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EDITORIAL

Dilema en la publicacion de revistas biomédicas:
soporte electronico versus impresion en papel

Dilemma for publishing biomedical journals: electronic on line versus printed journals

Al plantear si en el futuro existirdn revistas cientificas en papel, la respuesta podria ser no. Parece
que vivimos los ultimos dias de la era de la impresion en papel y la revista cientifica, que es el medio
de comunicacion e institucionalizacion de la ciencia, no escapa a la tendencia mundial hacia los for-
matos electronicos: el e-journal, el e-book, el e-learning. La produccion y distribucion de revistas va
poco a poco migrando al ciberespacio y la pantalla estd reemplazando a la palabra escrita en papel.
Las razones son obvias y de orden general: (i) los elevados costos del papel, su impresion, su tras-
lado, su almacenamiento, (ii) la oportunidad de la informacion, el tiempo que transcurre desde que
la informacion se genera hasta que esta disponible para el lector, también depende de esos mismos
factores, (iii) la creciente tendencia a lo “verde” o ecologico, que exige justificacion para la utilizacion
de papel couché virgen y de dificil reciclaje; y por ultimo (iv) la tendencia cada vez mds creciente a
utilizar medios digitales para obtener informacion y poder comunicarse, que afecta no solo a escuelas
y universidades sino que también al ciudadano comun.

La publicacion en formato electronico también ha generado cambios en la forma de editar, que
incluyen por ejemplo, la tendencia a publicar un nimero determinado de articulos con una frecuen-
cia establecida, en lugar de esperar a tener todos los articulos aprobados para formar y publicar un
fasciculo.

Han transcurrido ya tres siglos y medio desde que aparecieron las primeras revistas cientificas
impresas sobre papel: ‘Journal des Savans’y ‘Philosophical Transactions’en 1665, y no hace mas de
dos décadas que se inicia la era de las revistas electronicas junto con la masificacion del Internet. Sin
embargo, en este corto tiempo, ya es aparente que las revistas cientificas electronicas comienzan a
ganar la batalla por un buen numero de razones: costos de produccion mdas bajos, accesibilidad casi
instantanea de la informacion o inmediatez, sistemas de busqueda muy eficaces, capacidad de almace-
namiento casi ilimitada, disponibilidad global, entre otras ventajas. A estas ventajas se afiade la ten-
dencia creciente de las revistas a optar por el sistema “open access”, término que se refiere a la libre
disponibilidad en Internet de la literatura de cardacter académico o cientifico, permitiendo a cualquier
usuario leer, descargar, copiar, distribuir e imprimir el texto completo de los documentos. Los costos
de produccion de las revistas de acceso abierto son asumidos por los autores, las editoriales o por las
instituciones responsables por la edicion y tienen un costo bastante inferior a las versiones impresas,
en tanto que en las revistas tradicionales estos costos gravan a los lectores y a las bibliotecas. Aunque
es todavia materia de debate, el sentido comun indica que una revista de acceso abierto debiera ser
mads leida (y seguramente mds citada) que una revista con restricciones de precio, nocion que ha sido
refrendada en los ultimos arios por el incremento persistente de las revistas “open access” que han re-
cibido factor de impacto ISI. Dado que las revistas de acceso abierto son por esencia electronicas, ellas
contribuyen fuertemente en el incremento de los e-journals, en detrimento de las revistas impresas en
papel. La reciente decision de Elsevier B.V. -el gigante de las publicaciones cientificas- de incorporar
el sistema “open access” nos confirma hacia adonde se mueven las tendencias. Se podria argumentar
que esto representa solo el punto de vista de los editores, sin considerar que existen otros importantes
actores en esta ecuacion: los autores, los lectores, y las bibliotecas. Sin embargo, es muy probable que
estos otros actores también opten por el sistema electronico “open access” (y por lo tanto contribuyan
a la muerte de la publicacion impresa), dadas la ventajas que representa: gratuidad para los lectores,
eficacia de busqueda y almacenamiento ilimitado en espacios reducidos para las bibliotecas, inmediatez
para los autores a precios que deberian bajar en los afios venideros (aunque no esta demas considerar
que la publicacion la paga usualmente el proyecto de investigacion que respalda al autor).
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C. LOEWENSTEIN V.

Si se realiza una busqueda de informacion biomédica en la base de datos Medline -la mds impor-
tante base de datos en ciencias de la salud- utilizando el motor de busqueda Pubmed, ella sefialara
que practicamente todas las revistas indexadas presentan un formato digital, esto es, los articulos in-
cluidos pueden accederse en texto completo via Internet (pagando un precio, ciertamente, excepto las
“open access”). Sin embargo, es también cierto que la mayor parte de esas revistas aun se ofrecen en
el formato tradicional impreso en papel, junto al digital. Por ejemplo, el Scottish Medical Journal, la
revista médica mds antigua en el mundo (ha tenido varios nombre desde su aparicion en el aiio 1773)
aun existe y con formatos en papel y electronico. Pareciera que el papel se resiste a desaparecer, por
ahora... En realidad, aunque los argumentos de quienes consideran que el papel resulta indispensable
son principalmente nostalgicos, otros pueden ser casi razonables. el papel tiene la ventaja esencial de
tener peso, textura, existencia fisica, e incluso un olor y color particular, caracteristicas que no poseen
los archivos PDF. ;Seran esos argumentos suficientes para mantener con vida a las revistas impresas
en papel? Ciertamente no, el unico factor que puede salvar por ahora al papel impreso es posiblemente
el romanticismo de aquellos que echan de menos el ritual de la lectura impresa, pero al final los costos,
los factores economicos, y la inmediatez sin duda venceran, ya que una informacion que no es difundida
a tiempo, no existe, pierde su validez y es comparable a la “ciencia perdida”.

Carmen Loewenstein Vega

Directora de Bibliotecas y Museo Nacional de Medicina.
Facultad de Medicina, Universidad de Chile. Santiago, Chile
Email: cloewens@med.uchile.cl
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TRABAJO ORIGINAL

Modelo de instilacion intra-traqueal de jugo gastrico en
la rata: curso temporal de las alteraciones histologicas

JOAQUIN ARAOS B.*, RAFAEL CONTRERAS L.*, ANDREA CUTINO A.*,
MANUEL MENESES C.** y GISELLA BORZONE T.*

Intra-tracheal instillation of gastric juice in the rat: time course of histological changes

Introduction: Aspiration of gastric content is associated with a wide range of clinical conditions
(acute lung injury, severe interstitial pneumonia or bronchiolitis obliterans following lung transplan-
tation). Objective: To study the course of histological alterations in a model of intra-tracheal instilla-
tion of gastric juice in rats. Methods: Anesthetized rats were euthanized at different times: 4, 12 and
24 hours and 4 and 7 days after intratacheal (IT) instillation of gastric juice. Animals that were not
intervened served as controls. The right inferior lobe was studied (H-E) and a histological injury score
was given according to a recently published score system. Results: Between 4-24 h an inflammatory-
hemorragic pattern with bronchiol-centric distribution was characterized by a large proportion of
neutrophils in both alveoli and interstitium, alveolar fluid accumulation, proteinaceous material and few
hyaline membranes. Between 4 and 7 days, mononuclear cells were more prevalent, the hemorrhagic
component disappeared, the percentage of abnormal bronchioles was significantly reduced and there
was organization of the alveolar infiltrate, with Masson bodies, granulomas and giant cells associated
with gastric juice particles. Conclusions: In rats, IT instillation of gastric juice induces diffuse alveo-
lar damage that evolves towards an early granulomatous interstitial pneumonia along with lax fibrous
tissue. Knowledge of the temporary course of the pulmonary responses helps to the understanding of
the consequences of the several clinical conditions that favor gastric content aspiration.

Key words: Aspiration, animal model, histological score, rat lung.

Resumen

Introduccion: La aspiracion de contenido gastrico se asocia con diversas condiciones clinicas
(daiio pulmonar agudo, neumonia intersticial severa o bronquiolitis obliterante post-trasplante). Ob-
Jetivo: Estudiar el curso de las alteraciones histologicas en un modelo de instilacion intra-traqueal
(IT)de jugo gastrico en ratas. Métodos: Ratas anestesiadas recibieron via IT jugo gdstrico de un pool
obtenido previamente. Los animales fueron sacrificados a las: 4, 12y 24 hy 4y 7 dias post-instilacion.
Animales sin intervencion sirvieron como controles. El lobulo inferior derecho fue estudiado (H-E) para
la asignacion de un puntaje de dario histologico de acuerdo a un sistema de puntuacion recientemente
publicado. Resultados: Entre 4-24 h se observo un patron inflamatorio-hemorragico de distribucion
bronquiolo-céntrica, con predominio de neutrdfilos intersticiales y alveolares, edema, material protei-
naceo alveolar y escasas membranas hialinas. Entre los 4y 7 dias, se observo predominio mononuclear
v desaparicion del componente hemorrdgico, se redujo significativamente el porcentaje de bronquiolos
afectados y se observo organizacion del infiltrado inflamatorio, con cuerpos de Masson, granulomas
y celulas gigantes asociadas a particulas del jugo gastrico. Conclusiones: En ratas, la instilacion IT
de jugo gastrico induce daiio alveolar difuso que progresa hacia una neumonia intersticial granulo-
matosa temprana con tejido fibroso laxo. El conocimiento del curso de la respuesta pulmonar en este
modelo, contribuye a comprender las posibles consecuencias de las condiciones clinicas que favorecen
la aspiracion de contenido gdstrico.

Palabras clave: Aspiracion, modelo animal, puntaje histoldgico, pulmon de rata.

Financiamiento: Proyecto Fondecyt 1120943.

*  Departamento de Enfermedades Respiratorias, Pontificia Universidad Catdlica de Chile.
** Instituto Nacional del Térax. Santiago, Chile.
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Introduccion

La aspiracion de contenido digestivo se asocia
con un amplio rango de posibles efectos clinicos,
que van desde respuestas leves e inespecificas
a condiciones graves y potencialmente fatales
como el distrés respiratorio agudo, la neumonia
aspirativa severa, las bronquiectasias, la fibrosis
pulmonar y la bronquiolitis obliterante que se
presenta en algunos pacientes sometidos a tras-
plante de pulmén!-,

El contenido digestivo susceptible de aspirarse
al pulmoén tiene diversos componentes entre los
cuales estan el acido clorhidrico, las particulas
de alimento, las enzimas digestivas como la
pepsina y otras, el mucus y sustancias presentes
en el duodeno que pueden pasar al estomago
(proteasas y sales biliares), por lo que el dafio
pulmonar resultante puede variar dependiendo
de la proporcién en que se encuentre cada uno de
estos componentes®.

El desarrollo de modelos animales para el
estudio de las alteraciones pulmonares en res-
puesta a la aspiracion de contenido digestivo es
fundamental para comprender la patogénesis de
este proceso’. Desde que el afio 2000 el modelo
de fibrosis pulmonar inducido por bleomicina
dejo de ser considerado como modelo de fibrosis
pulmonar idiopatica, no existe un modelo animal
para estudiar esta enfermedad®. Dada la elevada
prevalencia de reflujo gastro-esofagico proximal
con alta probabilidad de aspirarse a la via aérea
en los pacientes con fibrosis pulmonar idiopatica,
un modelo experimental de aspiracion podria ser
de gran utilidad.

En general, la estandarizacion de los modelos
de dafio pulmonar agudo es compleja. Se han esta-
blecido directrices generales para intentar generar
modelos que sean, por un lado, comparables entre
si, pero que ademas tengan valor en su aplicacion
clinica’. Un trabajo reciente indica que la evalua-
cion histologica del dafio pulmonar es un aspecto
critico a considerar en un modelo experimental.
Sin embargo, enfatiza al mismo tiempo la dificul-
tad que se genera al homologar las metodologias
y, por consecuencia los resultados, de un estudio
con otro’. En repuesta a esto, los autores proponen
un sistema de puntaje histologico para evaluar el
dafio pulmonar agudo por distintos agentes causa-
les. Este puntaje ha sido utilizado en al menos dos
publicaciones'®!!. Una desventaja de este puntaje
es que carece de un componente para la evalua-
cién de la respuesta pulmonar sub-aguda.

Frente a estas interrogantes, nuestro objetivo
fue evaluar el curso temporal de las alteraciones
histolégicas pulmonares en un modelo de instila-

8

cion intra-traqueal (IT) de una dosis tnica de jugo
gastrico en ratas, utilizando el sistema de puntaje
recientemente publicado® con algunas modifi-
caciones para permitir la evaluacion de la etapa
siguiente al dafio agudo en un intento de estable-
cer un continuo entre las alteraciones pulmonares
agudas y sub-agudas que eventualmente pueden
llevar al desarrollo de un proceso de cicatrizacion
anormal.

Métodos

1. Animales

El estudio se realiz6 en ratas adultas de la es-
pecie Sprague-Dawley (305 £ 19 DS g de peso)
de acuerdo a un protocolo aprobado por el Co-
mité de Etica y Bienestar Animal de la Pontificia
Universidad Cato6lica de Chile.

2. Obtencion de un pool de jugo gdstrico

Treinta ratas fueron anestesiadas con una solu-
cion de xilazina:ketamina (10:75 mg/kg de peso)
administrada por via intraperitoneal. Se realizd
una incision en la linea media del abdomen supe-
rior, para exponer el estdbmago y la porciéon pro-
ximal del duodeno. Después de ligar a nivel de la
union gastroduodenal, se realiz6 una gastrotomia
y se drend el jugo géstrico. Este se depositd en un
tubo estéril para luego ser filtrado a través de una
membrana con poros de 100 pm (BD Falcon™R®).
El jugo géstrico obtenido se congeld a -70° C
para su utilizacion posterior. Una vez finalizada
la operacion, y atin bajo anestesia, los animales
fueron sacrificados mediante exanguinacion. El
pH de este pool fue de 1,0 y la concentracion de
pepsina de 2 mg - ml'!.

3. Instilacion IT del jugo gastrico

Bajo el mismo protocolo anestésico, varios
grupos de animales fueron estudiados. Cada ani-
mal fue colocado en una plataforma que permitia
mantener elevado el térax e hiperextendida la
cabeza. Se utilizé un otoscopio (Welch AllynMR)
para visualizar las cuerdas vocales e instilar du-
rante la inspiracion el jugo gastrico (0,5 ml) con
la ayuda de una branula modificada de aproxi-
madamente 20 G conectada a una jeringa. Para
asegurar que la dosis de jugo géstrico a instilar
entrara realmente en la traquea, el catéter orotra-
queal se posiciond antes de la carina utilizando
referencias topograficas. Los animales se recupe-
raron espontaneamente de la anestesia.

4. Grupos de estudio

Estos estuvieron dados por el tiempo al que
los animales fueron sacrificados post-instilacion:
RJ4h: 4 horas (h) (n =5), RJ12h: 12 h (n = 5),
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RJ24h: 24 h (n = 4), RJ4d: 4 dias (d) (n = 10),
RJ7d: 7d (n = 6). Animales sin intervencion
sirvieron de control (RJC). Los pulmones fueron
extirpados en bloque y el 16bulo inferior del pul-
mon derecho (LID) fue fijado en formalina por 2
a 3 dias a una presion de 20 cm H,0O, para luego
ser embebido en parafina, cortado y tefiido con
H-E para su evaluacion histoldgica. Para cada
LID se realizaron 4 cortes parasagitales, con el
objetivo de evaluar zonas cercanas a la via aérea
y a la superficie del pulmoén.

5. Analisis histologico

Cada corte fue evaluado por el patdlogo del
grupo de investigacion (MMC) por medio de un
sistema de puntuacioén de dafio pulmonar agudo
recientemente publicado, modificado para incor-
porar elementos de dafio sub-agudo’®. La Tabla 1
muestra el sistema de puntuacioén para cada uno
de los parametros evaluados. Brevemente, cada
placa (4 por animal) fue analizada para evaluar el
componente agudo y sub-agudo que se esperaba
encontrar y luego se obtuvo un promedio de las 4
placas. Al realizar este analisis el patélogo no es-
taba ajeno al tiempo de evolucion de las muestras
que evaluo. Estudios preliminares mostraron una
distribucién peribroncovascular del dafio por lo
que al sistema de puntaje anterior se le incorpord
la evaluacion del porcentaje de bronquiolos com-
prometidos en relacion al total de bronquiolos
observados en la placa.

