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RESUMEN

La fibrosis quistica es una enfermedad genética, de caracter autosomico recesivo,
de desenlace fatal, que compromete todos los drganos con funcién exocrina. Se
estima que, en el Perq, la incidencia es de 1 en 9000 recién nacidos vivos. El
objetivo del presente estudio fue identificar el compromiso pulmonar evaluado por
tomografia segun el score de Bhalla, precisar los gérmenes mas frecuentes
aislados en secrecion respiratoria segun edad y sexo de los pacientes pediatricos
con fibrosis quistica del Hospital Rebagliati. Se realizé un estudio de tipo no
experimental, descriptivo, transversal, en el que se hizo analisis descriptivos
univariados y bivariados para subgrupos utilizando la prueba F de Fisher para un p
valor de 0,05. Los resultados encontrados fueron el 63,3% de la poblacién
estudiada es de sexo masculino y el grupo etario mas frecuente se encontraban en
edad escolar. La bacteria aislada, con mas frecuencia en la secrecion respiratoria
de los pacientes, fue Pseudomona aeruginosa (46,7%), seguido de Estafilococo
aureus meticilino sensible (20%). La prueba F de Fisher encuentra relacion entre el
tipo de cultivo y la edad de los pacientes (p< 0,05). Con ello, se evidencia que los
pacientes con cultivo negativo, en su mayoria, son prescolares; también encuentra
relacion entre la edad de los pacientes y el dafio pulmonar evaluado mediante el
score tomografico de Bhalla, donde se puede observar que los pacientes escolares
tienen compromiso tomogréfico leve y moderado. Sumado a lo anterior, se encontro
relacion entre el tipo de cultivo y el score tomogréfico, lo cual comprueba que los
pacientes con cultivo negativo tienen un mejor score tomografico comparado con
los colonizados con alguna bacteria (p<0,05). En conclusién, el compromiso
pulmonar evaluado por tomografia mediante el score de Bhalla, muestra que la
mayoria de los pacientes tiene compromiso pulmonar leve y las bacterias
encontradas con mayor frecuencia en las vias respiratorias de los pacientes
incluidos en el estudio son Pseudomona aeruginosa, Estafilococo aureus meticilino
sensible, Estafilococo aureus meticilino resistente, seguido de Candida y

Aspergillus.

Palabras clave: fibrosis quistica, score de Bhalla.



ABSTRACT

Cystic fibrosis is a genetic disease, autosomal recessive, fatal outcome, which
compromises all organs with exocrine function. It is estimated that, in Peru, the
incidence is 1 in 9000 live births. The objective of the present study was to identify
the pulmonary compromise assessed by the Bhalla score, to specify the most
frequent germs isolated in respiratory secretion according to age and sex, to analyze
the existence of a statistically significant correlation of the pediatric patients with
cystic fibrosis of the Rebagliati Hospital. A non-experimental, descriptive, cross-
sectional was carried out, where bivariate analyzes were performed using Fisher’s
F test for a p-value of 0.05. The results were 63.3% of the population studied was
male and the most frequent age group was school age. The most frequently isolated
bacteria in respiratory secretion of patients was Pseudomonas aeruginosa (46.7%),
followed by methicillin-sensitive Staphylococcus aureus (20%). The Fisher’s F test
found that there could be a relationship between the culture type and the age of the
patients (p <0.05). This shows that patients with negative culture are mostly
preschoolers; Also found a relationship between the patients' age and the
pulmonary damage assessed by the tomography score of Bhalla, where it can be
observed that the school patients have mild and moderate tomographic
compromise. In addition to the above, we also found a relationship between the
culture type and the tomographic score, which shows that patients with negative
cultures have a better CT scan compared to those colonized with some bacteria (p
<0,05). In conclusion, lung compromise assessed by tomography using the Bhalla
score shows that most patients have mild lung involvement and the bacteria most
frequently encountered in the airways of patients included in the study are
Pseudomona aeruginosa, Staphylococcus aureus methicillin  sensitive,

Staphylococcus aureus resistant methicillin, followed by Candida and Aspergillus.

Keywords: Cystic fibrosis, Bhalla score



INTRODUCCION

En el Perd, la fibrosis quistica (FQ) es una enfermedad de prevalencia
desconocida. Probablemente, hay un subregistro, debido a la falta de un

eficiente diagnadstico.

La FQ es mas frecuente en nifios de raza blanca, de ascendencia europea,
por lo que, equivocadamente, se cree que no existe fibrosis quistica en

nuestro pais; sin embargo, esta se ha descrito en todas las razas.!

En el Peru, se estima que la incidencia es de alrededor de 1 en 9000 nacidos
vivos. Esto significa que cada afio nacerian mas de 60 nifios con fibrosis
quistica. En nuestro pais, hay mas de 90 nifios y algunos adultos jovenes
gue la padecen, pero esto representa tan solo el 10% del nimero real de

casos.?

