en parte 0 en su totalidad sin el permiso escrito de
laEditorial delaRevista. No se aceptaran trabajos publicados o pre-
sentados a mismo tiempo en otrarevista.

El mecanografiado se hara en hojas de tamafio DIN A4 (210 x
297 mm) adoble espacio (30 lineas, de 60-70 pulsaciones), con ma-
yor margen alaizquierda. Las hojas se numeraran correlativamente
en el dngulo superior derecho.

Cada parte del manuscrito empezara en una péginacon el si-
guiente orden:

- Primera pagina. En esta pagina seincluiran, en €l orden que se
cita, los siguientes datos: titulo del trabajo (se recomiendano uti-
lizar siglasy abreviaturas en lostitulos), nombrey uno o dos ape-
[lidos de los autores, nombre del control donde se harealizado €
trabajo, direccion completa del mismo 'y, por dltimo, nombrey
direccion parala correspondencia relacionada con €l trabajo, y
otras especificaciones si se consideran necesarias, como la per-
tenencia de cada autor a un servicio determinado.

- Segunda pagina. @) Resumen, de aproximadamente 200-250 pa-
labras, con los puntos esenciales del trabajo, comprensibles sin
necesidad de recurrir d articulo; y b) Palabras clave o frases cor-
tas, en nimero de 5 a 8, parafacilitar varias entradas a indice.

- Tercerapaginay siguientes. En estas paginas seincluirael TEX-
TO, recomendandose su redaccion en formaimpersonal y divi-
dido claramente en apartados que comiencen cada uno en una pa
ginanueva.

Referencias bibliogr &ficas. Para su elaboracion se seguirdn las
recomendaciones del articulo “Requisitos de uniformidad para ma-
nuscritos presentados arevistas biomédicas’, publicado por Medici-
na Clinica (Barcelona: Med Clin 1997; 109: 756-763). Los articu-
los se presentarén seglin el orden de aparicion en el texto con nu-
meracion correlativa. En el trabajo deberd aparecer siempre la nu-
meracion de la correspondiente cita en nimero volado, acompafia-
do o no del nombre de los autores. Cuando se mencione éste en el
texto, si setratade un trabajo firmado por sélo dos autores, se men-
cionaran ambos, y s se tratara de varios, se citara el primero segui-
do delaexpresion “et d.”. Los nombres de las revistas deben de abre-
viarse seglin figuran en la“ List of Journals Indexed” que seinclu-
ye todos | os afios en €l ndmero de enero del Index Medicus. Debe
prestarse especial atencidn aque los articulos referenciados sigan fiel-

Normas de publicacion

mente hasta el minimo detalle las recomendaciones de los articulos
citados, evitando expresiones como “ experiencia personal del autor”,
“observaciones no publicadas’ o andlogas. A continuacion se enu-
meran algunos gjemplos de citas hibliogréficas.

Articulos en revigtas:

a) Articulo estandar de revista (mencionar atodos los autores; si
€l nlmero es superior aseis, escribir 1os seis primeros y afiadir
laexpresidn et a.). Ejemplo: You CH, LeeKY, Chey RY, Men-
guy R. Electrogastrographic study of patients with unexplai-
ned nausea, bloating and vomitig. Gastroenterology 1980; 79(2):
311-4.

b) Autor colectivo. Ejemplo: The Royal Marsden Hospital Bone-
Marrow Transplantation Team. Failure of syngeneic bone-ma-
rrow graft without preconditioning in posthepatitis marrow apla-
sia. Lancet 1977; 2; 742-4.

¢) Nosemencionae autor. Ejemplo: Coffe drinking and cancer of
the pancreas [editorial]. BMJ 1981; 283: 628.

d) Volumen con suplemento. Ejemplo: Magni F, Rossoni G, Berti
F. BN-52021 protects guinea pigs from heart anaphylaxis. Phar-
macol Res Commun 1988; Suppl 5: 758.

Librosy otras monografias:

e) Autor(es) persona(es). Ejemplo: Colson JH, Armour WJ. Sports
injuries and their treatment. 22 ed. Londres: S. Paul; 1986.

f) Editor(es), recopilador como autor. Ejemplo: Diener HC, Wil-
kinson M, editores. Drug-induced headache. Nueva York: Sprin-
ger-Verlag; 1988.

g) Capitulosdelibros. Ejemplo: Weinstein L, Swartz MN. Patho-
logic properties of invading microorganisms. En: Sodeman WA
Jr, Sodeman WA, eds. Pathologic physiology: mechanisms of di-
sease. Philadelphia: Saunders; 1974. p. 457-72.

Tablas. Se presentarén en hojas aparte mecanografiadas a do-
ble espacio y numeradas con nimeros ardbigos. Incluirén un enun-
ciado (o titulo) conciso, significacion estadisticay, cuando proceda,
un texto explicativo de las siglas y abreviaturas a pie de pagina. Si
unatabla ocupa més de un folio se repetirén los enunciados en lahoja
siguiente. Cuando se haga referenciaa ellas en e texto, deberan ser
numeradas consecutivamente en €l orden de su primeramencion en
el texto y se citarén con nimeros ardbigos entre paréntesis.