Para cuantificar la inflamacién se realizé un
conteo aleatorio de las células tanto a nivel intra-
alveolar como intersticial identificando el tipo
celular predominante para cada tiempo. Se busco
ademas la presencia de membranas hialinas y
material proteinaceo en los espacios alveolares.
Para la evaluacion del engrosamiento septal, se
compard el grosor del tabique de un alvéolo nor-

Tabla 1. Sistema de puntaje de dafio pulmonar

A)
Puntaje
Parametros de daiio agudo 0 1 2
A. Infiltrado alveolar 0 la5s >5
B. Infiltrado intersticial 0 las >5
C. Membranas hialinas 0 lal0 >10
D. Material proteinaceo 0 lal0 >10
E. Engrosamiento septal <2x 2xa4dx >4x

B)
Parametros de dafio sub-agudo Categoria
G. Cuerpos de Masson Presente Ausente

H. Granulomas y células gigantes Presente Ausente
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mal con el del tabique alveolar mas afectado en
la placa. Para evitar incluir tabiques falsamente
engrosados debido a una inadecuada expansion
pulmonar, solamente se compararon unidades
alveolares que estuvieran apropiadamente ex-
pandidas. Con respecto a los cuerpos de Masson
y granulomas (incluyendo en estos a células
gigantes), se les asigno la categoria SI cuando
existia al menos uno en la placa y NO cuando
no se observo ninguno. Los valores se informan
como la fraccion de animales que presento cuer-
pos de Masson y granulomas en relacion al total
de animales evaluados en cada tiempo.

6. Anadlisis estadistico

Se utilizo6 analisis de varianza por el método de
Kruskal-Wallis. Los resultados se expresan como
medias + 1 DS, considerandose significativo un
valor de p < 0,05. Se utiliz6 el programa estadis-
tico GraphPad Prism 6.

Resultados

En las Figuras 1 y 2 se observan los hallazgos
histologicos mas relevantes para los diferentes
tiempos evaluados en este estudio.

En la Figura 3a se observa el porcentaje de
bronquiolos que presentan infiltrado intersticial
peribronquiolar (inflamatorio-hemorragico entre
4y 24 h, e inflamatorio-granulomatoso después
de las 24 h). El porcentaje de bronquiolos com-
prometidos es de 54-75% entre las 4 y 24 h y cae
alos 4y 7 d, pero se mantiene por sobre el grupo
control (30%). La Figura 3b muestra el puntaje de
engrosamiento del tabique alveolar, que alcanza
el puntaje méaximo durante todo el periodo eva-
luado después de las 4 h.

Las Figuras 4a y b muestran el puntaje de in-
flamacion intra-alveolar e intersticial. El puntaje
de inflamacion se mantuvo elevado entre las4 h 'y
los 7 d. Sin embargo, el tipo celular predominante
cambi6 de polimorfonuclear neutréfilo a mononu-
clear entre las 24 h y los 4 d.

La Figura 4c muestra el puntaje de membranas
hialinas. Se observa un aumento significativo a
las 12 h, mientras que alas4y24 hyalos4y 7
d no se observan diferencias con el grupo control.
La Figura 4d muestra el puntaje de material pro-
teindceo intra-alveolar. Este es significativamente
mayor entre las 4 y 24 h y cae a valores control
alos 4y 7 dias.

Con respecto a la formacion de granulomas,
estos se observan en casi un 100% de los ani-
males entre los 4 y 7 dias (Figura 5a). Al igual
que para granulomas, entre las 4 y 24 h no se ob-
servan cuerpos de Masson (Figura 5b). Estos se
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Figura 1. Cambios histologicos en el
pulmon de la rata a las 4, 12 y 24 h des-
pués de la instilacion intra-traqueal de
jugo gastrico. Tincion con hematoxili-
na-eosina. Aumento de 40x a la izquier-
da y 100x a la derecha. Se observa un
infiltrado inflamatorio-hemorragico con
abundante material proteinaceo de dis-
tribucion peribronquiolar con tendencia
a la confluencia de areas inflamatorias
vecinas (flechas), en especial a las 24 h.

Figura 2. Cambios histolégicos en el
pulmoén de la rata a los 4 y 7 d después
de la instilacion intra-traqueal de jugo
gastrico. Tinciéon con hematoxilina-
eosina. Aumento de 40x a la izquierda
y de 100x a la derecha. A los 4 y 7
dias destaca la aparicion de cuerpos de
Masson, granulomas y células gigantes
multinucleadas y la organizacion del
exudado inflamatorio con zonas de
fibrosis (flechas) en las areas peribron-
quiolares.
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Figura 3. a) Porcentaje de bronquiolos
afectados; b) Puntaje de engrosamiento
del septum alveolar. Valores expre-
sados como media + 1DS. *p < 0,05,
**%p < 0,001, #***p < 0,0001, comparado
con el control.

Figura 4. Puntaje obtenido para: a) in-
flamacion intra-alveolar; b) inflamacion
intersticial; ¢) presencia de membranas
hialinas, y d) presencia de material pro-
teinaceo. Valores expresados como media
+ 1 DS. *p < 0,05, ****p < 0,0001, com-
parado con el control.

Figura 5. a) Fraccion de muestras con
presencia de granulomas respecto del total
de muestras; b) Fraccion de muestras con
presencia de cuerpos de Masson respecto
del total de muestras. Valores expresados
como media £ 1 DS. ****p < 0,0001,
comparado con el control. La foto supe-
rior derecha corresponde a un granuloma
mientras que la foto inferior derecha
muestra un cuerpo de Masson.
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Figura 6. Esquema que resume el curso
temporal de las alteraciones pulmonares post-
instilacion intra-traqueal de jugo gastrico,
elaborado en base a los puntajes obtenidos
para cada parametro con respecto al puntaje
maximo posible.

hacen aparentes a los 4 y 7 dias con frecuencias
de presentacion similares a lo descrito para los
granulomas.

La Figura 6 resume de forma esquematica la
duraciéon y magnitud relativa de los hallazgos
histologicos mas relevantes.

Discusion

El estudio de las alteraciones histologicas in-
ducidas en el pulmon por el jugo géstrico instila-
do por via IT permite establecer una secuencia de
alteraciones que: a) se inicia con lo que se conoce
como dafio alveolar difuso (DAD) localizado
a la region peribronquiolar, con aumento de la
permeabilidad alvéolo-capilar e infiltracion por
células inflamatorias que engruesan el intersticio
y ocupan el espacio alveolar; b) continua con un
patrén de neumonia en organizacién con forma-
cion de cuerpos de Masson y ¢) evoluciona a un
patréon de neumonia intersticial granulomatosa
con células gigantes multinucleadas de distri-
bucion peribronquiolar y focos de tejido fibroso
laxo.

La literatura existente es controversial res-
pecto a las consecuencias pulmonares de la
aspiracion'>!3. Existen estudios que intentan
aproximarse al tema examinando el efecto de la
instilacion de acido clorhidrico a nivel pulmonar.
Un estudio en ratas encontrd que la instilacion de
acido clorhidrico a un pH similar al del contenido
gastrico, produce alteraciones histologicas seme-
jantes a las encontradas en las primeras horas en
nuestro estudio (incluyendo edema, hemorragia
alveolar e inflamacion de predominio neutrofi-
lico)'3. Por otro lado, estudios més recientes han
evaluado de forma separada el efecto de distintos
componentes del jugo gastrico (acido y parti-
culas de alimento libres de acido), encontrando
que el determinante principal del dafio pulmonar
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seria el contenido del material particulado, mas
que la acidez'. Las alteraciones histoldgicas
observadas como efecto de las particulas en el
trabajo de Downing y cols., fueron similares a
las encontradas en la etapa sub-aguda de nuestro
modelo (neumonia intersticial con formacion de
granulomas y células gigantes multinucleadas)'.
En base a los efectos diferentes de los distintos
componentes del jugo gastrico, los autores con-
cluyen que es probable que las consecuencias his-
tologicas de la aspiracion aguda sean distintas de
las que se observan con la aspiracion cronica, de
modo que las alteraciones histologicas agudas de-
penderian del contenido acidico, mientras que las
cronicas de la presencia de material particulado'.

Los escasos trabajos disponibles en la litera-
tura que abordan el efecto del jugo gastrico en el
pulmoén adolecen del problema de estudiar s6lo
las etapas relativamente mas tardias (1 semana),
sin evaluar el efecto en las primeras horas, lo que
permitiria entender como las alteraciones preco-
ces evolucionan a alteraciones crénicas'>'4, En
nuestro estudio, la evaluacion histologica seriada
nos permitié demostrar claramente la interde-
pendencia existente entre las alteraciones agudas
y sub-agudas que ocurren luego de la aspiracion
de jugo gastrico. Knight y cols.®, observaron
que el dafio producido por el componente acido
determina una respuesta pulmonar difusa que,
histologicamente, comienza a las 6 h, pero que se
autolimita a 48 h post-instilacion, mientras que la
instilacion de material particulado sin acido gene-
ra una respuesta levemente mas tardia, pero que
se perpetia, generando un patrén granulomatoso
que comienza a las 48 h. Ademas, ellos encon-
traron que la instilacién de una mezcla de acido
con material particulado es capaz de generar un
dafio histoldgico sinérgico. Si bien nosotros no
evaluamos la diferencia entre al dafio asociado a
la instilacion de 4cido y de material particulado
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por separado, si confirmamos que, utilizando
un jugo gastrico completo, se genera un dafio
agudo con las caracteristicas de DAD que luego
evoluciona hacia un patrén organizativo y de tipo
granulomatoso. Por lo tanto, nuestros resultados
muestran que la fase granulomatosa deriva de una
respuesta inicial correspondiente al diagnostico
de DAD y que no son entidades independientes.

Existe evidencia que permite establecer un
posible vinculo patogénico entre la aspiracion de
contenido gastrico y la generacion de enfermeda-
des pulmonares cronicas como neumonia granu-
lomatosa bronquiolo-céntrica y fibrosis pulmonar
idiopatica (IPF)>'5. Por ejemplo, se ha visto que
en pacientes con neumonia granulomatosa de tipo
bronquiolo-céntrica de larga data y con diagnos-
tico concomitante de reflujo gastro-esofagico, la
terapia anti-reflujo es efectiva en detener y rever-
tir la enfermedad pulmonar'®. Esta asociacion ha
sido recientemente sugerida para pacientes con
IPF, entidad clinica que se asocia con una alta
prevalencia de reflujo gastro-esofagico proxi-
mal, con elevada probabilidad de ser aspirado al
pulmoén®®. El hallazgo de que el engrosamiento
anormal del septum alveolar persistio hasta los 7
dias, sumado a la abundante presencia de cuerpos
de Masson (nodulos de tejido intraluminal con
un estroma de soporte fibroblastico y células
pleomorficas en su interior)!® en las vias aéreas
terminales indica la existencia de un fenomeno
de tipo proliferativo. El significado que se puede
atribuir al hallazgo de los cuerpos de Masson
en este estudio, es que permitirian inferir que la
aspiracion de contenido gastrico determina una
respuesta inflamatoria aguda que conduciria a un
patrén organizativo con cuerpos fibrosos (Mas-
son) que alteran la arquitectura pulmonar normal.

Basados estrictamente en este modelo, es im-
posible determinar si estos animales habrian evo-
lucionado hacia un cuadro més grave, en caso de
haberlos evaluado mas tardiamente. Sin embargo,
y aun si este no fuera el caso, nuestros resultados
son alentadores en la bisqueda de establecer un
modelo para estudiar fibrosis. Los granulomas
son agregados de células multinucleadas gigantes
que rodean al material extrafio. Se ha postulado
que si la enfermedad granulomatosa se perpetia
en el tiempo, el paso siguiente seria la acumula-
cién de fibroblastos alrededor y dentro del granu-
loma, estableciéndose eventualmente la fibrosis
como tal'’. Los macréfagos, células predominan-
tes en la estructura del granuloma, son capaces
de liberar numerosos mediadores que modulan la
funcidén de los fibroblastos, incluyendo a TNFa,
TGF B-1, IL-1B, entre otros!’.

La utilizacion del puntaje histologico sugerido
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por Matute-Bello y cols’, fue util para evaluar la
fase aguda del dafio. Sin embargo fue necesario
modificarlo. Un aspecto incluido en nuestro pun-
taje fue la evaluacion de los bronquiolos afecta-
dos respecto del total. Este aspecto fue clave en
la evaluacion del dafio inducido por instilacion
de jugo gastrico debido a que la distribucion de
las alteraciones fue predominantemente peribron-
quiolar.

Por otro lado, el puntaje de Matute-Bello y
cols’, otorga pesos relativos a cada parametro
evaluado, y entrega finalmente un puntaje unico
que es un continuo entre 0 y 1. En nuestro estu-
dio evaluamos cada pardmetro como un puntaje
independiente y comparamos a los grupos por
cada uno de estos parametros. Un puntaje unico e
integrativo de todos los pardmetros evaluados es
importante como herramienta para comparar glo-
balmente entre grupos estudiados y entre estudios
de diferentes autores, mientras que la puntuacion
de parametros individuales es util para cuantificar
y asi discriminar aquellos aspectos mas afectados
y relevantes de estudiar para cada modelo de in-
juria pulmonar particular.

El puntaje observado para la formacion de
membranas hialinas fue relativamente bajo, in-
cluso en las etapas iniciales de la respuesta pul-
monar. Las membranas hialinas son consideradas
como la marca histologica distintiva del dafio
pulmonar agudo. Es posible que las ratas tengan
una capacidad limitada para formar membranas
hialinas, dado que se ha descrito que estas estruc-
turas no se observan frecuentemente en modelos
murinos’. Si bien es posible que nuestro sistema,
en comparacion al propuesto por Matute-Bello
y cols’, pudiera estar subestimando la presencia
de membranas hialinas (puesto que en su estudio
la presencia de mas de una membrana hialina
por campo observado, recibe el puntaje maximo
mientras que en el nuestro solo aquellas muestras
con mas de 10 membranas reciben tal puntaje)
esto es poco probable. En su estudio, los autores
incluyen la observacion de s6lo 5 campos para
determinar la presencia o ausencia de membranas
hialinas, mientras que en el nuestro, si bien el
punto de corte para otorgar un puntaje maximo es
mayor, se observo toda la placa y no solamente
campos aislados de ésta en busca de membranas
hialinas.

La evaluacion del dafio en etapas posteriores
a los 4 dias requiere complementar el puntaje
para dafio pulmonar agudo con otro que evalte la
formacion de granulomas y cuerpos de Masson.
A diferencia de la metodologia utilizada para
evaluar los aspectos agudos de nuestro modelo, la
descripcion de la etapa sub-aguda fue cualitativa.
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Esto se debi6 principalmente al desconocimiento
de las caracteristicas de esta fase previo al disefio
del sistema de puntaje. En estudios futuros sera
necesario cuantificar en cada corte histoldgico
el nimero de granulomas y cuerpos de Masson.

En conclusion, este estudio es relevante por
varios motivos. En primer lugar, demuestra que
las alteraciones granulomatosas observadas a fines
de la primera semana se originan de una respuesta
inicial aguda, histologicamente diferente, y com-
patible con el diagnodstico de DAD. Demostramos
asi, una continuidad que vincula al dafio agudo
con el sub-agudo, sugiriendo la posibilidad de que
existan efectos similares en el ser humano. En se-
gundo lugar, los resultados indican que, a pesar de
que se logré un modelo de neumonia intersticial
granulomatosa temprana y no de fibrosis, es facti-
ble esperar que la instilacion repetida y frecuente
de jugo gastrico conduzca a alteraciones mas
severas que eventualmente lleven a la formacion
de cicatrizacion pulmonar anormal. Por tltimo,
la modificacién del puntaje de dafio pulmonar
agudo de Matute-Bello y cols.’, incluyendo cri-
terios de evaluacion de la distribucion del dafio
(porcentaje de bronquiolos afectados versus el
total) y de parametros cualitativos para evaluar la
respuesta pulmonar en su fase sub-aguda podria
ser aplicable a otros modelos de injuria pulmonar
de distribucion bronquiolo-céntrica.