En pacientes con FQ, la infeccion crénica por bacterias es la responsable
del dafio estructural pulmonar progresivo. Estafilococo aureus es la bacteria
que se encuentra con mayor frecuencia en la via respiratoria de los pacientes
mas pequefios; luego de ello, Pseudomona aeruginosa coloniza el tracto

respiratorio.?

En la mayoria de estudios publicados en Latinoamérica, llama la atencion el

descenso brusco en la probabilidad de sobrevivir en el primer afio de vida.



Las causas que pueden imputarse a este hecho son numerosas, entre ellas,
la rapida colonizacion en el primer afio de vida por las bacterias antes

mencionadas.?

Por otro lado, la tomografia de alta resolucién (TCAR) es el estudio de
imagenes considerado de eleccion para la evaluacion temprana del
parénquima pulmonar, asi como la via aérea proximal y distal, presencia de
bronquiectasias e impactacién mucosa en pacientes con diagnéstico de FQ.3
Por lo antes mencionado y sabiendo que la FQ es una realidad en nuestro

pais, es conveniente ahondar en su diagnéstico y tratamiento.*

Los pacientes diagnosticados de FQ requieren un seguimiento y tratamiento
riguroso para retardar en lo mayor posible la progresion de la enfermedad.
Teniendo en cuenta esta premisa, es que los paises con mayor cantidad de
pacientes y con la logistica necesaria realizan estudios continuamente para
tratar de encontrar cual prueba o pruebas son las idoneas para el

seguimiento de esta patologia.®

Es asi, que en multiples estudios se hacen comparaciones entre la funcion
pulmonar y la TCAR, para dilucidar cual es la que con mayor certeza
evidencia progresion de la FQ, en muchas de ellas se encuentran cambios
estructurales en la TCAR que no se traducen en cambios en la funcion

pulmonar.5. 7 8



El motivo del presente estudio es identificar el compromiso pulmonar
evaluado por tomografia de térax segun el score de Bhalla en pacientes con
FQ colonizados por Pseudomona aeruginosa, Estafilococo aureus,
colonizados por otros gérmenes y los no colonizados, precisar los gérmenes

aislados con mayor frecuencia en los pacientes con FQ, segun edad y sexo.



CAPITULO I: MARCO TEORICO

1.1  Antecedentes

En 2008, Cademartiri et al. realizaron un estudio retrospectivo, en el cual
buscaron correlacionar los hallazgos encontrados en la tomografia axial
computarizada y la funcion pulmonar de pacientes con fibrosis quistica (FQ).
Tomaron como base de datos 300 tomografias de térax realizadas entre los
afios 1991 y 2001, evaluadas mediante la puntuacion de Bhalla y
espirometrias de los mismos pacientes, las cuales se realizaron el mismo dia

del examen imagenoldgico.®

En 2009, Robinson T realizé un estudio retrospectivo, en el cual se incluy6
25 pacientes pediatricos con fibrosis quistica, encontrando que los pacientes
colonizados por Pseudomona aeruginosa tenian mayor compromiso en la

tomografia de térax.'°

La puntuacién tomogréafica cambid significativamente entre las exploraciones
obtenidas en un intervalo medio de 36,5 meses, mientras las pruebas de
funcion pulmonar no lo hicieron, lo que sugiere que la tomografia computada

es mas sensible que la espirometria para detectar pequefios cambios.

En 2011, Haberman et al., de la fundacion Favaloro de Buenos Aires—
Argentina, realizaron un estudio retrospectivo, en el cual se incluyeron 15
pacientes con antecedentes de FQ. El objetivo fue determinar cuales eran

los hallazgos tomograficos mas frecuentes en este grupo de estudio.



Se encontraron bronquiectasias en los 15 pacientes (100%), 13 pacientes
con mas de nueve segmentos comprometidos (86,6%), 12 con moco
impactado (80%); en 11 de ellos, se hallaron signos categdéricos de
atrapamiento aéreo (73,3%), seis pacientes con hallazgos de bullas (40%) y

cinco de ellos presentaban atelectasias (33%).1*

En 2012, Wrobel T, et al. realizaron un estudio transversal retrospectivo, en
el cual se compararon los hallazgos en la tomografia de térax de alta
resolucion de los pacientes colonizados por Pseudomona aeruginosa (26
pacientes) y por Estafilococo aureus (15 pacientes), donde se encontré que
caracteristicas tomograficas como bronquiectasias, tapones mucosos Yy
patron en mosaico fueron mas prevalentes en el grupo colonizado por

Pseudomona.1?