Gréficas. Deben confeccionarse sobre papel blanco con tintane-
gra, dimensiones minimo de 13 x 18 cm o miltiplo de estas medidas.
También se aceptan gréficas generadas por ordenador, recomendan-
dose en este caso impresion laser o de alta calidad. Lostitulosy ex-
plicaciones detalladas deben situarse en € piedelailustracion y no
en ella. Cadagréficadebe llevar pegada unaetiquetaa dorso quein-
dique el nimero de la figura ademés del nombre del autor. No es-
cribir directamente en el dorso en ningln caso.
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Fotografias. Deberan seleccionarse cuidadosamente slo aque-
[las que contribuyan a una mejor comprension del texto. Seran de
una calidad 6ptima, procurando que los cuerpos opacos (huesos,
contraste) sean de color blanco y de un tamafio minimo de 13 x 18
cm o multiplo de estas medidas. Se numeraran a dorso mediante
el mismo procedimiento que las gréficas, sefialando con unafle-
chalaparte superior, evitando en cualquier caso laescritura directa
al dorso ya que se producen surcos, 1o que reduce ostensiblemen-
te la calidad de la reproduccién. Las fotografias y gréficos se nu-
merarén conjuntamente como figuras y se har consecutivamente
de acuerdo con el orden en que se han citado por primeravez en €l
texto. Los pies de las fotografias se presentardn mecanografiados
adoble espacio en hoja aparte, incluyendo la numeracion respec-
tiva

Las fotografias o diapositivas no se devolveran a autor.

Unidades de medida

Las medidas de longitud, atura, pesoy volumen se deben ex-
presar en unidades métricas (metro, kilogramo, litro) o sus mdiltiples
decimales. Las grafias correspondientes a las unidades de medida
se expresardn sin punto (ejemplo: g, m, kg).

Las temperaturas se deben consignar en grados Celsius. Laten-
sién arterial se debe dar en milimetros de mercurio. En las medicio-
nes hematol dgicas y bioquimicas debe emplearse el sistema inter-
nacional de unidades (S1).

Abreviaturas, siglasy simbolos

Se deben utilizar solo abreviaturas estandares. Las siglasy las
abreviaturas se evitaran en ¢ tituloy en el resumen. El término com-
pleto que corresponde a una abreviatura o a una sigla debe preceder
asu primer uso en el texto, amenos que sea una unidad esténdar de
medida.

NORMAS GENERALES (SECCIONES)

Editorial

Comentario critico que realiza un experto sobre un trabgjo ori-
gina que se publicaen & mismo nimero delarevista o sobre un tema
abierto de actualidad. Extension maxima de cuatro paginas DIN A4
adoble espacio, con soporte bibliogréfico.

Cartasal Director

Larevistatiene especial interésen estimular € comentario dear-
ticulos publicados recientemente en ellay en publicar las observa-
ciones o experiencias concretas que puedan reunirse en formade car-
tas. Laextensién maxima serade 2 DIN-A4 adoble espacio, conun
maximo de 6 referencias hibliogréficasy unafigura o unatabla. Se
aconsgja que € nimero de firmantes no sea superior atres.

Originales

Trabajos de investigacion en patologia respiratoria. Los disefios
recomendados son de tipo analitico en forma de encuestas transver-
sales, estudios de casos y controles, estudio de cohortes y ensayos
controlados. La extension méxima recomendada del texto es de 12
hojas DIN A4 de 30 lineas, a doble espacio, 60-70 pulsaciones, a
los que podran afiadirse hasta un méximo de seisfigurasy seistablas,
permitiéndose sdlo de manera excepcional rebasar estaextension. Se
aconsgjaque € ndmero de firmantes no seasuperior asais, y que cada
autor haya contribuido de forma sustancia alarealizacion del tra-
bajo.
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El orden de presentacion del trabgjo ser& introduccion, material,
métodos, resultados, discusion, bibliografiay figuras y/o tablas con
leyenda.

Revision

Puestad diade un determinado tema o aspecto concreto del con-
tenido de nuestras especialidades. Extension méxima de 14 paginas
DIN A4, adoble espacio, con referencia bibliogréfica. Al texto se
puede afiadir un maximo de seisfigurasy seistablas.

Notas clinicas

Descripcion de uno o dos casos clinicos de interés excepciona y
que aporten nuevos datos a conocimiento diagndstico o terapéutico
de alguna patol ogia concreta.

La extension maxima debe ser de 4-5 hojas DIN A4 por caso, a
las que podran affadirse hasta dos figuras y/o dos tablas. Es aconse-
jable que e nimero de firmantes no sea superior a seis.

El orden de presentacion del trabajo sera: titulo, autores, direccion,
introduccidn, observacion clinica (agrupa métodos y resultados), dis-
cusion, hibliografia, figuras y/o tablas con respectivas leyendas.