Bibliografia

1.- BLONDEAU K, MERTENS V, VANAUDENAERDE
B A, VERLEDEN G M, VAN RAEMDONCK D E,
SIFRIM D, et al. Gastro-oesophageal reflux and gastric
aspiration in lung transplant patients with or without
chronic rejection. Eur Respir J 2008; 31: 707-13.

2.- SAVARINO E, CARBONE R, MARABOTTO E, FUR-
NARI M, SCONFIENZA L, GHIO M, et al. Gastro-
oesophageal reflux and gastric aspiration in idiopathic
pulmonary fibrosis patients. Eur Respir J 2013; 42:
1322-31.

3.- HARTWIG M G, APPELJ Z, L1 B, HSIEH C, HAN
YOON Y, LIN S, et al. Chronic aspiration of gastric
fluid accelerates pulmonary allograft dysfunction in a
rat model of lung transplantation. J Thorac Cardiovasc
Surg 2006; 131: 209-17.

4.- LI B, HARTWIG M G, APPEL J Z, BUSH E L,
BALSARA K R, HOLZKNECHT Z E, et al. Chronic
aspiration of gastric fluid induces the development of
obliterative bronchiolitis in rat lung transplants. Am J
Transplant 2008; 8: 1614-21.

5.- KENNEDY T P, JOHNSON K J, KUNKEL R G,
WARD P A, KNIGHT P R, FINCH J S. Acute acid
aspiration lung injury in the rat: biphasic pathogenesis.
Anesth Analg 1989; 69: 87-92.

14

6.- KNIGHT P R, RUTTER T, TAIT AR, COLEMANE,
JOHNSON K. Pathogenesis of gastric particulate lung
injury: a comparison and interaction with acidic pneu-
monitis. Anesth Analg 1993; 77: 754-60.

7.- BASTARACHEJA, BLACKWELL T S. Development
of animal models for the acute respiratory distress syn-
drome. Dis Model Mech 2009; 2: 218-23.

8.- BORZONE G, MORENO R, URREA R, MENESES M,
OYARZUN M, LISBOA C. Bleomycin-induced chronic
lung damage does not resemble human idiopathic pul-
monary fibrosis. Am J Respir Crit Care Med 2001; 163:
1648-53.

9.- MATUTE-BELLO G, DOWNEY G, MOORE B B,
GROSHONG S D, MATTHAY M A, SLUTSKY A S,
et al. An official American Thoracic Society workshop
report: features and measurements of experimental acute
lung injury in animals. Am J Respir Cell Mol Biol 2011;
44: 725-38.

10.- PATEL BV, WILSON M R, TAKATA M. Resolution
of acute lung injury and inflammation: a translational
mouse model. Eur Respir J 2012; 39: 1162-70.

11.- GROMMES J, VIJAYAN S, DRECHSLER M,
HARTWIG H, MORGELIN M, DEMBINSKI R, et al.
Simvastatin Reduces Endotoxin-Induced Acute Lung
Injury by Decreasing Neutrophil Recruitment and Ra-
dical Formation. PlosOne 2012; 7: €38917.

12.- DOWNING T E, SPORN T A, BOLLINGER R, DAVIS
R D, PARKER W, LIN S S. Pulmonary histopathology
in an experimental model of chronic aspiration is in-
dependent of acidity. Exp Biol Med (Maywood) 2008;
233:1202-12.

13.- JAMES C F, MODELL J H, GIBBS C P, KUCK E J,
RUIZ B C. Pulmonary aspiration-effects of volume and
pH in the rat. Anesth Analg 1984; 63: 665-8.

14.- APPELJ Z, LEE SM, HARTWIG M G, L1 B, HSIEH
C, CANTU E, et al. Characterization of the innate im-
mune response to chronic aspiration in a novel rodent
model. Respir Res 2007; 8: 87.

15.- BARNES T W, VASALLO R, TAZELAAR H D,
HARTMAN T E, RYU J H. Diffuse bronchiolar disease
due to chronic occult aspiration. Mayo Clin Proc 2006;
81: 172-6.

16.- HERBUT P A. MANGES W E. The “Masson Body” in
Rheumatic Pneumonia. Am J Pathol 1945; 21: 741-51.

17.- MORNEX J F, LEROUX C, GREENLAND T, ECO-
CHARD D. From granuloma to fibrosis in interstitial
lung diseases: molecular and cellular interactions. Eur
Respir J 1994; 7: 779-85.

Correspondencia a:

Dr. Joaquin Araos B.

Departamento Enfermedades Respiratorias, Facultad
de Medicina, Pontificia Universidad Catodlica de Chile.
Marcoleta 350. Santiago, Chile.

Email: juaccco@gmail.com

Rev Chil Enf Respir 2014; 30: 7-14


mailto:juaccco@gmail.com

TRABAJO ORIGINAL

Rendimiento de la citologia por puncion aspirativa
transbronquial para el diagnodstico del compromiso
mediastinico en el cancer pulmonar

MAURICIO SALINAS F.*, MACARENA MUNOZ A.** ALFREDO JALILIE E.**%
MONICA ZAGOLIN B.*** SEBASTIAN FERNANDEZ- BUSSY L.#**,

CRISTINA FERNANDEZ F.*#**#* MAITE OYONARTE W.***** DIONIS ISAMITT D.***,
CARLOS GUERRA P.#** KAREN CZISCHKE L.*** y SARA CHERNILO S.#**

Utility of cytology by transbronchial needle aspiration for diagnosing
mediastinal nodal involvement in lung cancer staging

Introduction: Mediastinal nodal involvement is essential in lung cancer staging. This can be per-
formed with transbronchial needle aspiration using a flexible bronchoscope. We present the experience
of the Instituto Nacional del Torax. Material and Methods: Retrospective study. The procedure was
performed in patients with mediastinal nodes greater than 1 cm on computed tomography of the chest.
Results: In 132 bronchoscopies, 136 transbronchial needle aspirations for cytological studies were
performed, 98 (72%) in subcarinal nodes and 38 (28%,) in other locations. In 64 (47.1%) samples,
lung cancer was diagnosed. In 100 (73,5%) cases the final diagnosis was lung cancer with mediastinal
involvement. In this series transbronchial needle aspiration had a sensitivity of 64% for lung cancer
diagnosis. There were no complications. Conclusions: Transbronchial needle aspiration cytology is
safe and useful for the diagnosis and staging of the mediastinum in lung cancer patients.

Key words: Biopsy, fine-needle, bronchoscopy, lung neoplasms, neoplasm staging.

Resumen

Introduccion: Identificar el compromiso de los ganglios mediastinicos es fundamental en la etapi-
ficacion del cancer pulmonar. Esto puede hacerse con muestras citologicas obtenidas mediante puncion
aspirativa transbronquial. Presentamos la experiencia del Instituto Nacional del Torax. Material y
Meétodo: Estudio retrospectivo. Se realizo el procedimiento en pacientes con ganglios mediastinicos
mayores de 1 cm en la tomografia computada de torax. Resultados: En 132 fibrobroncoscopias se
realizaron 136 citologias por puncion aspirativa transbronquial, 98 (72%) en ganglios subcarinales
v 38 (28%) en otras estaciones. En 64 (47,1%) muestras, se diagnostico cancer pulmonar. En 103
(76%) casos el diagnostico final fue cancer pulmonar. En esta serie la citologia por puncion aspirativa
transbronguial tuvo una sensibilidad de 64% para diagnostico de cancer pulmonar. No se registraron
complicaciones. Conclusiones: La citologia por puncion aspirativa transbronquial es una técnica
segura y util para la etapificacion del mediastino en el cancer pulmonar en nuestra experiencia.

Palabras clave: Biopsia con aguja fina, broncoscopia, neoplasias pulmonares, etapificacion de
neoplasias.
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Introduccion

El cancer pulmonar es la principal causa de
muerte por cancer en el mundo'?2. Se ha estimado
que en 2008 murieron de cancer pulmonar 1,4
millones de personas en el mundo entero®. En
Chile, en 2010 fallecieron 2.774 personas a causa
de esta condicion’.

De acuerdo con la clasificacion TNM del
cancer pulmonar, el compromiso de los ganglios
mediastinicos es un elemento fundamental para
la etapificacion de los pacientes, permitiendo
ademas establecer el prondstico®.

Dado que la tnica opcion curativa para los
pacientes con enfermedad localizada es la cirugia
resectiva, la seleccion de los casos debe hacerse
en forma rigurosa' y lo menos invasiva posible.
La resecabilidad definida por la ausencia de
compromiso mediastinico puede establecerse
mediante mediastinoscopia, mediastinotomia o
toracotomia'?.

La puncion aspirativa transbronquial o pun-
cién con aguja de Wang es un procedimiento
diagnostico alternativo, que puede realizarse am-
bulatoriamente, es menos invasiva y no se asocia
a morbimortalidad significativa'~; adicionalmente
es un procedimiento de menor costo.

Schiepatti, un cirujano de térax argentino,
describié en 1949 el abordaje de los ganglios
mediastinicos mediante la puncion de la carina
principal, utilizando un broncoscopio rigido®.
En 1978 se utilizaron agujas flexibles a través
de un fibrobroncoscopio para realizar punciones
aspirativas transbronquiales y finalmente Wang
propuso el procedimiento como una forma de eta-
pificar el mediastino en el cancer pulmonar®’. En

2005 empezamos a realizar este procedimiento
en la unidad de fibrobroncoscopias del Instituto
Nacional del Torax. A continuacioén describimos
nuestra experiencia con este procedimiento.

Materiales y Método

En este estudio retrospectivo, se revisaron
todos las fibrobroncoscopias en que se realizd
puncion aspirativa transbronquial entre enero de
2007 y abril de 2011. Se realiz6 el procedimiento
en pacientes con cancer pulmonar demostrado
o altamente probable, que presentaban ganglios
mediastinicos mayores de un centimetro en la
tomografia axial computada de térax. Las esta-
ciones ganglionares a puncionar fueron escogidas
en acuerdo con el radidlogo para determinar el
mejor sitio de puncion utilizando la clasificacion
de la Asociacion Internacional para el Estudio del
Cancer Pulmonar (Figura 1).

Procedimiento

La fibrobroncoscopia fue realizada en la forma
habitual, utilizando anestesia topica con lidocaina
y sedacion consciente con midazolam y/o morfi-
na. Siempre se tomo la precaucion de realizar la
puncién aspirativa transbronquial antes de rea-
lizar otros procedimientos diagnosticos a fin de
evitar la contaminacion de las muestras®’.

Se utiliz6 una aguja Conmed 21G en la mayo-
ria de los casos. Para insertar la aguja, cada uno
de los operadores utilizo6 alguna de las técnicas
previamente descritas®® de acuerdo a su personal
preferencia. En nuestra unidad se utiliza princi-
palmente el método de “jabbing” que en espaiiol

Figura 1. Mapa de los ganglios mediastinicos
segun la clasificacion de 2009 de la Inter-
national Association for the Study of Lung
Cancer®. Tmagen de http://www.radiologyas-
sistant.nl/ con permiso del autor.
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ha sido 1lamada “la técnica del pinchazo” o “pun-
cion del catéter-aguja a través del broncoscopio
o bien el método de “hub-against-the-wall”’, que
ha sido llamada en espafiol la técnica de la lance-
tada®®. Se realiz6 un minimo de 2 y un maximo
de 4 punciones, en cada estacion ganglionar.

Excepcionalmente se contd con la asistencia
del citopatologo para la lectura inmediata de las
muestras, que de resultar positivas hizo innecesa-
ria la toma de muestras subsecuentes. Todos los
pacientes firmaron un consentimiento informado
antes del procedimiento.

Anadlisis citopatolégico

Las muestras obtenidas fueron analizadas en
forma diferida por patdlogos institucionales que
eran ciegos al resultado de otros exdmenes cito o
patologicos del caso. Las citologias fueron infor-
madas como positivas para neoplasia, negativas
para neoplasia, con otro diagnodstico (ejemplo:
sarcoidosis) o de muestra inadecuada para el
analisis.

Anadlisis estadistico

Los resultados se describen mediante prome-
dios y desviacion estandar para aquellas variables
cuantitativas y utilizando frecuencias absolutas y
relativas para aquellas categoricas.

Las citologias informadas positivas, se consi-
deraron diagnosticas y verdaderos positivos para
efectos del analisis.

En el caso de las citologias negativas para
neoplasia el diagnostico definitivo se obtuvo de
distintas formas: mediastinoscopia, toracoscopia
o seguimiento. En algunos casos no se logro
confirmar o descartar el compromiso neoplésico
del ganglio puncionado y en ese caso se asumio
como falso negativo de la citologia por puncioén
aspirativa transbronquial, si el diagnostico del
paciente era cancer.

Para otros diagndsticos (tuberculosis, neu-
monia, linfoma) el diagnostico se obtuvo por,
cultivos o inmunohistoquimica de otras muestras
o por seguimiento del paciente.

En base a los criterios anteriores, se estimo
sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo y negativo de la citologia por puncion
aspirativa transbronquial, para el diagnostico
del compromiso mediastinico. El rendimiento se
estimd sobre el total de estaciones ganglionares
puncionadas. Se excluyeron de este analisis los
sujetos sin diagnostico definitivo confirmado.

Ademas se comparé el rendimiento diagnos-
tico entre las punciones a ganglios subcarinales
y las otras estaciones, mediante prueba exacta
de Fisher.

Rev Chil Enf Respir 2014; 30: 15-19

Las pruebas de significacion estadistica se rea-
lizaron a dos colas, con un alfa de 0,05.

El analisis estadistico se realiz6 en el programa
Stata 11.0.

Resultados

Se realizaron un total de 132 fibrobroncos-
copias, para 129 pacientes. La gran mayoria de
ellas se realizd6 de forma ambulatoria. La edad
promedio fue 63 afios, setenta y tres (56,5%) de
ellos hombres. La mayor parte de las punciones
fueron a la estacion 7 (subcarinales) (Tabla 1).

En total se puncionaron 136 estaciones gan-
glionares. En 98 (72%) de ellas el procedimiento
fue en los ganglios subcarinales y las otras 38
(28%) en las estaciones 4, 10 y 11, a derechao a
izquierda. En cuanto al resultado de las puncio-
nes, en 64 (47,1%) muestras se obtuvo diagnos-
tico de cancer pulmonar; en 58 (42,6%) muestras
no se logré diagnodstico y 14 (10,3%) fueron
insatisfactorias para analisis.

De las 72 muestras en donde no se obtuvo
diagndstico, en 39 (54,2%) de ellas se diagnostico
cancer de pulmon; de estas en 7 casos la cirugia
confirm6 compromiso ganglionar y en 3 casos la
mediastinoscopia fue negativa, por lo cual fueron
verdaderos negativos de la puncion aspirativa
transbronquial. En 12 (8,8%) casos no se logré
tener un diagndstico definitivo.

El detalle del analisis del rendimiento diag-
nodstico se resume en la Tabla 2. En 103 (76%)
casos el diagnoéstico final fue cancer pulmonar,

Tabla 1. Caracteristicas de la muestra

Valor*
Edad 63 £ 3 afios
Hombres 73 (56,6%)
Estacion ganglionar n %
Paratraqueales (4R y 4L) 0 7,7
Subcarinales (7) 98 72,1
Hiliares (10) 16 11,7
Interlobares (11) 4 29
Otro (masas adyacentes) 5 3,8
No precisada 3 2,2
Diagnostico del paciente
Cancer 99 76,7
Linfoma 6 4.7
Infecciones 7 54
Sarcoidosis 2 1,6
Otros 3 2.3
Sin diagnostico 12 93

*Media (= DE) para variables continuas; n (%) para va-
riables categodricas. DE: Desviacion estandar.

17



M. SALINASF. et al.

Tabla 2. Rendimiento diagnéstico de la citologia por puncién aspirativa transbronquial,
segun grupo ganglionar

Muestra total

Numero de muestras 103
Verdaderos positivos (n) 64
Falsos positivos (n) 0

Verdaderos negativos (n)

Falsos negativos (n) 36
Sensibilidad (%) 64
Especificidad (%) 100
Valor predictivo positivo (%) 100
Valor predictivo negativo (%) 7,7

100 de ellos con compromiso del mediastino. En
esta serie la puncidon aspirativa transbronquial
tuvo una sensibilidad de 64% para identificar el
compromiso mediastinico por cancer pulmonar.
La sensibilidad fue 67% en los ganglios sub cari-
nales y 56% en otros grupos ganglionares, dife-
rencia que no fue estadisticamente significativa.