En 2016, Elborn JS, realiz6 una investigacién, donde se estudiaron los
cultivos de secrecién respiratoria de 105 pacientes con FQ, se reporté que
Pseudomona aeruginosa y Estafilococo aureus fueron las bacterias

encontradas con mayor frecuencia.'®

En 2017, Frayman et al. realizaron un estudio transversal, en el cual se
evalian los cultivos de secrecion respiratoria de 48 pacientes con
diagndstico de FQ, en el Royal Children Hospital de Melbourne. Se encontrd
gue el 73% de los pacientes tenia cultivo positivo para Estafilococo aureus,

el 26% para Pseudomona aeruginosa y el 1% para Haemophilus influenza.
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Siendo la Pseudomona aeruginosa encontrada con mas frecuencia en los

pacientes de edad escolar.'*

1.2 Bases teoricas
La FQ es una enfermedad genética, de herencia autosdmica recesiva,
presente en todo el mundo, pero mas frecuente en la raza caucasica, donde

una de cada 25 personas es portadora heterocigota sana.®

La enfermedad estd causada por mutaciones de un solo gen localizado en
el brazo largo del cromosoma 7, que codifica una proteina de 1480
aminoacidos, llamada proteina reguladora de la conductancia
transmembrana de la fibrosis quistica (CFTR). Esta, que regula directamente
los movimientos de las particulas de cloruro e indirectamente los
movimientos del sodio y agua, dan lugar a la produccién de un moco
anomalo y espeso en todos los érganos, especialmente en los pulmones,
pancreas, intestino, higado, glandulas sudoriparas y conductos deferentes

en los varones, con interferencia en su funcién.16

Hasta el momento, se han identificado mas de 1900 mutaciones, pero hay
una mas prevalente, presente aproximadamente en el 75% de todos los
pacientes a nivel mundial, la denominada Af508, que se expresa por la
pérdida del aminoéacido fenilalanina en la posicion 508. Esta mutacion, como
las otras, impide a la CFTR ejercer su funcion y produce defectos de
traduccion, del trafico intracelular o en el canal del i6n de su accion

transportadora de cloro.t’

11



El resultado final es el mismo con todas las mutaciones: la imposibilidad de
transportar cloruro que conlleva una secrecion insuficiente de liquido con
una inadecuada hidratacion de macromoléculas y la alteracion de las
propiedades fisicoquimicas de las secreciones de los 6rganos afectados. La
disfuncion del canal de cloro en el epitelio respiratorio determina una
alteracion en las secreciones bronquiales, con aumento de su viscosidad y

alteracion de la depuracién mucociliar.*®

La infeccibn endobronquial con microorganismos caracteristicos,
especialmente Pseudomona aeruginosa, induce un proceso inflamatorio
persistente y no controlado; se desencadena un circulo vicioso que conduce
a la triada caracteristica de la enfermedad: obstruccién bronquial,
inflamacion e infeccion, que librada a su evolucién natural conduce a dafio
pulmonar irreversible, con bronquiectasias, insuficiencia respiratoria y

muerte.1®

La determinacidén cuantitativa de cloruros en secrecion de sudor contindia
siendo la prueba de laboratorio mas importante para confirmar la sospecha

clinica de la enfermedad.?°

Para su correcta realizacion y resultados validos, es importante que el
procedimiento sea llevado a cabo con una metodologia estandarizada, por
un profesional con experiencia y en centros donde se efectien un nimero
adecuado de pruebas, para obtener un buen control de calidad, quien sera

responsable de la obtencion y analisis de la muestra, del control de calidad

12



y la interpretacion bioquimica de los resultados, a fin de minimizar el

potencial riesgo de resultados falsos, tanto positivos como negativos.

Existe, ademas, el diagnostico molecular, el cual tiene indicaciones
especificas, como son: confirmacion del diagnostico en casos dudosos
(valores de cloruros en sudor intermedios o limites), diagndstico en recién
nacidos con patologia sugestiva, diagnostico presintomatico en recién
nacidos y lactantes con sospecha de FQ por antecedentes familiares o
pesquisa neonatal positiva, definicidon genotipica de los pacientes con FQ
confirmada y deteccion de portadores asintomaticos de la familia, para su
adecuado asesoramiento genético, diagnostico de formas con presentacion

atipica.?!

En cuanto a los hallazgos clinicos de esta patologia, el compromiso
respiratorio es el responsable de la mayor proporcién de morbilidad y
mortalidad en FQ vy, junto con la mala absorcion, la forma de presentacion
clinica mas frecuente. La padecen mas del 95% de los pacientes, aunque

los grados de afectacion son variables, incluso entre hermanos.??

En los nifios pequeiios, es habitual la tos seca y recurrente, y en el examen
fisico suele hallarse taquipnea persistente, aumento del diametro antero-
posterior del torax, disminucion de la expansion toracica, persistencia de

retraccion intercostal y obstrucciéon bronquial.?3

13



Es relativamente frecuente el diagndstico de bronquiolitis u obstruccion

bronquial recurrente con mala respuesta al tratamiento.

Los nifios mas grandes pueden presentarse con obstruccidon bronquial, pero
la tos es el sintoma mas frecuente, con secreciones que varian de mucosas
a purulentas, de acuerdo al grado de compromiso infeccioso. Esta se
acompafa de grados variables de deformidad toracica, con aumento del

didmetro anteroposterior.?*

La auscultacion del torax es variable, en general sin ruidos agregados en los
periodos intercriticos y con rales en las exacerbaciones o en nifios con

afectacion grave.?®

En la enfermedad avanzada, pueden demostrarse bronquiectasias con
broncorrea, con hemoptisis o sin ella, ufias en vidrio de reloj y dedos en

palillo de tambor. La cianosis es un signo tardio.?®

La persistencia en las secreciones bronquiales de Haemophilus influenzae
no tipificable o de Estafilococo aureus debe alertar hacia el diagnéstico de la
enfermedad. El hallazgo de Pseudomonas aeruginosa en los cultivos

requiere, en forma absoluta, descartar FQ.?’