Seleccidn bibliografica
1. Seleccion detemay afio definido (habituamente el afio previo)
2. Elegir las 8-10 mejores citas del tema que puedan clasificar-
se por apartados segun: epidemiologia, etiologia, patogenia, diag-
ndstico, tratamiento, asociacion o guia clinica. En ninglin caso so-
brepasar € total de 10 citas bibliogréficas.
3. Presentacion del Manuscrito:
»  Seleccion Bibliogréficaen EPOC (p. §.,).
» Autor-es de Neumomadrid que desarrollan la seleccién biblio-
gréfica
+ Pdabrasclave.
+ Cadareferencia bibliogréfica debe desarrollarse con € siguien-
te esquema:
— Encabezamiento de la cita segin apartado que desarrolla (p.
€., etiologia, diagnostico, €tc.).
— Referenciabibliogréfica: autores, titulo y revista (normativa
de Vancouver)
— Presentacion del resumen, tipo abstract, no més extenso de
150 palabras.
— Sin comentarios criticos, ni soportes bibliogréficos adicionales.

Imagen del mes

Publicacion de una o varias imagenes demostrativas de una de-
terminada patol ogia (radiol 6gica, endoscopica, etc.) acompafiada
de un breve comentario con una extension méximade 2 paginas DIN
A4, mecanografiadas a doble espacio.

Laestructura esla siguiente: descripcion del caso clinicoy pre-
sentacion de imagen, diagnostico y comentario con aportacion de
otrasimagenes si precisa.

Opinién de actualidad

Laredaccion de larevista encargard, de forma periddica, aex-
pertos en temas especificos, ladiscusion y debate de |0s aspectos més
sobresalientes desarrollados sobre su &rea de trabajo en los afios més
recientes, especialmente los del Gltimo afio en curso. Sera bienveni-
do el que refleje las recientes perspectivas y especial mente su opi-
nion subjetiva e ideas originales.

La extension maxima no debe superar las 2.500 palabras, escri-
tas a doble espacio en DIN A4. Cada manuscrito debe contener un
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resumen de 100-150 palabras, 40-70 referencias bibliogréficas (des-
tacando las especiales como*, y las muy relevantes**. Los autores
pueden incluir diagramas originales, fotografias de alta calidad o
tablas, 1 por cada 3 paginas de texto.

El orden de presentacion del trabajo serd: titulo, autores, filia-
¢idn, resumen, palabras clave, abreviaciones, texto de larevision con
introduccidn y conclusiones, referencias con ninguno, uno o dos as-
teriscos (los ** breve resumen < 20 palabras), figuras con leyenday
tablas.

Criticadelibros

Comentario sobre textos de reciente aparicion, con una exten-
sién maxima de 1-2 péginas DIN A4, mecanografiados adoble es-
pacio. Debeincluir titulo original, autor, editoria y afio de publi-
cacion. Se debe incluir una fotografia o diapositiva de la portada
del libro.

Cursosy Seminarios de Neumomadrid

Se publicaran los resimenes de |os temas desarrollados en los
respectivos Cursos (aspectos tedricos de diferentes temas clinico-qui-
rargicos) y Seminarios (aspectos de técnicas diagndsticas o tera-
péuticas); con soporte bibliogréfico no expuesto en e texto. El orden
de exposicion del trabajo seré: titulo, autores, hospital de proceden-
Cia, texto de la conferencia (< 10 pags. DIN A4 adoble espacio),
bibliografia, figuras y/o tablas con leyenda.

Normas de publicacion

Informacion

En este gpartado se hara referencia alas actividades desarrolladas
por Neumomadrid y otros aspectos de interés vinculados con la espe-
cialidad de Neumologiao Cirugia Torécica (plazas, becas, ayudas, &tc.),
asi como cursos de doctorado, proyectos tutel ados, tesis doctorales, pro-
fesorado y temas generales de la actualidad sanitaria de Madrid.

ENViO DE MANUSCRITOS

Los trabajos se remitiran por correo electrénico y por correo
ordinario (copiaen pape y disquete) al Secretario de Redaccion de
REVISTA DE PATOLOGIA RESPIRATORIA. NEUMOMADRID.
C/ Principe de Vergara, 112. 28002. Madrid. E-mail: rpr@neumo-
madrid.org Deben ir acompafiados de una carta de presentacion en la
que se solicite el examen de los mismos, indicando en qué seccidn
deben incluirse, y haciendo constar expresamente que se trata de un
trabgjo original, no remitido simultaneamente a otra publicacion. Asi-
mismo, seincluiracesion del Copyright ala Revista, firmada por la
totalidad de los autores.

El Comité de Redaccion acusar recibo de los trabajos que le sean
remitidos. El Consejo de Redaccién se reserva el derecho de recha
zar los trabaj os que no considere adecuados para su publicacion, asi
como de proponer las modificaciones de |os mismos cuando |o juz-
gue necesario.

El primer autor recibira|as galeradas para su correccion, debiendo
devolverlasalaEditoria dentro delas48 horas Sguientesalarecepcion.
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