No se registraron complicaciones graves o
fatales en esta serie.

Discusion

En nuestro conocimiento esta seria la primera
serie nacional publicada sobre citologia por pun-
cion aspirativa transbronquial en la etapificacion
del cancer pulmonar. Es un estudio retrospectivo
con las limitaciones propias de este tipo de dise-
flo; pero el numero de pacientes estudiados es
relevante y los resultados concuerdan con otras
publicaciones, en cuanto a sensibilidad y rendi-
miento diagnostico.

Harrow y cols!, demostraron una sensibilidad
de 57% en un total de 360 pacientes estudiados.
Dado que 273 de los 360 pacientes incluidos en
ese estudio era inoperable, el 75% de los casos
con citologia negativa no fueron confirmados
mediante cirugia. Los autores plantean que la
sensibilidad de su estudio pudo fluctuar entre
57% en el peor de los escenarios y 91% en el
mejor de los escenarios. Nuestro trabajo tiene
las mismas limitaciones. En nuestro estudio no
se pudo confirmar el compromiso ganglionar
mediastinico en 29 casos con cancer. Si todos
ellos fueron verdaderos negativos la sensibilidad
subiria hasta 90%, que seria el mejor escenario;
hay que hacer notar que la sensibilidad de 64%
es el peor escenario, ya que se asume que todos
esos casos no confirmados son falsos negativos
de la citologia.
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Ganglios subcarinales Otros grupos

75 28
49 15
0 0
24 12
67 56
100 100
100 100
7,7 7,7

En una revision sistematica de la literatura’,
sobre un total de 2.408 casos, la mediana de la
sensibilidad del procedimiento fue 78%, espe-
cificidad 100% y un VPP de 100%. Existe gran
variacion en la sensibilidad publicada por los dis-
tintos autores, lo que es influenciado por distintos
factores tales como: el tamafio y ubicacion de los
ganglios, el tipo de aguja utilizada, el numero
de aspiraciones realizadas, la disponibilidad de
evaluacion citologica inmediata y si se utilizan
sistemas adicionales para guiar la puncion como
la ecografia®®". Holty y cols. en un meta-analisis
destacan que la sensibilidad depende criticamente
de la prevalencia de compromiso tumoral del
mediastino en la muestra!?.

Un aspecto interesante es que distintos autores
han destacado que esta técnica, esta sub utiliza-
da’. Se estima que en Europa y en Estados Uni-
dos entre el 11 y 30% de los neumdlogos realiza
el procedimiento’. Los argumentos esgrimidos
para no realizar este procedimiento son dificul-
tades técnicas, considerarla de escasa utilidad y
la falta de un patdlogo disponible para realizar
la evaluacion inmediata de las muestras®. Datos
obtenidos por nuestro grupo en una encuesta apli-
cada a los neumologos asistentes al 41° Congreso
Chileno de Enfermedades Respiratorias, concluyo
que solamente el 9% de los broncoscopistas rea-
lizaba este procedimiento!!.

Considerando que la puncién transbronquial
aspirativa es un procedimiento mucho menos
invasivo que la mediastinoscopia, que puede
realizarse en forma ambulatoria, tiene escasas
complicaciones y es mucho mas econémica®'?,
constituye una primera herramienta ideal para
complementar a los estudios de imagenes y
etapificar el mediastino en pacientes con cancer
pulmonar. Finalmente se ha destacado que la
puncién aspirativa transbronquial es un proce-
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dimiento altamente dependiente del operador,
cuyo rendimiento mejora ostensiblemente con el
entrenamiento'’. Confiamos en ello para mejorar
nuestros resultados a futuro.

El estudio presentado tiene limitaciones. Un
numero importante de casos no se pudo confirmar
o descartar el compromiso ganglionar por medios
quirargicos, lo que es frecuente en el contexto
de enfermedades neoplasicas, donde el estado
del paciente o lo avanzado de su enfermedad no
permite someter al sujeto a un procedimiento
quirargico con un riesgo aceptable. Tampoco fue
posible tener un registro confiable del tamafio de
los ganglios y existe un numero de sujetos que
quedaron sin diagnostico, fundamentalmente por
falta de seguimiento. Pese a lo anterior, los ren-
dimientos obtenidos estan dentro de lo reportado
en la literatura y las estimaciones de rendimiento
diagndstico asumen el peor escenario posible.

El estudio también tiene fortalezas. Todos
los procedimientos fueron realizados en el mis-
mo instituto, con un equipo de broncoscopistas
entrenados y las biopsias leidas por patdlogos
experimentados, lo que da garantias respecto a la
calidad e interpretacion de los resultados.

En suma, el uso de citologia por puncion aspi-
rativa transbronquial para el estudio del medias-
tino en el cancer pulmonar es una herramienta de
costo bajo, acceso facil y, rendimiento adecuado.
Este estudio retrospectivo tiene limitaciones, pero
el analisis de rendimiento diagnéstico es concor-
dante con lo publicado, en una serie relevante de
pacientes y demuestra que esta técnica permite
ahorrar procedimientos quirurgicos y costos.
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ETICA MEDICA

Cuidados paliativos en pacientes con enfermedad
pulmonar obstructiva cronica terminal

SEBASTIAN AHUMADA B.***

Palliative care in patients with terminal chronic obstructive pulmonary disease

Many guidelines concerning management of COPD have been published, with special emphasis on
improving the patients’ quality of life. Definitions and ways of achieving this aim are not explained as
clear as the guidelines to achieve the rest of the goals. Even in advanced stages of the disease, COPD
patients have a better survival nowadays. This fact has led to the appearance of new clinical challenges,
such as determining the prognosis and the moment to finish a treatment. This article defines concepts
on palliative care and quality of life in terminal COPD patients, pointed out the importance of incorpo-
rating them in palliative care programs. It also proposes guidelines to address the topic together with
the family. There are many limitations regarding the admission of COPD patients to these programs.
An example of these limitations is that predictive models are not individually accurate to establish the
exact prognosis of the disease. Also the decision of beginning palliative care to control physical and/or
psychological symptoms should be based on the needs of the patient according to his/her expectations,
the concept he or she has on life quality and the way his/her family deals with the situation, instead
of only considering statistics and their life expectancy. All of this requires a continuous assessment
of symptomatology and the gradual incorporation of palliative measures, in addition to the regular
treatment of the base disease.

Key words: Terminal COPD, palliative care, quality of life.

Resumen

Se han publicado diversas guias y consensos acerca del manejo de pacientes con enfermedad
pulmonar obstructiva cronica (EPOC) poniéndose especial énfasis en lograr la mejor calidad de vida
de los pacientes. Las definiciones y maneras de como conseguir este objetivo no son informadas con
la misma claridad ni precision que las directrices para lograr el resto de las metas. Los pacientes con
EPOC, han aumentado su sobrevida, incluso en quienes se encuentran en las fases mas avanzadas, esto
propicia la aparicion de nuevos problemas clinicos como, determinar el pronostico y punto final de los
tratamientos. Este articulo define conceptos sobre cuidados paliativos y calidad de vida en pacientes
con EPOC terminal, reconociendo la importancia de incorporarlos en programas de cuidados paliati-
vos y propone pautas para abordar el tema en conjunto con su familia. En el caso de la EPOC existen
diversas limitaciones para su ingreso a estos programas; entre ellas, la dificultad para establecer el
pronostico preciso ya que los modelos predictivos son inexactos a nivel individual y la decision de
iniciar cuidados para el control de sintomas fisicos y/o psicologicos no debe basarse en la esperanza
de vida ni en datos numéricos, sino en las necesidades que presenta un paciente terminal en relacion
a sus expectativas, su vision sobre calidad de vida y la forma en que sus familiares la enfrentan. Esto
requiere la valoracion periodica de los sintomas y la incorporacion progresiva de las medidas de pa-
liacion, sin abandonar el tratamiento reglado de la enfermedad de base.

Palabras clave: EPOC terminal, cuidados paliativos, calidad de vida.

*  Médico internista, Servicio de Medicina Hospital Naval Almirante Nef, Vifia del Mar.
** Profesor Ayudante Catedra Medicina, Universidad de Valparaiso.
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CUIDADOS PALIATIVOS EN PACIENTES CON EPOC TERMINAL

Introduccion

Se han publicado diversas guias y consensos
acerca del manejo 6ptimo de los pacientes con en-
fermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC).
A modo de ejemplo, la mayoria de los paises
latinoamericanos, incluido Chile, actualizan con
frecuencia las recomendaciones terapéuticas far-
macologicas y no farmacoldgicas para enfrentar
la EPOC, teniendo como referencia los criterios
GOLD! (Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease) y SEPAR? (Sociedad Espafiola de
Patologia Respiratoria), poniendo especial énfasis
en conseguir como objetivo una mayor calidad de
vida de los pacientes. Sin embargo, las definicio-
nes y maneras de como conseguir este objetivo no
son informadas con la misma claridad ni precision
que las directrices para conseguir el resto de las
metas, como lo son la mejoria en la funcién pul-
monar, la disminucién de las exacerbaciones o el
aumento de la sobrevida.

Se sabe que, gracias a los avances en los ulti-
mos afios en el diagndstico y tratamiento de los
pacientes con EPOC, ha mejorado su supervi-
vencia®, incluso en quiénes se encuentran en las
fases mas avanzadas de la enfermedad*’. Este
fendomeno, que se visualiza como positivo, ha
propiciado la aparicion de otros problemas clini-
cos, relacionados con determinar el pronostico y
punto final de los tratamientos®.

Mejorar el tratamiento de las fases avanzadas
de la EPOC tiene impacto directo en la calidad de
la asistencia, pero ademads tiene un impacto positi-
vo en el conjunto del sistema sanitario®: reduccion
de los ingresos hospitalarios, desplazamiento de la
atencion desde el hospital a la comunidad y, final-
mente, disminucion de ingresos innecesarios y no
previstos en las unidades de cuidados intensivos.

El presente articulo tiene como objetivo definir
conceptos sobre los cuidados paliativos y calidad
de vida en pacientes con EPOC terminal, recono-
cer la importancia de la incorporacion de pacien-
tes respiratorios no oncologicos en programas de
atencion paliativa y proponer pautas para abordar
el tema en conjunto con el paciente y su familia,
buscando establecer desde fases mas precoces el
objetivo terapéutico real, evitando el surgimiento
de falsas expectativas de mejoria, asi como no
someter a procedimientos invasivos a pacientes
cuya historia natural de la enfermedad ha llegado
a un punto clinico de no retorno.

Historia y desarrollo de los cuidados paliativos

A través de los siglos se ha modificado el
concepto de morir. A principios de la edad media
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se acufiaba el término de “muerte doméstica”’?8,
donde las personas fallecian en sus hogares,
acompanados de sus familias. Luego se dio
paso al concepto del “juicio final” y el culto a
los cementerios; para finalmente a mediados del
siglo XIX predominar el concepto de “muerte
prohibida”, viéndose a ésta como un fendmeno
lejano, extrafio y vergonzoso, postura que en
muchos casos se mantiene hasta hoy. Aunque
este ultimo concepto es multifactorial, la practi-
ca médica ha jugado un rol clave en su génesis,
debido al cambio en los objetivos terapéuticos.
El alivio de los sintomas, sin interrupcion del
curso natural de la enfermedad ha dejado de ser
el objetivo principal, sobre todo en las etapas
finales de su evolucion. Los grandes avances en
el diagnostico y tratamiento de las enfermedades
inducen al esfuerzo en prolongar las expectativas
de vida mas que velar por su calidad, pasando de
una vision integral del paciente a una parcelada.
Una consecuencia de esta actitud es el origen
del concepto de “manejo desproporcionado a la
condicién clinica del paciente””

Definiciones en relacion a los cuidados
paliativos

Segun la Organizacion Mundial de la Salud
(OMYS), los cuidados paliativos son aquellos des-
tinados a dar un cuidado total y activo a pacien-
tes en quienes su enfermedad no es candidata a
tratamiento curativo y para quiénes el control del
dolor, otros sintomas y problemas psicolégicos,
sociales y espirituales es primordial®. En 1987 se
defini6 la medicina paliativa como la encargada
del estudio y manejo de pacientes con enfermeda-
des activas, progresivas y avanzadas, en quiénes
el pronodstico es limitado, siendo la calidad de
vida el principal interés!®!!. Aunque éste Gltimo
concepto es acufiado en guias y consensos de un
sinnimero de patologias, su definicion precisa es
poco conocida. La OMS define calidad de vida
como la percepcion del individuo sobre su posi-
cion en la vida dentro del contexto cultural y el
sistema de valores en el que vive y con respecto
a sus metas, expectativas, normas y preocupacio-
nes. Engloba la salud fisica, el estado psicologi-
co, el nivel de independencia, las relaciones so-
ciales, las creencias personales y la relacion con
las caracteristicas sobresalientes del entorno!>!3.

Si bien en medicina brindar una 6ptima calidad
de vida es siempre deseable, independiente del
tipo y etapa de la enfermedad; es en el proceso
terminal de ésta donde adquiere mayor relevan-
cia. Definir que un paciente es terminal nos en-
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frenta con nuestros propios temores y angustias al
no admitir que el curso natural de la enfermedad
avanza; situacion que se trasmite a los familiares
y que provoca caos en la atenciéon Optima del
paciente, ya que por la ausencia de una oportuna
definicion de terminalidad por parte de un médico
tratante, se pueden realizar procedimientos que
por definicion son dafiinos para ese paciente,
violando el derecho a la vida y a la muerte digna.
A este respecto, la OMS define a los pacientes
terminales como aquellos que presentan una en-
fermedad avanzada, progresiva e incurable, con
falta de posibilidades razonables de respuesta a
tratamiento especifico, que presenta numerosos
problemas o sintomas intensos, de etiologia
multifactorial, que ocasiona gran impacto en los
pacientes, sus familiares y el equipo terapéutico,
muy relacionado con la presencia explicita o no
de la muerte, con pronostico de vida inferior a
seis meses'*.

Bases de los cuidados paliativos:
., Qué pacientes se deberian incorporar?

Las bases de los cuidados paliativos son el
alivio del dolor y otros sintomas, no tratar de ace-
lerar la muerte ni retrasarla, integrar los aspectos
psicosociales y espirituales, ofrecer apoyo a los
pacientes para llevar la vida de la forma mas ac-
tiva posible hasta la muerte, apoyo a las familias
durante la enfermedad y en el duelo, ser aplica-
bles desde las fases tempranas de la enfermedad
y dejar en claro que los tratamientos paliativos
y curativos no son mutuamente excluyentes'>'6,
Nos parece que estas bases permiten proponer
que son muchos los pacientes candidatos a un
programa de cuidados paliativos, incluyendo
a aquellos con procesos crénicos en estados
avanzados, como EPOC; y no solo los pacientes
oncologicos, en quienes se centran hoy'®.

En el caso de la EPOC existen diversas li-
mitaciones para su ingreso a estos programas®.
Entre ellas, destaca la dificultad para establecer
el prondstico preciso ya que los modelos predic-
tivos son inexactos a nivel individual'”'%. Se han
ideado diversos métodos que intentan determinar
qué pacientes se encuentran en situacion termi-
nal®'®1%; sin embargo, buscar la precision en el
prondstico puede transformarse en un proceso
complejo vy dificil, donde no se sabe qué ocurrira
y, por ende, no se toman decisiones®. Un enfo-
que alternativo consiste en considerar que si el
paciente falleciera en los siguientes 12 meses, no
seria una sorpresa. En la Tabla 1 se establecen
algunos criterios para identificar al paciente que
puede fallecer en los siguientes 6-12 meses's.
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Ademas de definir quien se encuentra con una
patologia terminal, agregando conceptos propios
de la EPOC, en su ultima actualizacion la SE-
PAR? agrego la etapa 5 a las ya conocidas, la que
fue denominada “Final de la vida paciente muy
sintomatico”, que incluye, entre otros parametros,
al grado de obstruccion (VEF; < 30%), la disnea,
la nula actividad fisica, nimero de hospitaliza-
ciones y la presencia de insuficiencia respiratoria
habitualmente hipercapnica. Independiente de
todas las normas existentes o que pudieran darse,
la decision de iniciar cuidados para el control de
sintomas no debe basarse en la esperanza de vida
ni en datos numéricos, sino en las necesidades
que presenta un paciente terminal en relacion a
sus expectativas, su vision sobre calidad de vida 'y
la forma en que sus familiares la enfrentan!’. Esto
requiere la valoracion periddica de los sintomas
y la incorporacion progresiva de las medidas de
paliacion, sin abandonar el tratamiento reglado
de la enfermedad de base. Esto, porque resulta
dificil, a veces imposible, prever el prondstico
de las fases finales de la EPOC, siendo a nuestro
juicio imprescindible anticiparse a ellas.