14



Dentro del espectro clinico, también se puede encontrar ileo meconial,
ictericia prolongada, sinusitis cronica, prolapso rectal, sindrome de
obstruccion intestinal distal, diabetes, anemia, retraso del crecimiento, entre

otros.28

Entre los estudios complementarios relevantes para la evaluacion del
aparato respiratorio en el paciente con FQ, se tiene el estudio funcional
respiratorio o espirometria, que es obligatorio siempre que sea posible, en
todos los pacientes. Evalia en forma objetiva la alteracidn ventilatoria. Debe
realizarse en cada consulta, a partir de la edad en que los pacientes pueden
realizar las maniobras en forma adecuada, con un minimo de cuatro

evaluaciones anuales.?®

Existe una clara asociacion entre evolucion clinica, sobrevida y el volumen
espiratorio forzado en el primer segundo (VEF1). Este dltimo es uno de los
pardmetros a tener en cuenta para el diagnéstico de exacerbacion y la
evaluacion de la eficacia de los tratamientos. Deberia intentarse, a partir de

los seis afios de edad o de acuerdo a la colaboracion del paciente.*

Debe considerarse que la presencia de afectacion radiolégica moderada con

espirometria normal o alteraciones minimas es frecuente.3!

La evaluacion microbioldgica de las secreciones bronquiales, en busca de
patogenos bacterianos, debe realizarse también en cada consulta, con un

minimo de cuatro muestras anuales.3!

15



La mejor muestra es el esputo expectorado; en quienes no expectoran,
puede obtenerse un cultivo faringeo profundo (hisopado de la pared
posterior de la faringe evitando el contacto con la mucosa oral y la saliva) o
un hisopado tosido (se posiciona el hisopo en la faringe sin tocar la pared

posterior de la cavidad orofaringea y se solicita al sujeto que tosa).

Pese a que el cultivo orofaringeo, muchas veces, no coincide con la flora de
la via aérea baja, se considera de utilidad cuando no es posible obtener un

cultivo de esputo espontaneo.

El lavado broncoalveolar (BAL) es una herramienta de gran utilidad en los
pacientes menores de seis afos, especialmente en los que haya duda con
respecto a los cultivos obtenidos por esputo inducido, dada la importancia
de la deteccién precoz de la infeccion por Pseudomonas aeruginosa. La
decision de su realizacion es del médico neumdlogo y de acuerdo a las

posibilidades de cada centro.3?

Las muestras deben ser claramente rotuladas con el diagndstico de la
enfermedad para asegurar un procesamiento adecuado por el laboratorio;
es ideal su rapido envio o su almacenamiento a 4 °C y posterior

procesamiento dentro de las 24 horas.3?

En ocasiones, el predominio de Pseudomonas aeruginosa, por su sobre

crecimiento, puede oscurecer el desarrollo de organismos de lento

16



crecimiento, como Haemophilus influenzae o Burkholderia cepacia, por lo
gue es recomendable el uso de medios de cultivos selectivos, asi como la
incubacion prolongada. En el caso de Burkholderia cepacia, se sugiere
realizar la identificacion molecular de especie dada la importancia

diagndstica y prondstico.3?

En cuanto al diagndstico por imagenes, la radiografia de torax se indica cada
seis meses a un afio o ante la sospecha de una exacerbacion infecciosa o
neumotorax. Debe ser evaluada con el puntaje de Brasfiel; para ello, se
obtienen radiografias de térax anteroposterior (en inspiracion y espiracion) y

perfil 33

Frecuentemente, existe una discordancia entre las alteraciones estructurales
(anatémicas) y la funcién respiratoria que se halla dentro de parametros
normales. La tomografia computada de alta resolucion (TACAR) es un
método sensible para evaluar el grado de afectacion pulmonar; se indicara
cuando existan dudas respecto a la evolucion y exista discordancia clinico-
funcional.

No deberia realizarse antes de los cuatro afios de edad. Se recomienda
repetirla no antes de los dos afios 0 segun criterio médico; en caso de que
debiera realizarse por debajo de esta edad, se recomienda utilizar técnicas

de insuflacién pulmonar.33

En el presente estudio, nos basaremos en la escala de Bhalla para la

evaluacion de la tomografia de térax. El sistema de Bhalla permite valorar el

17



grado de afectacion pulmonar y la evolucion de los dafios pulmonares
provocados por la enfermedad en funcion de distintos hallazgos

radiol6gicos.3

La puntuacién global se obtiene restando a una puntuacion maxima de 25,
gue corresponderia a la mejor situacion radiologica posible, la suma de los
puntos obtenidos en cada uno de los apartados del sistema de Bhalla, de
modo que se obtiene una cifra neta que permite valorar la situacion pulmonar
de un mismo paciente a lo largo de la evolucion de su enfermedad o