Tabla 1. Perfil del paciente con EPOC que puede
fallecer en los siguientes 6-12 meses*

VEF,; <30%

Escasa actividad fisica

» Dependencia de otros para las actividades basicas
de la vida diaria

* No se viste cada dia
» No puede subir unos pocos escalones sin parar
¢ Camina menos de 30 min al dia

Consumo de recursos sanitarios
» Tres o mas exacerbaciones graves en el afio anterior

e Mas de 21 dias internado en hospital en el afio
anterior

Afectacion del estado general

* Comorbilidades

« indice de masa corporal menor de 21 kg/m?
 Disnea 3-4 escala MRC

* Valores indice BODE 7 a 10

Situaciones personales y sociales

» Edad avanzada

* Depresion

* Vive solo (sin pareja)
*Adaptada de Hansen-Flaschen®.

Importancia de los cuidados paliativos
al final de la vida en pacientes crénicos

Es sabido que el aumento de la esperanza de
vida al nacer, es una realidad actual y futura?',
hecho que trae entre otras consecuencias la in-
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corporacion de un universo mayor de personas
expuestas a cuadros cronicos incurables?, ya que
en sus ultimos afios presentan multiples sintomas
desagradables y una clara reduccion de la cali-
dad de vida. Esto crea la necesidad objetiva de
formar a los nuevos profesionales en la atencion
de pacientes cronicos terminales y de instaurar
equipos multidisciplinarios encargados de esta
labor. Si bien se trata de conceptos conocidos,
estos no se han incorporado en la formacion
médica. Un estudio en Chile®, reveld que el 76%
de una muestra de médicos residentes no tuvo
formacion en medicina paliativa, y del restante
24%, solo la cuarta parte dijo haber obtenido
los conocimientos necesarios para enfrentar los
casos que a diario deben resolver. En un estudio
realizado en el Instituto Nacional del Térax sobre
las percepciones y actitudes del personal de una
unidad hospitalaria frente a enfermos terminales®*
se reconoce que si bien se trabaja en forma ade-
cuada en el control de los sintomas fisicos del
paciente y atencion de la familia, hay necesida-
des, especialmente psicologicas y espirituales que
no se aluden con excelencia, como consecuencia
de la escasa preparacion recibida para enfrentar y
resolver situaciones de alto contenido emocional;
esta realidad también se presenta en otros paises
como Estados Unidos, en que de 126 escuelas de
medicina, s6lo 5 tienen un curso sobre atencion
del paciente terminal?>2¢,

Sin ninguna duda este tema es importante
incluirlo en las mallas curriculares de pregrado,
considerando que la mayoria de los pacientes
con EPOC en etapa terminal fallece durante su
estadia en un centro asistencial. De hecho, un
estudio que evaluo la situacion de los pacientes
con EPOC en su tultimo afio de vida mostré que
entre el 15-25% de ellos paso6 6 de los tltimos 12
meses hospitalizado, 40% presentaron 3 6 mas
enfermedades asociadas, 25% presentd dolores
severos, 66% disnea grave, mas del 80% presen-
to delirium y el 98% de sus familiares presentd
sintomas psiquiatricos'’.

Incluso se ha visto que un alto porcentaje
de los médicos que dicen conocer este tema, lo
centran en el paciente oncoldgico!’. En compa-
racion con pacientes con cancer pulmonar, los
pacientes con EPOC terminal no son informa-
dos de la existencia de programas de cuidados
paliativos?’; lo que contrasta con estudios que
revelan que comparando ambos grupos, el ni-
vel de postracion alcanza un 82% en pacientes
con EPOC versus un 36% de los pacientes con
cancer pulmonar. Los pacientes con EPOC tie-
nen mas diagnostico de depresion y ansiedad
(90%, con un 18% de ellos catalogado como
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severo) y menor atencion especializada por este
cuadro (4%)!7%. Este hecho no solo deteriora
la calidad de vida de los pacientes, sino que
ademas entorpece la relacion médico paciente y
condiciona las decisiones respecto a las medidas
terapéuticas a tomar frente a la etapa final de
esta enfermedad.

Dificultades para la 6ptima informacion al
paciente con EPOC terminal

Ya se menciond lo dificil de establecer el
pronoéstico y saber cudl serd la “Gltima” descom-
pensacion. Algunos expertos proponen plantearse
ante un paciente con EPOC la siguiente pregunta:
(Me sorprenderia que este paciente falleciese en
los proximos 12 meses?°. Aunque esta pregunta
tiene la ventaja de obligar a la utilizacion de cui-
dados paliativos, muchos autores consideran que
su uso en las enfermedades cronicas con insufi-
ciencia organica como la EPOC o la insuficiencia
cardiaca es inadecuada y demora innecesariamen-
te los beneficios del tratamiento de base. Otras de
las dificultades en este sentido son: la tendencia
a diferir la discusion de posibles opciones, pa-
cientes no conscientes del grado de evolucion
de su enfermedad, un porcentaje de cuidadores
tampoco es consciente de esta realidad, la escasa
comunicacion entre los distintos miembros del
equipo de salud, cierta actitud fatalista de algunos
profesionales que conduce a nihilismo terapéuti-
co, la falta de tiempo, el temor a que el paciente
piense que no hay voluntad de mantenerlo con
vida y la falta de conocimientos sobre el tipo de
intervencion a seguir, entre otras®?,

Para superar estas dificultades existen diversos
modelos de intervencion?-** que permiten acer-
carse al paciente terminal y ayudarlo a enfrentar
esta etapa, utilizando sus propios recursos para
afrontar el problema, logrando la autoayuda,
reforzando su capacidad de autodireccion y com-
petencia operativa, basandose en su autonomia.
Todos los modelos de intervencion postulados
se centran en que el paciente identifique su su-
frimiento® y entregar entonces los recursos para
que pueda enfrentarlo. Es por esto que resulta
clave la entrega de informacion verdadera y
sincera, dando cabida a la incertidumbre cuando
el pronostico es dificil de establecer. Para que el
paciente logre el objetivo de obtener bienestar
y atenuar su sufrimiento, debe primero conocer
aquello que percibird como una amenaza, cuya
subjetividad debiera ser comprendida por el
equipo tratante. Para entregar los recursos nece-
sarios y adecuados que permitan al paciente hacer
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frente a aquello que le amenaza, en este caso su
enfermedad terminal, debemos saber cuando y
como hacerlo.

Cuando y como conversar con el paciente
terminal

Lo central es conversar con el paciente la
situacion que lo afecta?®. El ideal es considerar
algunos principios basicos, tales como conversar
sobre su prondstico vital cuando se encuentre
estable, en plena capacidad cognitiva, evitando
asi entregar la responsabilidad de la comprension
de los hechos y de la toma de decisiones a un
familiar o a un tercero involucrado; considerar
siempre que en las situaciones de urgencia mu-
chas conductas se modificaran debido a la enor-
me carga emocional que la informacién aporta.
Se debe hablar sobre la historia natural de la
enfermedad, las metas de la terapia y conocer el
concepto de calidad de vida aceptable que tiene
el paciente, ademas de sus valores y actitudes
hacia la terapia médica, dejando para el final las
decisiones sobre el soporte vital. Es relevante
destacar aqui el hecho de aclarar a los pacientes
en el sentido que no realizar medidas invasivas de
soporte vital, no implica en ningin caso abando-
no de tratamiento®3!,

Respecto a como hablarlo con el enfermo,
surge la necesidad de la existencia de un equipo
multidisciplinario, capacitado no sélo en la enfer-
medad, sino que también en el manejo paliativo.
La informacion debe ser entregada con precision
y calidad, se deben revisar los antecedentes
clinicos, incluyendo el prondstico, revisar las
actitudes del paciente hacia la enfermedad, sus
tratamientos y la muerte, sin dejar de considerar
nuestros propios sentimientos. Creemos que no
es posible justificar que la falta de certeza avale
el hecho de no enfrentar el tema, endosando esta
responsabilidad a terceros. Por esta razon parece
razonable realizar una interconsulta a profesio-
nales mas capacitados en el caso de apreciar que
no se tiene la adecuada preparacion para hacerlo.

Posteriormente se debiera ofrecer al enfermo
las conclusiones respecto de tratamiento reales
y objetivos; en cuanto al tema de los tiempos
de sobrevida se recomienda entregarlos, si es
necesario, en estimaciones cuantitativas, sin usar
medianas de sobrevida. Para un paciente indivi-
dual y su familia, los conceptos estadisticos de
poblacién dejan de ser validos; por ejemplo si
una enfermedad tiene un 1% de mortalidad, al fa-
llecer ese paciente, para su familia, la mortalidad
de esa enfermedad es 100%.
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Finalmente, se debe pedir al paciente que re-
pita lo que entendid de la conversacion. En este
momento, es primordial que quien entregue la in-
formacion revele la incertidumbre del prondstico,
en caso de existir.

El final de la conversacion

Muchas veces tras iniciar la conversacion con
un paciente acerca del final de su vida, resulta
dificil decidir el momento de cuando y como
terminarla®-?; para intentar evitar este conflicto
es necesario hacer algunas recomendaciones;
por ejemplo, se sugiere dar énfasis siempre a la
autonomia del paciente en la toma de decisiones
sobre su enfermedad, dar a conocer nuestra expe-
riencia en el tema, dejar en claro al paciente que
las decisiones que tome no son permanentes y
se debe entregar un plan de seguimiento frente a
esta nueva situacion clinica, la cual incluso puede
motivar otra conversacion acerca del tema.

Es importante que, independiente de donde
continuara el tratamiento del paciente (sala de
cuidados generales, unidad de cuidados intensi-
vos u otra), quien haya entregado las opciones y
conductas a seguir no lo abandone, aunque sus la-
bores asistenciales no se desarrollen en esa nueva
unidad. Esto evita que los pacientes perciban lo
conversado como una contradiccion, pues desde
un principio se hizo énfasis en que se le acompa-
fiara en el proceso hasta su muerte.

Si bien muchas de las pautas de manejo entre-
gadas son validas para los pacientes terminales
en general, de ellas podemos obtener algunos
conocimientos para hacer frente a lo que aspiran
los pacientes con EPOC terminal cuando se les
pregunta por estos temas: no tener dolor, alivio de
su disnea, corregir anorexia y debilidad, mantener
el control de su enfermedad, mejorar su calidad
de vida, evitar ser una carga para la familia y te-
ner hasta el final de sus dias una relacion estrecha
con ellos?.

Conclusiones

Con todo lo anteriormente planteado, po-
demos concluir que resulta imprescindible la
formacion para identificar quienes son y como
se deben enfrentar los pacientes terminales, no
solo porque existen terapias especificas a instau-
rar, sino porque otras estan contraindicadas, se
evita someter a terapias dolorosas y sin sentido a
pacientes considerados moribundos. Pensamos
que esto se debe a la indecision y/o falta de co-
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nocimientos de un médico tratante, el cual, por
diferir pronéstico y conducta en el enfermo, tras-
pasa esa responsabilidad que no asumio, a otro
miembro del equipo médico. Este tltimo, como
suele suceder, se ve enfrentado entonces a hacer
lo “técnicamente correcto”, sin conocer adecua-
damente los detalles técnicos ni antropologicos
del enfermo que enfrenta, tarea que su médico
tratante debio conocer en detalle. Se ha entregado
informaciéon que permitiria anticiparse al inicio
inminente del curso final de la vida. Creemos que
es importante informar y planificar con adecua-
do tiempo, evitando prisas de ultimo momento,
pues asi se pueden satisfacer las intenciones de
muerte tranquila que pueden desear el paciente
y su familia. Se estima util y necesario dialogar
sinceramente con el paciente, desde el momento
en que diagnosticamos estas enfermedades o en
cuanto tengamos presuncion de un prondstico
ominoso a corto plazo, independiente de que la
hospitalizacion actual sea o no la ultima, previa
a su muerte.

Finalmente, en mi opinion, en esta sociedad
en que se vive pretendiendo certezas en todos
los ambitos, no seamos fuente de duda; pues
aunque este sea el caso, con conviccion y didlogo
se consigue que la duda se transforme en lo que
denomino una “exquisita incertidumbre”.

Bibliografia

1.- VESTBO J, SUZANNE S. RODRIGUEZ-ROISIN R.
The 2011 Revision of the global strategy for the diagno-
sis, management and prevention of COPD (GOLD)-why
and what?. Clin Respir J 2012; 6: 208-14.

GRUPO DE TRABAJO de GesEPOC, Guia Espafiola
de la EPOC (GesEPOC). Arch Bronconeumol 2012; 48
(Supl 1): 2-58.

NIEWOEHNER D E. Outpatient Management of Se-
vere COPD. N Engl J Med 2010; 362: 1407-16.
CHUF S F, UTOKAPARCH S, BUTAZU L. The na-
ture of airway obstruction in COPD. Am J Respir Crit
Care Med 2003; 167: 8-14.

NAZIR S A, AL-HAMED M M, ERBLAND M L.
Chronic Obstructive Pulmonary Disease in the Older
Patient. Clin Chest Med 2007; 28: 703-15.
ESCARRABILL J, SOLER-CATALUNA J J, HER-
NANDEZ C, SERVERA E. Recomendaciones sobre la
atencion al final de la vida en pacientes con EPOC. Arch
Bronconeumol 2009; 45: 297-303.

DEL RiO M I, PALMA A. Cuidados paliativos: historia
y desarrollo. Boletin Escuela de Medicina U.C., Pontifi-
cia Universidad Catolica de Chile 2007; 32: 16-22.
TRIPODORO V. Cuidados paliativos. El final de la
vida en pacientes respiratorios cronicos. Revista Argen-
tina de Medicina Respiratoria 2004; 4: 48-53.

Rev Chil Enf Respir 2014; 30: 20-26

9.-

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

WORLD HEALTH ORGANIZATION. Active aging:
a policy framework. Geneva, Switzerland; 2002.
ABRAHM J L. Advances in Palliative Medicine and
End-of-Life Care. Annu Rev Med 2011; 62: 187-99.
UNDURRAGA J P, GONZALEZ M, CALDERON J.
Consejeria: propuesta de un método de apoyo al pacien-
te terminal. Rev Med Chile 2006; 134: 1448-54.
GRUPO WHOQOL. Evaluacion de la Calidad de Vida,
1994. ;Por qué Calidad de Vida?, Grupo WHOQOL.
En: Foro Mundial de la Salud, OMS, Ginebra, Suiza.
1996.

CALLAHAN D. El problematico suefio de la vida: en
busca de una muerte tranquila. En: Gonzalez Bueno:
“Morir con Dignidad: Dilemas Eticos en el Final de
la Vida”. Madrid. Fundacién de Ciencias de la Salud.
1996. pags 115-31.

RAO JK, ANDERSON L A, SMITH S M. End of life
is a public health issue. Am J Prev Med 2002; 23: 215-
20.

IRURZUN J. Actuacion paliativa en las distintas fases
de la enfermedad terminal. En: Astudillo W, Orbegozo
A, Diaz Albo E y Bilbao P.: Los cuidados paliativos,
una labor de todos, 1* Edicion. San Sebastian, Sociedad
Vasca de Cuidados Paliativos, 2007. Pags 15-31.
NUNEZ-OLARTE J M. Una eleccion basica: tratamien-
tos curativos o tratamientos paliativos. En: Etica en Cui-
dados Paliativos. Editado por A. Cruceiro, Tricastela.
San Sebastian., 2004, pags. 08-125.