comparar distintos pacientes entre si en estudios epidemiolégicos.3®

Cuando una variable es normal, se le otorga una puntuacion de 0. En cada
uno de los apartados, se puede asignar la cifra de 1, 2 o 3 puntos, de menor

a mayor gravedad o extensién de la variable evaluada en dicha categoria.3®

Existe una excepcion en los dos ultimos apartados, que se puntian tan solo
con uno o dos puntos. En algunos centros, se afiade a la puntuacién
obtenida las iniciales T («thickening») o P («plugs») en relacién con la
existencia o no de engrosamiento peri bronquial o de tapones mucosos en
las imagenes estudiadas. Segun Bhalla, el engrosamiento peri bronquial
refleja la presencia de infeccidn crénica y recurrente, y los tapones mucosos
juegan un papel crucial en la patogénesis de la enfermedad, por lo que son

datos a resaltar en la escala final.36: 37

18



1.3

Definicion de términos
Colonizacién crénica por Peudomona aeruginosa: Presencia de
Pseudomona aeruginosa, en al menos tres cultivos de esputo

consecutivos en un periodo de seis meses.*

lleo meconial; Es la obstruccion intestinal intraluminal localizada en
la region del ileon terminal. Afecta del 10% al 20% de los pacientes

con FQ.Y

Bronquiectasia: Dilatacion bronquial irreversible, con destruccién del

componente elastico y muscular de la pared del mismo.?8

Tomografia de alta resolucion: Estudio de imagen que obtiene
reconstrucciones con una resoluciéon espacial de 0,1 a 0,3

milimetros.26

19



CAPITULO II: HIPOTESIS Y VARIABLES

2.1 Hipotesis:

El presente estudio es descriptivo, por lo cual no se plantean hipotesis.

2.2 Operacionalizacion de variables:

Variable

Tipo segun
Su naturaleza

Indicador

Escala de
medicidon

Categorias y valores

Edad

Cuantitativa

ARO0S

De razén

Sexo

Cualitativa

Caracteres
sexuales
secundarios

Nominal
Dicotomica

Masculino =M
Femenino = F

Diagnostico
Tomogréfico

Cualitativa

indice de
Bhalla

Ordinal

Excelente: 21 — 25
puntos

Bueno: 16 — 20
puntos

Leve: 11 — 15 puntos.
Moderado: 6 — 10
puntos.

Severo: 0 — 5 puntos

Diagnostico
de Infecciéon

Cualitativo

Cultivo

Nominal

Cultivo negativo
Estafilococo aureus
Pseudomona
aeruginosa

Ordinal

Cultivo negativo.
Cultivo (+)
Estafilococo o
pseudomona.
Cultivo (+) a ambos.

20




CAPITULO IlIl: METODOLOGIA

3.1 Disefio metodologico: Tipo y disefio de estudio
Se realizé un estudio de tipo no experimental (observacional), descriptivo,
transversal y retrospectivo, cuyo objetivo es presentar el estado de variables

en un grupo determinado y en un momento determinado.

3.2 Diseo muestral
3.2.1 Poblaciéon universo:

Pacientes con diagndstico de FQ.

3.2.2 Poblacién de estudio y tamafio de muestra:
La poblacién son 30 pacientes con diagndstico de fibrosis quistica, que son
seguidos por la unidad de Neumologia Pediatrica del hospital Edgardo
Rebagliati Martins.
Se us6 un muestreo no probabilistico donde se ingres6 a todos los pacientes

gue reunieron los criterios de seleccion.

Criterios de inclusién
Pacientes con diagnostico de fibrosis quistica, evaluados por la unidad de

neumologia pediatrica del hospital Edgardo Rebagliati Martins.

Criterios de exclusién
Pacientes con diagndstico de fibrosis quistica no evaluados por la unidad de

neumologia pediatrica del hospital Edgardo Rebagliati Martins.
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3.3 Procedimiento de recoleccion de datos
Se utilizé una ficha, en la que se consigné el nombre, edad, sexo y los criterios
del score de Bhalla (severidad de las bronquiectasias, engrosamiento
bronquial, saculacion de abscesos, extension de tapones mucosos, nimero
de bullas, segmentos afectados con enfisema, atelectasias y

consolidaciones).

El score tomografico de Bhalla se calcula al restar a 25 la cantidad de puntos
obtenidos en el mismo. La clasificacion es excelente: 21 — 25 puntos, bueno:
16 — 20 puntos, leve: 11 — 15 puntos, moderado: 6 — 10 puntos y severo: 0 —

5 puntos.

Ademas, se procedio a la revision de historias clinicas y de resultados de
cultivos de esputo de los mismos meses en que fueron realizadas las
tomografias, las cuales fueron evaluadas por un médico radiélogo especialista

en TCAR para la aplicacién del score de Bhalla.

3.4 Procesamiento y analisis de los datos
La base de datos se elaboré de acuerdo a la tabla de codificacion y se hizo

el control de calidad una vez llenada la base de datos.

Los datos fueron procesados en el software estadistico de SPSS, para la
elaboracion de los resultados de acuerdo a los objetivos especificos,
mediante tablas y graficas en las cuales se mostraron las frecuencias y

porcentajes.

22



Se realiz6 andlisis descriptivos univariados y bivariados para ver diferencias
segun la edad y género mediante la prueba F de Fisher, para un p valor <

0,05.

3.5 Aspectos éticos

El desarrollo de la investigacion protegio la confidencialidad de la

informacién obtenida.

El presente estudio no presenta riesgos para los sujetos de estudio. Los
resultados seran publicados para beneficio del sistema de atencion de salud
nacional e internacional. Esta investigacion se enmarca dentro de los
principios basicos de la Declaracion de Helsinki y el autor declara bajo
juramento cumplir en forma estricta el Art. 94 del Cédigo de Etica Y

Deontologia del Colegio Médico del Peru.
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CAPITULO IV: RESULTADOS

Los pacientes se caracterizan por ser predominantemente del sexo masculino

y por estar en etapa escolar (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes pediatricos
con fibrosis quistica en el HNERM 2017 (n= 30)

Género n %
Masculino 19 63,3
Femenino 11 36,7

Edad
Prescolares 8 26,7
Escolares 22 73,3

Tabla 2. Cultivos de secrecion respiratoria en los pacientes
pediatricos con fibrosis quistica en el HNERM 2017 (n= 30)

Cultivo N %
Pseudomona 14 46,7
Estafilococo aureus meticilino sensible (SAMS) 6 20,0

Estafilococo aureus meticilino resistente (SAMR) 2 6,7
Candida/Aspergillus 1 3,3

Negativo 7 23,3

En la tabla 2, se observa que, en los cultivos de secrecion respiratoria de los
pacientes, las bacterias mas frecuentes fueron Pseudomona Aeroginosa y
Estafilococo Aureus meticilino sensible, de acuerdo a como se describe en la
lietartura mundial, seguido de Estafilococo meticilino resistente vy
Candida/Aspergillus. Se encontré6 un numero importante de cultivos negativos

23,3%.

24



Tabla 3. Score tomogréfico en los pacientes pediatricos
con fibrosis quistica en el HNERM 2017 (n= 30)

Score Tomografico N %
Bueno/excelente 11 36,7
Leve 13 43,3
Moderado 6 20,0

En la tabla 3, se observo en el score tomogréafico de Bhalla de los pacientes, el
43,3% fueron con compromiso leve y el 20,0% compromiso moderado y el 36,7%

de los pacientes no tiene compromiso importante en la estructura pulmonar.

Tabla 4. Tipo de cultivo segun edad de los pacientes pediatricos con fibrosis
quistica en el HNERM 2017 (n= 30)

Edad
_ Total
Cultivo Prescolares Escolares
n % n % n %
Pseudomona 1 3,3 13 43,3 14 46,7
Estafilococo aureus meticilino sensible
(SAMS) 2 6,7 4 13,3 6 20,0
Estafilococo aureus meticilino resistente
(SAMR) 0 0,0 2 6,7 2 6,7
Candida/Aspergillus 0 0,0 1 33 1 33
Negativo 5 16,7 2 6,7 7 233
Total 8 26,7 22 73,3 30 100%

F de Fisher =11,128 g.l.=4 p=.025*

25



En la tabla 4, se determind que podria existir diferencia estadisticamente
significativa entre tipo de cultivo y edad de los pacientes (p=0,025%).
Descriptivamente tenemos que la mayor cantidad de observaciones con cultivo
negativo fueron prescolares, a diferencia de los cultivos positivos a Pseudomona,
Estafilococo meticilino sensible, Estafilococo meticilino resistente y hongos, que

fueron mayores en los pacientes escolares.

Tabla 5. Score tomogréafico segun edad de los pacientes pediatricos con
fibrosis quistica en el HNERM 2017 (n= 30)

Edad

Total

Score tomografico Prescolares Escolares
n % n % n %
Bueno / excelente 6 20,0 5 16,7 11 36,7
Leve 2 6,7 11 36,7 13 433
Moderado 0 0,0 6 200 6 20,0
Total 8 26,7 22 73,3 30 100%

F de Fisher=7,400 g.l.=2 p=.025*

En la tabla 5, se determin6 que podria existir diferencia estadisticamente
significativa entre score tomografico y edad de los pacientes (p=0,025%).
Descriptivamente tenemos que la mayor cantidad de observaciones con score
tomografico bueno/excelente fueron prescolares, a diferencia de los pacientes con

mayor compromiso pulmonar que fueron pacientes escolares.
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Tabla 6. Tipo de cultivo segun score tomografico de los pacientes pediatricos con fibrosis
quistica en el HNERM 2017 (n= 30)