PANTILAT S Z, ISAAC M. End-of-Life Care for the
Hospitalized Patient. Med Clin N Am 2008; 92: 349-70.
SMALL N, GARDINER C, BARNES S, GOTT M,
PAYNE S, SEAMARK D, et al. Using a prediction
of death in the next 12 months as a prompt for referral
to palliative care acts to the detriment of patients with
heart failure and chronic obstructive pulmonary disease.
Palliat Med 2010; 24: 740-9.

ASTUDILLO W, MENDINUETA C. Cuidados palia-
tivos en las enfermedades no neoplésicas. EUNSA, 4*
Edicion, Barafiain, Espafia. 2002, pags. 226-46.
HANSEN-FLASCHEN 1J. Chronic Obstructive Lung
Disease, the last year of life. Respir Care 2004; 49: 90-
7.

HURD 8. The impact of COPD on lung health world-
wide: epidemiology and incidence. Chest 2000; 117 (2
Suppl): 1S-4S.

ELKINGTON H, WHITE P, ADDINGTON-HALL J,
HIGGS R, EDMONDS P L. The healthcare needs of
chronic obstructive pulmonary disease patients in the
last year of life. Palliat Med 2005; 19: 485-91.
UNDURRAGA J P, GONZALEZ M, CALDERON 1.
Consejeria: propuesta de un método de apoyo al pacien-
te terminal, Rev Med Chile 2006; 134: 1448-54.
BELLO S, VERGARA P, O’RYAN L, ALFARO A M.
ESPINOSA A. Estudio de las percepciones y actitudes
del personal de una unidad hospitalaria frente a enfer-
mos terminales. Rev Chil Enf Respir 2009; 25: 91-8.

25


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Small%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20921093
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gardiner%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20921093
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Barnes%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20921093
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gott%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20921093
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Payne%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20921093
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Seamark%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20921093
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Halpin%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20921093

S.AHUMADA B.

25.- MORRISON R S, MEIER D E. Clinical practice: pallia-

tive care. N Engl J Med 2004; 350: 2582-90.

26.- HARDIN K, MEYERS F, LOUIE S. Integrating pa-
lliative care in severe chronic obstructive lung disease.

COPD 2008; 5: 207-20.

27.- DOYLE D, WOODRUFF R. The International Asso-
ciation for Hospice and Palliative (IAHPC) Manual of

Palliative Care. IAHPC Press, 2nd Ed.

28.- PINNOCK H, KENDALL M, MURRAY SA, WORTH
A, LEVACK P, PORTER M, et al. Living and dying
with severe chronic obstructive pulmonary disease:
multi-perspective longitudinal qualitative study. Brit

Med J 2011; 342: d142.

29.- STAPLETON RD, CURTIS J R. End-of-Life conside-

Correspondencia a:

Dr. Sebastian Ahumada B.

Alessandri sin nimero, Hospital Naval, Vifia del Mar.
Email: sahumadajpk@gmail.com

26

30.-

31.-

32.-

rations in Older Patients Who Have Lung Disease. Clin
Chest Med 2007; 28: 801-11.

BURKE B L, ARKOWITZ H, MENCHOLA M. The
efficacy of motivational interviewing: a meta-analysis of
controlled clinical trials. J Consult Clin Psychol 2003;
71: 843-61.

BERMEJO J C. Apuntes de Relacion de ayuda. Edito-
rial Sal Terrae, Madrid, Espaiia 1998.

BAUSEWEIN C, BOOTH S, GYSELS M, HIGG-
INSON 1 J. Non-pharmacological interventions for
breathlessness in advanced stages of malignant and
non-malignant diseases. Cochrane Database of Systema-
tic Reviews 2008, Issue 2. Art. No.: CD005623. DOI:
10.1002/14651858.CD005623.pub2.

Rev Chil Enf Respir 2014; 30: 20-26


mailto:sahumadajpk@gmail.com

SALUD OCUPACIONAL

Enfermedades respiratorias laborales en Chile.
Ley 16.744

GUSTAVO CONTRERAS T.*, BERNARDITA TORREALBA J.** y MAURICIO SALINAS F.*#*

Work related respiratory diseases in Chile — Law 16.744

Since 1968 Chile has two separate systems to manage the health problems of Chileans. One is de-
voted to prevent and care for all kind of diseases, from gestation to death, and the other one is devoted
exclusively to work-related diseases and accidents. The last one has been very successful in lowering
the work related accidents below 5%, rate that is similar to those of developed countries. The system
has been replicated in other Latin-American countries. Occupational diseases, on the other hand, had
been neglected by the system (although not in its design). The current article visit the most relevant
aspects of the system and focus on the role of respiratory diseases specialists in the diagnosis and ma-
nagement of work related respiratory diseases.

Key words: Occupational diseases, lung diseases, legal aspects.

Resumen

Desde 1968 Chile cuenta con dos sistemas paralelos para manejar los problemas de salud de la
poblacion. Uno estd orientado a prevenir y curar todo tipo de enfermedades, desde la gestacion hasta
la muerte; el otro estd disefiado para preocuparse de las enfermedades y accidentes relacionados con
la actividad laboral. Este ultimo sistema ha sido muy exitoso en disminuir la accidentabilidad laboral,
la que se ubica actualmente bajo el 5%, frecuencia similar a la observada en paises desarrollados.
Este sistema ha sido copiado en otros paises de Latinoamérica. Las enfermedades ocupacionales han
sido descuidadas por el sistema, aun cuando fueron adecuadamente consideradas en el cuerpo legal.
El presente articulo presenta los aspectos mas relevantes de este sistema y destaca el papel de los es-
pecialistas en enfermedades respiratorias en el diagnostico y manejo de las enfermedades respiratorias
ocupacionales.

Palabras clave: Enfermedades ocupacionales, enfermedades respiratorias, aspectos legales.

Desde el 1° de febrero de 1968, Chile cuenta
con dos sistemas paralelos para la atencion de los
problemas de salud de la poblacién. El creado en
esa fecha esta especificamente orientado a preve-
nir y curar accidentes y enfermedades provocadas
por la actividad productiva de las personas. El
resto de las patologias, denominadas “comunes”,
estan cubiertas por el Sistema Nacional de Servi-
cios de Salud, los Institutos de Salud Previsional
(Isapres) y el Fondo Nacional de Salud (Fonasa).

El sistema creado por la Ley 16.744 que “Es-
tablece Normas Sobre Accidentes del Trabajo y

*  Unidad de Salud Ocupacional, Clinica Rio Blanco.

Enfermedades Profesionales™ ha sido tan exitoso
en lograr una reduccion dréstica de la accidenta-
lidad en Chile, que ha sido adoptado por paises
vecinos como Argentina, Colombia y Peru.

En lo medular, esta Ley crea un seguro fi-
nanciado por los empleadores con un monto
equivalente al 0,9% del sueldo mensual de cada
trabajador contratado (Articulo 15, Ley 16.744.
Tabla 1), el que debe prevenir y curar en forma
oportuna y eficaz cualquier accidente o enferme-
dad causada por la actividad laboral.

La Ley 16.744 tiene peculiaridades que son

** Servicio de Medicina del Trabajo. Hospital del Trabajador, Asociacion Chilena de Seguridad.
***Instituto Nacional del Térax. Facultad de Medicina Universidad de Chile.
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Tabla 1. Articulos seleccionados de la Ley 16.744

Para los efectos de esta ley se entiende por accidente del trabajo toda lesion que una persona sufra a causa
o con ocasion del trabajo, y que le produzca incapacidad o muerte. Son también accidentes del trabajo los
ocurridos en el trayecto directo, de ida o regreso, entre la habitacion y el lugar de trabajo. Se consideraran
también accidentes del trabajo los sufridos por dirigentes de instituciones sindicales a causa o con ocasion
del desempefio de sus cometidos gremiales. Exceptuianse los accidentes debidos a fuerza mayor extrafia
que no tenga relacion alguna con el trabajo y los producidos intencionalmente por la victima. La prueba

Es enfermedad profesional la causada de una manera directa por el ejercicio de la profesion o el trabajo
que realice una persona y que le produzca incapacidad o muerte. El reglamento enumerara las enfermeda-
des que deberan considerarse como profesionales. Esta enumeracion debera revisarse, por lo menos cada
tres afos. Con todo, los afiliados podran acreditar ante el respectivo organismo administrador el caracter
profesional de alguna enfermedad que no estuviere enumerada en la lista a que se refiere el inciso anterior
y que hubiesen contraido como consecuencia directa de la profesion o del trabajo realizado. La resolucion
que al respecto dicte el organismo administrador sera consultada ante la Superintendencia de Seguridad
Social, la que debera decidir dentro del plazo de tres meses con informe del Servicio Nacional de Salud

El Seguro de Accidentes del Trabajo y Enfermedades Profesionales se financiara con los siguientes re-
a) Con una cotizacion basica general del 0,9%, de las remuneraciones imponibles, de cargo del empleador;
b) Con una cotizacion adicional diferenciada en funcion de la actividad y riesgo de la empresa o entidad
empleadora, la que sera determinada por el Presidente de la Republica y no podra exceder de un 3,4%
de las remuneraciones imponibles, que también sera de cargo del empleador, y que se fijara sin perjui-

¢) Con el producto de las multas que cada organismo administrador aplique en conformidad a la presente

e) Con las cantidades que les corresponda por el ejercicio del derecho de repetir de acuerdo con los arti-

Articulo Contenido
Art. 5
de las excepciones correspondera al organismo administrador
Art. 7
Art.15
cursos:
cio de lo dispuesto en el articulo 16;
ley;
d) Con las utilidades o rentas que produzca la inversion de los fondos de reserva, y
culos 56 y 69
Art. 29

La victima de un accidente del trabajo o enfermedad profesional tendra derecho a las siguientes presta-
ciones, que se otorgaran gratuitamente hasta su curaciéon completa o mientras subsistan los sintomas de
las secuelas causadas por la enfermedad o accidente:

a) Atencion médica, quirtrgica y dental en establecimientos externos o a domicilio;

b) Hospitalizacion si fuere necesario, a juicio del facultativo tratante;

¢) Medicamentos y productos farmacéuticos;

d) Protesis y aparatos ortopédicos y su reparacion;

e) Rehabilitacion fisica y reeducacion profesional, y

f) Los gastos de traslado y cualquier otro que sea necesario para el otorgamiento de estas prestaciones.
También tendran derecho a estas prestaciones médicas los asegurados que se encuentren en la situacion a
que se refiere el inciso final del articulo 5° de la presente ley

dificiles de entender cuando ella se interpreta
fuera del contexto historico. Por ejemplo, ella se-
para los accidentes de las enfermedades creando
un error conceptual y trastocando la importancia
relativa de ambos fendmenos. Los accidentes no
son mas que un tipo particular de enfermedad,
por lo que desde el punto de vista epidemioldgi-
co, no se justifica darles un tratamiento especial.
La separacion creada por la Ley determind que
el sistema se focalizara en la prevencion de los
accidentes y recuperacion rapida del accidentado
(aspecto en el que ha sido muy exitosa), pero ha
relegado a un segundo plano a las enfermedades
ocupacionales que afectan a muchos mas traba-
jadores. También explica por qué este tipo de
enfermedades son desconocidas para la mayor
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parte de la poblacion.

La separacion de los accidentes y enferme-
dades se debe a que en las décadas previas a la
Ley, los accidentes en el trabajo afectaban a 3 de
cada 10 trabajadores, dejandolos incapacitados
por largos periodos de tiempo. Ante tan alta
frecuencia de eventos, las compaiiias de seguros
de esa época cobraban tasas muy altas a los em-
pleadores. Es asi que éstos decidieron agruparse
en asociaciones que comenzaron a prevenir y
curar estos accidentes. Las mutualidades priva-
das conocidas hoy en dia (Asociacion Chilena de
Seguridad—ACHS—, Mutual de la Camara Chile-
na de la Construccion—Mutual- y el Instituto de
Seguridad de Trabajo—IST), se formaron antes
de que se decretara la Ley 16.744, y ella se hizo
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Art.31

Art. 38

Art. 39

Art. 40

Art. 58

Art. 71

Art. 76

ENFERMEDADES RESPIRATORIAS LABORALES - CHILE

El subsidio se pagara durante toda la duracion del tratamiento, desde el dia que ocurri6 el accidente o se
comprobo la enfermedad, hasta la curacion del afiliado o su declaracion de invalidez

La duracion maxima del periodo del subsidio sera de 52 semanas, el cual se podra prorrogar por 52 sema-
nas mas cuando sea necesario para un mejor tratamiento de la victima o para atender a su rehabilitacion.
Si al cabo de las 52 semanas o de las 104, en su caso, no se hubiere logrado la curacion, y/o rehabilitacion
de la victima, se presumira que presenta un estado de invalidez

Si la disminucion de la capacidad de ganancia es igual o superior a un 40% e inferior a un 70% el acciden-
tado o enfermo tendra derecho a una pension mensual, cuyo monto serd equivalente al 35% del sueldo base

Se considerara invalido total a quien haya sufrido una disminucion de su capacidad de ganancia, presumi-
blemente permanente, igual o superior a un 70%. El invalido total tendra derecho a una pensién mensual,
equivalente al 70% de su sueldo base

Se considerara gran invalido a quien requiere del auxilio de otras personas para realizar los actos elemen-
tales de la vida. En caso de gran invalidez la victima tendra derecho a un suplemento de pension, mientras
permanezca en tal estado, equivalente a un 30% de su sueldo base

La declaracion, evaluacion, reevaluacion y revision de las incapacidades permanentes seran de exclusiva
competencia de los Servicios de Salud. Sin embargo, respecto de los afiliados a las Mutualidades, la de-
claracion, evaluacion, reevaluacion y revision de las incapacidades permanentes derivadas de accidentes
del trabajo correspondera a estas instituciones

Las resoluciones de las Mutualidades que se dicten sobre las materias a que se refiere este articulo se
ajustaran, en lo pertinente, a las mismas normas legales y reglamentarias aplicables a los otros adminis-
tradores del seguro de esta Ley

Los afiliados afectados de alguna enfermedad profesional deberan ser trasladados, por la empresa donde
prestan servicios, a otras faenas donde no estan expuestos al agente causante de la enfermedad

Los trabajadores que sean citados para examenes de control por los servicios médicos de los organismos
administradores, deberan ser autorizados por su empleador para su asistencia, y el tiempo que en ello
utilicen sera considerado como trabajado para todos los efectos legales

Las empresas que exploten faenas en que trabajadores suyos puedan estar expuestos al riesgo de neumo-
coniosis, deberan realizar un control radiografico semestral de tales trabajadores

La entidad empleadora debera denunciar al organismo administrador respectivo, inmediatamente de pro-
ducido, todo accidente o enfermedad que pueda ocasionar incapacidad para el trabajo o la muerte de la
victima. El accidentado o enfermo, o sus derecho-habientes, o el médico que trat6 o diagnostico la lesion
o enfermedad, como igualmente el Comité Paritario de Higiene y Seguridad, tendran, también, la obliga-
cion de denunciar el hecho en dicho organismo administrador, en el caso de que la entidad empleadora no
hubiere realizado la denuncia. Las denuncias mencionadas en el inciso anterior deberan contener todos
los datos que hayan sido indicados por el Servicio Nacional de Salud. Los organismos administradores
deberan informar al Servicio Nacional de Salud los accidentes o enfermedades que les hubieren sido de-
nunciados y que hubieren ocasionado incapacidad para el trabajo o la muerte de la victima, en la forma y
con la periodicidad que sefala el reglamento

cargo del grave problema que enfrentaban los
empleadores producto de los accidentes. La tasa
de accidentalidad que hoy exhibe Chile es com-
parable a la de los paises més desarrollados del
mundo?. Esta ley también dio origen a una mutual
del Estado, conocida ahora como el Instituto de
Seguridad Laboral.