Score tomografico

Total
Cultivo Bueno/excelente Leve Moderado

n % n % n %

Pseudomona 2 6,7 8 26,7 4 13,3 14 46,7
Estafilococo aureus meticilino sensible (SAMS) 3 10,0 3 100 O 0,0 6 20,0
(Siaag)ilococoaAureus meticilino resistente 0 0.0 1 33 1 33 2 6.7
Candida/Aspergillus 0 0,0 0O 00 1 3.3 1 3,3
Negativo 6 20,0 1 33 O 0,0 7 23,3
Total 11 36,7 13 43,3 6 20,0 30 100%

F de Fisher =17,605 g.l.=8 p=.024*

En la tabla 6, se determind que podria existir diferencia estadisticamente
significativa entre tipo de cultivo y score tomografico de los pacientes (p=0,024%);
descriptivamente tenemos que los pacientes no colonizados por bacterias
presentaron score tomografico bueno/excelente, en Estafilococo aureus se
presenta paridad con los niveles de score tomografico bueno/excelente y leve. Los
pacientes con Pseudomona aeruginosa, Estafilococo aureus meticilino resistente y

Candida/Aspergillus presentaron compromiso pulmonar leve y moderado.
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CAPITULO V: DISCUSION

La importancia de realizar una tomografia computarizada de alta resolucion
(TCAR), en pacientes con diagndstico de fibrosis quistica (FQ), no solo permite

determinar el tipo de lesiones, sino también la extensiéon de las mismas.

Para esto, se han desarrollado varios sistemas de puntuacion, que permiten evaluar
de manera semicuantitativa las lesiones pulmonares en este grupo de pacientes.

El primero de ellos fue descrito por Bhalla, en 1991.3!

Es pertinente, ademas, identificar las bacterias mas frecuentes que colonizan la via
respiratoria de los pacientes con FQ, ya que un tratamiento oportuno podria
desacelerar el dafio pulmonar y por qué no mejorar el pronéstico de vida de los

pacientes en mencion.

En el grupo de pacientes incluidos en el presente estudio, se encontr6 que la
distribucién por género tenia una muestra con mayor porcentaje de pacientes de
sexo masculino en relacion al femenino. Ademas, del total de pacientes estudiados,

la mayoria de ellos son pacientes en edad escolar (edad mayor o igual a 6 afios).

Cuando se evaluaron los cultivos de secrecion respiratoria de los pacientes, se
encontré que la frecuencia de bacterias aisladas en orden decreciente, fueron:
Pseudomona aeruginosa, Estafilococo Aureus meticilino sensible, Estafilococo
Aureus meticilino resistente y la presencia de hongos como Candida y Aspergillus.
Es importante mencionar que, en siete de los pacientes evaluados no se aislaron

bacterias en los cultivos de secrecidn respiratoria.
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Las bacterias que se encontraron con mayor frecuencia, en el presente estudio,

coincide con lo reportado en la literatura en otras partes del mundo.

Por ejemplo, en el estudio publicado por Elborn en la revista Lancet en 2016, donde
se estudiaron los cultivos de secrecion respiratoria de 105 pacientes con FQ, se
reportd que Pseudomona aeruginosa y Estafilococo aureus fueron las bacterias

encontradas con mayor frecuencia.'?

La evaluacion tomografica de los pacientes estudiados revela que el 36,7% de ellos
presenta un score de Bhalla bueno/excelente; el 43,3% presenta compromiso leve

y el 20%, compromiso moderado.

Al relacionar las variables score tomografico y edad del paciente, mediante la
prueba de F de Fisher, se encontré que podria existir asociacidon estadisticamente
significativa (p<0.05). El mayor compromiso pulmonar en el score de Bhalla se
encuentra en pacientes escolares, a diferencia de los preescolares, en donde la

mayoria tenia un score tomografico bueno/excelente.

Estos hallazgos tienen relacion con la fisiopatologia de la FQ, en la cual la secrecion
viscosa, la obstruccidon bronquial, la infeccion e inflamacion permanente en la via
respiratoria, van a desencadenar bronquiectasias, las cuales son irreversibles y
danan la anatomia y funcionalidad de los pulmones.

Cuando se relaciono6 por prueba de F de Fisher, las variables edad y cultivo, se

encontrdé que podria existir asociacion estadisticamente significativa (p<0,05). La
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mayoria de pacientes prescolares obtuvieron cultivos negativos, mientras que, en
los pacientes escolares, la bacteria que se aisl6 con mas frecuencia fue
Pseudomona aeruginosa. Estos resultados son similares al estudio realizado por
Frayman, publicado en la revista Thorax, en febrero 2017, evalla los cultivos de
secrecion respiratoria de 48 pacientes con diagnéstico de FQ, en el Royal Children
Hospital de Melbourne, se obtuvo como resultado que el 73% de los pacientes
tenian cultivo positivo para Estafilococo aureus, el 26% para Pseudomona
aeruginosa y el 1% restante fueron cultivos positivos para Haemophilus influenza.
La totalidad de pacientes con cultivo positivo a Pseudomona aeruginosa se

encontraban en edad escolar.13

Al evaluar las variables score tomografico y cultivo, también se encontré que podria
existir asociacion estadisticamente significativa (p<0,05), mediante la prueba de F
de Fisher. Se observé que los pacientes no colonizados por bacterias tienen un
score tomogréafico bueno/excelente. Se evidencidé, ademds, que los pacientes
colonizados por Pseudomona aeruginosa, Estafilococo aureus meticilino resistente,
y con hongos como Candida y aspergillus presentan compromiso pulmonar leve y
moderado. En pacientes colonizados por Estafilococo aureus meticilino sensible,

se presenta paridad con los niveles de score tomografico bueno/excelente y leve.

En un estudio de Robinson T, realizado en el 2009, incluye 25 pacientes pediatricos
con FQ, en donde se encontréo como resultado que los pacientes colonizados por
Pseudomona aeruginosa tenian mayor compromiso en la tomografia de torax,

lo que refuerza la conocida asociacion entre esta bacteria y la progresion de la

enfermedad.®

30



De este modo, esta investigacion ayuda a deducir algunas conclusiones en cuanto
a las caracteristicas de la colonizacion de la via respiratoria y el compromiso
pulmonar en los pacientes con FQ, lo cual ayudara a plantear conductas para evitar
la colonizacion bacteriana de la via respiratoria de los pacientes y cuando esta
ocurra tratar de erradicar la infeccion bacteriana, para tratar de preservar el mayor

tiempo posible la funciéon pulmonar.
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CONCLUSIONES

Las bacterias encontradas con mayor frecuencia en las vias respiratorias
son Pseudomona aeruginosa, Estafilococo aureus meticilino sensible,

Estafilococo aureus meticilino resistente, seguido de Candida y aspergillus.

El compromiso pulmonar evaluado por tomografia, mediante el score de
Bhalla, muestra que la mayoria de los pacientes tiene compromiso pulmonar

leve, seguido de un score bueno/excelente y compromiso moderado.

Podria existir asociacion entre el cultivo de secrecién respiratoria y la edad
del paciente, donde se encontré que el 43% de los pacientes colonizados
por Pseudomona eran pacientes escolares; por otro lado, la mayoria de los

pacientes prescolares tenian cultivo negativo.

Parece existir asociacién entre el compromiso pulmonar evaluado por
tomografia de térax mediante el score de Bhalla y la edad, ya que se observa
gue el 56% de los pacientes escolares cursaron con compromiso leve y
moderado en la tomografia. Se encontrd, ademas, que la mayoria de

pacientes prescolares tuvieron un score de Bhalla bueno/excelente.
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Al parecer existe asociacion estadisticamente significativa entre el
compromiso pulmonar evaluado por tomografia de torax mediante el score
de Bhalla y el cultivo de secrecion respiratoria, ya que se encontré que el
85,7% de los cultivos negativos tenian una evaluacion tomografica
buena/excelente; ademas, se encontré0 que la mayoria de los pacientes,
colonizados por alguna bacteria, tenian un compromiso tomografico leve y

moderado.
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RECOMENDACIONES

Evaluar los cultivos de secrecion respiratoria en los pacientes con fibrosis
quistica de todas las edades, y poner especial atencion en los pacientes
escolares, en donde con mas frecuencia suele encontrarse Pseudomona
aeruginosa y Estafilococo aureus meticilino resistente, los cuales, de no
tratarse de forma oportuna, generan colonizacion cronica de las vias
respiratorias. Su erradicacion es muy dificil y genera compromiso importante

de la anatomia pulmonar, evidenciado en la tomografia de torax.

Evaluar la anatomia pulmonar con tomografia de térax idealmente cada dos
afios, para, de esta manera, controlar la evolucion radioldgica, ya que, a

mayor edad, mayor compromiso pulmonar.

Realizar estudios de asociacién y multicéntricos, que permitan incrementar

la muestra de pacientes con diagndstico de fibrosis quistica y asi verificar las

asociaciones propuestas en el presente estudio.
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Anexo 1: Instrumento de recoleccion de datos

1. N.° de historia clinica:

2. Edad

3. Género: (Mo F)

4. Componentes del Score Tomogréfico (Score de Bhalla):

4.1. Severidad Bronquiectasias: (de0a?3)

4.2. Engrosamiento Peribronquial: (de0a3)

4.3. Extension Bronquiectasias: (de0a3)

4.4. Extension de tapones mucosos:  (de O a 3)

4.5. Saculaciones 0 abscesos: (de0a3)

4.6. Generaciones de divisiones bronquiales implicadas: (0ag)
4.7 Numero de bullas (0a3)

4.8. Enfisema (nimero de segmentos: (0 a 3)

4.9. Atelectacias: (0 a?3)

5. Diagnostico Tomografico segun escala de Bhalla:25 - (puntaje de Bhalla) =
6. Diagnéstico de cultivo:

6.1. Estafilococo: _ (siono)

6.2 Pseudomona aeruginosa: _____ (Si 0 no)

6.3. No colonizados: ___ (si 0 no)

6.4. Ambos positivos (si 0 no)
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