La Ley considera accidente del trabajo aquel
que se produce como consecuencia directa de la
actividad productiva (lesionado por la maquina
que el trabajador opera) o que ocurre durante la
jornada laboral, entendida ésta desde el momento
en que el trabajador abandona su casa hasta que
regresa a ella (Articulo 5. Tabla 1). Si el acciden-
te ocurre mientras se traslada entre su domicilio y
el trabajo —lo que debe ser corroborado por Cara-
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bineros—, se denomina “accidente de trayecto”; si
ocurre mientras esta dentro de la empresa, aunque
no esté en su puesto de trabajo, se le denomina
“accidente con ocasion del trabajo”. Con las
enfermedades, la Ley es bastante mas restrictiva,
asi, cataloga como “enfermedad profesional” s6lo
aquella generada directamente por la ocupacion
del afectado (Articulo 7, Ley 16.744. Tabla 1).
Por lo tanto, si el panificador desarrolla asma por
harina de trigo, se la cataloga como enfermedad
profesional (trabaja directamente con harina de
trigo), pero si la persona que enferma es la que
vende el pan dentro de la misma panaderia (se
expone indirectamente a la harina de trigo), no se
la considera enfermedad profesional.

Estas y otras particularidades de la Ley, hacen
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que no sea facil de entender para los profesio-
nales encargados de aplicarla y menos para los
trabajadores afectados. En este articulo procura-
remos acercar la Ley 16.744 a nuestra practica
como especialistas en enfermedades respiratorias.

Accidentes del trabajo

Sin duda que el sistema respiratorio puede
ser victima de un trauma de intensidad variable,
el que puede ocurrir en la empresa o durante el
trayecto. Los primeros seguramente seran deri-
vados a los servicios médicos de la aseguradora
correspondiente (Articulo 76, Ley 16.744. Tabla
1), pero los segundos pueden llegar a cualquier
centro asistencial donde se les debe prestar la
primera atencion. El primer concepto importan-
te a considerar ante un accidente de transito es
que alguno de los afectados puede haber estado
realizando el trayecto entre su casa y su trabajo,
u ocurrir como parte de su trabajo (transporte de
personas o productos); es por tanto, importante
recopilar esta informacion para cada uno de los
afectados por el accidente. El segundo concepto
importante es determinar si el accidente causa
“dias perdidos” o no. La indicacion médica de
reposo se vuelve aqui un elemento trascendental.
Si el trauma es menor y no amerita reposo, no se
lo considera accidente del trabajo. Si la indica-
cién médica contempla uno o mas dias de reposo,
se constituye un accidente del trabajo y es obliga-
cion del médico tratante reportar el hecho a través
de un documento conocido como “Declaracion
Individual de Accidente del Trabajo” o DIAT
(Articulo 71, Decreto Supremo 101. Tabla 2).
Este documento debiera estar disponible en nues-
tros centros de atencion y en nuestras consultas.

La decision de indicar o no reposo, esta fuer-
temente influenciada por el tipo de actividad
que desempeiia el afectado. Una fractura costal
pudiera no afectar la capacidad de trabajo de un
oficinista, pero sin duda limitara importantemen-
te a un operario que debe realizar trabajo fisico.
Asi, cuando se atiende a un accidentado, no sélo
debemos indagar si el accidente fue consecuencia
directa de su actividad productiva, o se produjo
en la empresa mientras se encontraba fuera de su
puesto de trabajo o si ocurri6 en el trayecto entre
el domicilio y el lugar de trabajo, sino que es fun-
damental conocer en detalle el tipo de actividad
que desempeiia el afectado.

Una vez que se haya establecido que el afec-
tado ha sido victima de un accidente del trabajo,
se le debe derivar a la mutualidad a la que esta
asociada la empresa empleadora. En caso de
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accidentes graves, donde el traslado no es aconse-
jable, se debe dar aviso a la mutualidad para que
ésta se haga cargo de los gastos en que incurrird
el paciente.

Enfermedades profesionales

La Ley 16.744 hace mencion directa s6lo a una
enfermedad profesional, la silicosis, indicando
una frecuencia determinada de controles radio-
graficos (Articulo 71, Ley 16.744. Tabla 1). El
hecho de que se la referenciara, indica la impor-
tancia relativa que los legisladores concedian a
esta enfermedad en esos afios. Hoy sabemos que
no es la enfermedad profesional més importante
ni en frecuencia ni en gravedad del dafio provo-
cado al trabajador.

La Ley 16.744 se acompaiia de una serie de
cuerpos legales que especifican algunos aspectos
que ella trata en forma general. El articulo 7 se-
flala que un “reglamento enumerara las enferme-
dades que deberan considerarse como profesiona-
les”. Este reglamento es el Decreto Supremo 109,
del 7 de junio de 19683, que establece cuales son
las enfermedades cubiertas por la Ley. Respecto
de las enfermedades respiratorias se menciona
a la Silicosis, Asbestosis, Talcosis, Beriliosis,
Neumoconiosis del carbon, Bisinosis, Canabio-
sis, Bronquitis, Neumonitis, Enfisema y Fibrosis
Pulmonar de origen quimico, Asma Bronquial y
el Cancer pulmonar y de las vias respiratorias. El
listado no es exhaustivo y actualmente muchas
otras enfermedades han sido reconocidas como
causadas por el trabajo. Considerando que la
industria crece a pasos agigantados y que cada
dia se incorporan nuevos productos al mercado,
el nimero de agentes capaces de generar enfer-
medades laborales crece diariamente. Conscientes
de esta realidad, los legisladores establecieron
en el cuerpo principal de la Ley (Articulo 7,
Ley 16.744. Tabla 1) el mecanismo que permite
incorporar patologias que no estan listadas en el
reglamento.

La ley 16.744 genera beneficios que no
otorgan otros sistemas de salud. Por una parte,
reconoce la incapacidad temporal del afectado
desde el primer dia de reposo, paga el subsidio
por el 100% del sueldo del trabajador y extien-
de el beneficio hasta 2 afios (Articulo 31, Ley
16.744. Tabla 1). En el caso de que la enferme-
dad (o accidente) cause secuelas permanentes o
limite la capacidad de trabajo del afectado la Ley
considera el pago de medias pensiones —35% del
sueldo base— o pensiones completas —70% y hasta
el 140% del sueldo base— (Articulos 38 a 40, Ley

Rev Chil Enf Respir 2014; 30: 27-34



ENFERMEDADES RESPIRATORIAS LABORALES - CHILE

Tabla 2. Articulo 71. Decreto Supremo 101

En caso de accidentes del trabajo o de trayecto debera aplicarse el siguiente procedimiento:

A.

Los trabajadores que sufran un accidente del trabajo o de trayecto deben ser enviados, para su atencion, por la enti-
dad empleadora, inmediatamente de tomar conocimiento del siniestro, al establecimiento asistencial del organismo
administrador que le corresponda

. La entidad empleadora debera presentar en el organismo administrador al que se encuentra adherida o afiliada, la

correspondiente Denuncia Individual de Accidente del Trabajo (DIAT), debiendo mantener una copia de la misma

. Este documento debera presentarse con la informacion que indica su formato y en un plazo no superior a 24 h de

conocido el accidente

. En caso que la entidad empleadora no hubiere realizado la denuncia en el plazo establecido, ésta debera ser efec-

tuada por el trabajador, por sus derecho-habientes, por el Comité Paritario de Higiene y Seguridad de la empresa
cuando corresponda o por el médico tratante. Sin perjuicio de lo sefialado, cualquier persona que haya tenido
conocimiento de los hechos podra hacer la denuncia

. En el evento que el empleador no cumpla con la obligacion de enviar al trabajador accidentado al establecimiento

asistencial del organismo administrador que le corresponda o que las circunstancias en que ocurri6 el accidente
impidan que aquél tome conocimiento del mismo, el trabajador podra concurrir por sus propios medios, debiendo
ser atendido de inmediato

. Excepcionalmente, el accidentado puede ser trasladado en primera instancia a un centro asistencial que no sea el

que le corresponde seglin su organismo administrador, en las siguientes situaciones: casos de urgencia o cuando
la cercania del lugar donde ocurri6 el accidente y su gravedad asi lo requieran. Se entenderd que hay urgencia
cuando la condicion de salud o cuadro clinico implique riesgo vital y/o secuela funcional grave para la persona,
de no mediar atencion médica inmediata. Una vez calificada la urgencia y efectuado el ingreso del accidentado, el
centro asistencial debera informar dicha situacion a los organismos administradores, dejando constancia de ello

. Para que el trabajador pueda ser trasladado a un centro asistencial de su organismo administrador o a aquél con

el cual éste tenga convenio, debera contar con la autorizacion por escrito del médico que actuara por encargo del
organismo administrador

Sin perjuicio de lo dispuesto precedentemente, el respectivo organismo administrador debera instruir a sus enti-
dades empleadoras adheridas o afiliadas para que registren todas aquellas consultas de trabajadores con motivo
de lesiones, que sean atendidos en policlinicos o centros asistenciales, ubicados en el lugar de la faena y/o perte-
necientes a las entidades empleadoras o con los cuales tengan convenios de atencion. El formato del registro sera
definido por la Superintendencia

16.744. Tabla 1) hasta que el afectado cumpla 65
afios, ya que de alli en adelante queda cubierto
por la pensién de vejez. Cabe hacer notar que
cuando se decretd esta Ley, el sistema previsional
Chileno establecia que el monto de la jubilacién
era equivalente al 70% del sueldo, monto muy
superior a cualquiera de las pensiones estable-
cidas para el sistema. En caso de fallecimiento
se hace cargo de la esposa e hijos por tiempos
determinados.

Tan importante como lo anterior, es la cober-
tura de salud que considera el pago al 100% de
todos los gastos médicos, quirirgicos, dentales,
en forma ambulatoria u hospitalizada, incluyendo
medicamentos, insumos, protesis, aparatos orto-
pédicos, rehabilitacion y traslados (Articulo 29
Ley 16.744. Tabla 1).

Los beneficios de cobertura de salud son los
que justifican que se diagnostique correcta y
oportunamente todas las enfermedades respirato-
rias causadas por el trabajo, ya que los afectados
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tendran acceso a todas las terapias que sean nece-
sarias y sin tope alguno en gastos. La Ley busca
asegurar la recuperacion mas completa y rapida
posible del afectado.

Ademas, algunas enfermedades cronicas tienen
la posibilidad de curar si son causadas por el tra-
bajo. Citemos por ejemplo el asma bronquial. Si
la enfermedad es causada por un agente presente
solo en el ambiente laboral (harina de trigo por
ejemplo) el retiro oportuno de la exposicion dara
al trabajador la posibilidad de curar la enferme-
dad. Es el tnico tipo de asma que puede curar,
habida consideracion de que el sujeto no vuelva
a exponerse al agente causante. El retiro del tra-
bajador del puesto de trabajo que le ocasiond la
enfermedad, es una de las acciones preventivo/
curativas mas emblematicas de la Ley 16.744
(Articulo 71, Ley 16.744. Tabla 1).

Al igual que para el caso de los accidentes,
cada vez que nos corresponda hacer el diagnds-
tico de una enfermedad profesional, debemos
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declararla en el formulario ad-hoc conocido
como “Declaracion Individual de Enfermedad
Profesional” o DIEP, y derivar al afectado a la
mutualidad correspondiente.

Diagnéstico de las enfermedades
respiratorias profesionales

El diagnostico de las enfermedades profesiona-
les tiene algunas peculiaridades producto del ca-
racter legal que se les atribuye y de los requisitos
necesarios para obtener la cobertura del seguro.

En primer lugar se debe tener presente que la
“declaracion, evaluacion, reevaluacion y revision
de las incapacidades permanentes seran de ex-
clusiva competencia de los Servicios de Salud”
(Articulo 58, Ley 16.744. Tabla 1), lo que debe
interpretarse como que s6lo dichos organismos
tienen la facultad de declarar que un trabajador
padece una enfermedad profesional que le ocasio-
na incapacidad permanente. Asi, por ejemplo, el
diagnostico de silicosis s6lo puede ser efectuado
por una de las Comisiones de Medicina Preventi-
va e Invalidez (COMPIN) distribuidas a lo largo
de Chile, por la Comisiéon Médica de Reclamos
(COMERE) o la Superintendencia de Seguridad
Social (SUSESO).

En segundo lugar, los criterios diagnoésticos y
de evaluacion del grado de incapacidad generado
por una enfermedad determinada estan especifi-
cados en diversos documentos. El principal es la
Circular 3G40 del 14 de marzo de 1983* la que se
complementa, en lo que se refiere a las enferme-
dades respiratorias provocadas por el trabajo, con
el “Manual de Bronconeumopatias Ocupaciona-
les” elaborado por el Ministerio de Salud y publi-
cado en 1981°. Por ejemplo, si bien el diagnostico
médico de silicosis puede efectuarse mediante
una biopsia pulmonar o mediante una tomografia
axial computada; los cuerpos legales establecen
que el diagnoéstico se hara cuando la enfermedad
esté visible en la radiografia de torax® y la histo-
ria de exposicion laboral a silice sea ‘suficiente’
(no indica que se entiende por ‘suficiente’). Sur-
gen aqui una serie de consideraciones respecto
de si la disposicion legal contenida en la Circular
3G40 es correcta o no, y al debate, nuestra espe-
cialidad podria aportar la informacion cientifica
que permita sostener una u otra postura.

En 2013 el Ministerio de Salud comenzo el
trabajo de actualizar el “Manual de Bronconeu-
mopatias Ocupacionales”, reemplazdndolo por
una “Guia de Prevencion, Diagnostico y Manejo
Enfermedades Respiratorias Relacionadas con el
Trabajo”, que pretende incorporar los conceptos
actuales sobre guias de practica clinica.
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Evaluacion de la incapacidad producida por
las enfermedades respiratorias ocupacionales

Las disposiciones legales no se actualizan con
la velocidad que lo hace el conocimiento cienti-
fico, debido al proceso administrativo que hay
detras de cada una de ellas. La misma circular
3G40 que instruye como realizar el diagndstico
de algunas enfermedades respiratorias, especifica
como ha de evaluarse la incapacidad producida
por ellas. Volviendo al ejemplo de la silicosis,
establece que la combinacion de dos parametros
constituye el eje central de la valoracion del gra-
do de incapacidad producido por la enfermedad.

Uno de los indices es la radiografia de torax,
la que debe obtenerse e informarse de acuerdo
a las recomendaciones de la Organizacion Inter-
nacional de Trabajo (OIT)’. Las interpretaciones
acerca de como debe entenderse esta parte de la
disposicion, es materia de controversia a la que
nuestra especialidad podria aportar informacion.
La importancia que se le concede a la radiografia
de torax en los programas de pesquisa de trabaja-
dores expuestos a agentes neumoconidgenos (sili-
ce, asbesto, carbon) es indiscutible, dado que tiene
una alta sensibilidad a bajo costo. Pero la que se
le otorga en la evaluacion de incapacidad parece
sobrevalorada. En primer lugar no se toma en
cuenta la gran capacidad del pulmon para resistir
el dafio provocado por la silicosis, lo que explica
que la enfermedad progrese desde el grado leve al
avanzado en la radiografia, sin que aparezcan sin-
tomas respiratorios. Asi y todo, es la progresion
radiografica la determinante principal del grado
de incapacidad provocado por la enfermedad. Mas
aun, es posible observar trabajadores en etapa de
fibrosis masiva progresiva con enormes masas que
comprometen ambos pulmones, y que por ende
son catalogados también con una incapacidad
mayor, absolutamente asintomaticos. Por otro
lado, la interpretacion de las imagenes visibles en
la radiografia no es univoca, por lo que siempre
debiera recurrirse a examenes complementarios
para realizar un diagndstico diferencial adecuado.

El otro indice utilizado para evaluar el grado
de incapacidad provocado por la silicosis es la
espirometria basal, valorada segun las ecuaciones
de Kory y cols®. Documentos oficiales posteriores
establecen que se debe utilizar los valores de re-
ferencia de Knudson y cols’®, aunque se reconoce
éstos tampoco son adecuados para los trabaja-
dores y trabajadoras chilenos/as. En cuanto se
comenzo a utilizar las ecuaciones de Knudson y
cols., aparecieron publicaciones que pusieron en
evidencia la inconveniencia de utilizar valores de
referencia obtenidos en poblacion anglosajona a
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personas chilenas. En 1988 Santolaya y cols!?,
demostraron que los estandares internacionales
no se aplicaban adecuadamente a trabajadores de
Chuquicamata; resultados similares se obtuvie-
ron en el estudio de Marambio y cols, en 1992!!,
En 1996, en una editorial de la Revista Médica
de Chile, el Dr. Manuel Oyarzin sefial6 que las
ecuaciones de Knudson y cols, subestiman en
mas de un 10% los parametros de la espirometria
en chilenos'?. Més tarde (2002) Contreras y cols,
en un estudio realizado poblacién adulta del Area
Metropolitana, estimaron en 20% esa diferencia'’.
Otros estudios mostraron resultados similares,
por lo que un grupo de especialistas se aboco6 a la
tarea de unificar los distintos esfuerzos realizados
en el pais, para finalmente hacer una nueva pro-
puesta de valores de referencia para espirometria
en poblacion chilena',

El uso de valores de referencia inadecuados
genera una exigencia muy alta a trabajadores
cuya espirometria basal presenta valores que os-
cilan entre un 120 y 150% del teorico, puesto que
la circular 3G40 sefiala que se consideran norma-
les valores de CVF y VEF; a aquellos superiores
a 80% del tedrico. De este modo, los indices
espirométricos deben deteriorarse mas de un
40%, para recién indicar que el trabajador sufre
una incapacidad leve. Si bien la circular estable-
ce la posibilidad de considerar el deterioro en el
tiempo de la espirometria como un indicador de
dafio (“‘que en un periodo de 5 afios muestran un
descenso mayor de 10% no atribuible a la edad,
deben considerarse como muy probablemente de-
bidos a los efectos del agente neumoconidgeno o
fibrogeno quimico o bioldgico™), no indica como
valorar el porcentaje de caida y, por ende, en la
practica no se aplica.

Tampoco se pone suficiente atencion al hecho
de que las neumoconiosis afectan principalmente
al parénquima pulmonar y secundariamente a las
vias respiratorias. Es asi posible observar extenso
dafio pulmonar en la radiografia de torax y dis-
minucion significativa de la capacidad funcional
del afectado, sin ninguna repercusion en la espi-
rometria; se olvida que ella no es adecuada para
evaluar un aspecto funcional tan esencial en las
neumoconiosis como es la hematosis.

La Circular 3G40 también menciona que pue-
den utilizarse otros examenes, como la medicion
de volimenes pulmonares, capacidad de difusion
de monoxido de carbono y gasometria arterial en
reposo y ejercicio para evaluar el grado de dafio
provocado por las enfermedades respiratorias
ocupacionales; sin embargo, tampoco indica qué
valor conceder a los resultados de estas pruebas,
y por ende, no se usan.
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Acercar la evaluacion de incapacidad provo-
cada por la enfermedad respiratoria contenida en
los cuerpos legales nacionales al conocimiento
médico mas actualizado, puede ser otra contri-
bucién de nuestra especialidad al enorme y cam-
biante campo de las enfermedades respiratorias
ocupacionales.
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SERIES CLINICAS

Linfoma primario de pulmon. Serie de casos

JULIO C. VILLARROEL S.*, MAXIMO ROMANCZUK¥*,
ESTEBAN J. WAINSTEIN*, MARCOS LAS HERAS*,
EDUARDO L. DE VITO*, GRACIELA SVETLIZA* y JUAN A. PRECERUTTI*

Primary pulmonary lymphoma. A case serie

Primary Pulmonary Lymphomas (LPP) are infrequent and their clinical manifestations and
images are usually nonspecific. Diagnostic delay may be important. The objective of this study was to
analyze the LLP in our institution. Between 2003 and 2013, over 1,892 lymphomas were analyzed in
our institution. Only 4 of them (0.21% incidence) were detected as LPP: Non Hodgkin's Lymphoma (n
= 2), Hodgkin's Lymphoma (n = 1), and Intravascular Pulmonary Lymphoma (n = 1). Clinical mani-
festations of the 4 cases presented were unspecific: 1) pulmonary mass and pleural effusion; 2) con-
solidation with air bronchogram and cavitations, 3) normal images and 4) pulmonary mass. Given
these clinical settings, 4 diagnostic methods were used: 1) Computed Tomography-Guided Puncture,
2) Video-Assisted Thoracoscopic Surgery (VATS), 3) VATS guided by positron emission tomography
(PET) and 4) thoracotomy. Hence, diagnosis was successfully made between 45 to 90 days from the
initial consultation. This report confirms the low incidence of LPP, and its unspecific clinical and ra-
diographic manifestations that may cause delay in diagnosis. PET can contribute to improve diagnostic
performance, especially in patients without apparent lung involvement.

Key words: Lymphoma, Hodgkin's, non Hodgkin's, primary pulmonary lymphoma, intravascular
lymphoma, positron emission tomography.

Resumen

Los linfomas primarios de pulmon (LPP) son infrecuentes. Sus manifestaciones clinicas y las
imagenes son inespecificas. El retraso diagnostico puede ser considerable. Objetivo: Analizar los LPP
durante el periodo 2003-2013 en nuestra institucion. Sobre 1892 linfomas, 4 fueron LPP (0,21%):
1) linfoma no Hodgkin (n = 2); 2) linfoma Hodgkin (n=1); 3) linfoma intravascular pulmonar (n = 1).
Las manifestaciones clinicas y radioldgicas fueron inespecificas (masa pulmonar y derrame pleural,
consolidacion con broncograma aéreo y cavitacion o bien ausencia de lesiones). Los métodos diag-
nosticos fueron: 1) puncion guiada bajo TAC, 2) videotoracoscopia (VATS) y 3) VATS orientada por
PET (tomografia por emision de positrones) y 4) toracotomia. El tiempo entre la consulta inicial hasta
el diagnostico fue de 45 a 90 dias. Este reporte confirma la baja incidencia de LPP, y sus manifesta-
ciones clinicas y radiologias poco especificas. Esto puede contribuir a las demoras en el diagnostico.
El PET puede mejorar el rendimiento diagnostico, en especial en ausencia de compromiso pulmonar
radiologico evidente.

Palabras clave: Linfoma, Hodgkin, no Hodgkin, linfoma pulmonar primario, linfoma intravascular,
tomografia por emision de positrones.

Introduccion

Los linfomas primarios de pulmoéon (LPP)
son tumores confinados al pulmoén, sin afeccion
de ganglios mediastinales y sin evidencia de
extension extratoracica durante los tres meses
posteriores al diagnodstico'. Son considerados

infrecuentes, constituyen el 0,3% de todos los
tumores malignos de pulmén! y el 0,5% de to-
dos los linfomas*¢. Sus manifestaciones clinicas
consisten en sintomas respiratorios (tos y disnea),
y generales (astenia, pérdida de peso, etc.), que
suelen adjudicarse a otras enfermedades mas
frecuentes*’. Asimismo, las manifestaciones

*  Clinica Médica Seccion Neumonologia, Hospital Italiano de Buenos Aires, Argentina.
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radiologicas y tomograficas pueden ser inter-
pretadas como procesos infecciosos o tumorales
mas frecuentes. Debido a esto, se ha descripto un
retraso de 5 meses a 8 afios para llegar al diag-
nostico®68?.

El objetivo de este estudio fue analizar los LPP
diagnosticados durante el periodo 2003-2013. Se
discuten las imagenes radioldgicas pulmonares
de presentacion, los métodos diagndsticos em-
pleados y se analizan las posibles demoras en el
tratamiento.

Caso clinico 1

Paciente de género femenino de 76 afios, con-
sultdé por disnea progresiva con CF III, astenia
y pérdida de peso de 7 a 8 kg en los tltimos 6
meses. Antecedentes personales: hipercoleste-
rolemia. Examen fisico: ausencia de murmullo
pulmonar en todo el campo pulmonar derecho
y matidez, saturacion de O, 92%. Laboratorio:
Hemoglobina (Hb) 10,2 g/dL, Hematocrito (Hto)
30 %, Leucocitos (GB) 6.190 células/mm? (88%
neutréfilos), Velocidad de eritrosedimentacion
(VSG) 56 mm. Radiografia de torax: opacifica-
cion del campo pulmonar derecho compatible
con derrame pleural. Se realizé una puncion del
derrame pleural que fue compatible con un exu-
dado no complicado. Comenz6 tratamiento con
ampicilina-sulbactam EV. Durante su hospitali-
zacion present6 un episodio de disnea subita se-
cundaria a un tromboembolismo pulmonar a nivel
del tronco de la arteria pulmonar izquierda. Una
tomografia axial computada (TAC) de térax mos-
tr6 derrame pleural derecho leve y una masa en
l6bulo inferior derecho con broncograma aéreo.
Se interpretdé como neumonia con derrame pleu-
ral y tromboembolismo pulmonar. Se continud
con el mismo esquema antibidtico y se comenzo
anticoagulacion. Al 7™ dia fue dada de alta. A los
30 dias consultd al Servicio de Neumonologia.
Se encontraba afebril, persistia la astenia. Una
nueva TAC de torax evidencio la persistencia de
la masa pulmonar con escaso derrame pleural,
sin adenopatias mediastinales (Figura 1). Se de-
cidio realizar una punciéon pulmonar guiada bajo
TAC, previa suspension de la anticoagulacion.
La puncion mostr6 un proceso linfoproliferativo
compatible con Linfoma No Hodgkin (LNH) foli-
cular, de células B de bajo grado, CD 20 y BCL2
positivo. El PET mostr6é una masa hipercaptante
parahiliar derecha (intensidad de captacion: stan-
darized uptake value, SUV = 23,2) un foco me-
tabdlico en colon transverso (polipo coldnico por
fibrocolonoscopia). Comenzo6 quimioterapia con
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CHOP: ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristi-
na y prednisona), mas el anticuerpo monoclonal
rituximab (Rituxan). Este regimen es conocido
como R-CHOP. Actualmente (6 meses después)
se encuentra en seguimiento por el Servicio de
Oncologia con buena evolucion.

Caso clinico 2

Paciente de género masculino de 37 afos,
consulté por tos seca de 2 meses de evolucion.
Antecedentes personales: Trabaja en el area de
salud como administrativo y estuvo en contacto
con un compafiero con TBC. Examen fisico: dis-
minucién del murmullo pulmonar en hemitérax
superior izquierdo. Laboratorio: Hb 16 g/dL, Hto
47,6% GB 7.510 (61,1% neutréfilos) VSG 33
mm. Radiografia de térax: imagen cavitada en
el segmento apical del LSI de paredes gruesas,
sin nivel. TAC de toérax: Consolidacion a nivel
del l16bulo superior izquierdo con signos de bron-
cograma aéreo y sectores cavitados que podria
corresponder a un proceso infeccioso (Figura
2). Presenta amplia superficie de contacto con la
pleura. Baciloscopia de esputo y PPD negativos,
cultivo de lavado broncoalveolar negativo, biop-
sia transbronquial con proceso inflamatorio ines-
pecifico crénico. Se efectud una puncioén guiada
bajo TAC que evidencid una imagen compatible
con proceso inflamatorio abscedado. El paciente
recibi6 tratamiento con antibidticos por 14 dias
y posteriormente antifimicos (drogas anti-TBC)
por 60 dias, sin mejoria de los sintomas. Se rea-
liz6 lobectomia quirurgica cuyo resultado fue un
Linfoma Hodgkin (celularidad mixta) de pulmon
con implantes en pleura, CD 20 positivo. Recibid
tratamiento con quimioterapia (R-CHOP). A los
2 afios se hallaba en remision.

Caso clinico 3

Paciente de género masculino de 71 afos.
Consulté por hiporexia y pérdida de peso de 9 kg
en los ultimos 2 meses. Antecedentes personales:
hiperuricemia. Examen fisico: sin datos relevan-
tes, SatO, 96%. Laboratorio: Hb 12,2 g/dL, Hto
37,2%, GB 4.100 (50% neutrdfilos), Plaquetas
80.000/mm?, VSG 20 mm, lactato deshidrogenasa
(LDH): 2670 UI/L. Radiografia de térax: normal.
TAC de térax y abdomen, leve esplenomegalia.
Debido a que la pérdida de peso no tenia causa
evidente se efectué PET-TC (Figura 3), que mos-
tr6 aumento difuso del metabolismo a nivel de
ambos parénquimas pulmonares (SUV 4,5), poco
aumento del metabolismo a nivel de médula dsea
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Figura 1. Caso 1, TAC torax Ay
B: se observa una masa que se extien-
de desde el hilio pulmonar derecho
hacia el 16bulo medio y discreta
cantidad de derrame pleural derecho.
Las medidas de ésta se sefialan en la

figura.

Figura 2. Caso 2, TAC de térax A
y B. Se observa una formacion de
aspecto quistico con contenido aéreo,
de paredes delgadas, asociada a trazos
densos y adherencias pleurales a nivel
del LSI. Se asocia a dilatacion de
estructuras bronquiales adyacentes,
por traccion.

Figura 3. Caso 3, TAC de toérax
normal (A), y PET (tomografia por
emision de positrones) con aumento
difuso del metabolismo a nivel de

y no captd en bazo. Los cultivos del BAL fueron
negativos, con citometria de flujo macrofagos
y células de aspecto normal y leve aumento de
linfocitos de células pequefias. Estudios fun-
cionales respiratorios: CVF = 3,89 L (110%),
VEF; = 2,80 L (104%), VEF/CVF - 100 = 72%,
DLCO = 20,10 ml/min/mmHg (90%), volumen
alveolar (VA) = 5,52 L (90%), DLCO/VA 3,64
mL/min/mmHg/L (82%). Se decidi6 realizar
biopsia pulmonar que informé LNH difuso de
células tipo B intravascular (LIV), CD 20 y CD
10 positivo. Comenzé quimioterapia (R-CHOP)
con buena evolucién a 5 afios de seguimiento.

Caso clinico 4

ambos parénquimas pulmonares (B).

(claritromicina). Debido a la falta de respuesta
terapéutica se efectu6 TAC que evidencié una
masa ubicada en el lo6bulo inferior izquierdo.
La fibrobroncoscopia mostrd obstruccion de la
luz bronquial en el segmento antero-medial. El
cepillado y lavado bronquial fueron compatibles
con carcinoma poco diferenciado. Se efectud
mediastinoscopia (ganglios normales) y toraco-
tomia y lobectomia inferior izquierda. El informe
de anatomia patoldgica reveld un linfoma LNH
(difuso de células B). Se realizé tratamiento
con R-CHOP. Actualmente en seguimiento por
hematologia®.

Discusion

Paciente de género femenino de 35 afos. Ta-
baquismo de 20 paquetes/afio. Consult6 por tos y
disnea de esfuerzo. Se interpreté como neumonia
atipica y recibid tratamiento con antibidticos
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Sobre un total de 1.892 linfomas registrados en
nuestra institucion durante el periodo 2003-2013,
se diagnosticaron cuatro LPP (0,21%): dos fueron
LNH*, uno LH y el otro LIV. Debido a su rareza,
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las manifestaciones clinicas y las imagenes son
inespecificas, el retraso diagnostico puede ser
considerable®!!.

El 50% de los pacientes suelen ser asintoma-
ticos. Los sintomas respiratorios mas frecuentes
son tos, disnea, dolor tordxico y hemoptisis.
Los sintomas sistémicos como pérdida de peso
y fiebre estan presentes en el 25%. En el LIV
predominan los sintomas sistémicos y el com-
promiso pulmonar es raramente diagnosticado
en vida aunque se encuentra afeccion pulmonar
en 60% de las autopsias''. Los LIV afectan con
mayor frecuencia el sistema nervioso central y la
piel. Su incidencia global se estima en un caso
por millon de habitantes'?. El compromiso pul-
monar aislado es considerado excepcional. Sin
embargo, cuando esta presente, el paciente puede
presentar hipoxemia. Dos de nuestros pacientes
tenian disnea (casos 1y 4). El paciente con LIV
tenia sintomas constitucionales, sin hipoxemia y
estudios funcionales normales (caso 3). Los casos
2 y 4 presentaron tos.

En el LNH suelen ser opacidades alveolares
unicas (50-90%) y menores de 5 cm de didme-
tro, el 50% se asocia con broncograma aéreo,
pueden ser multiples (70-77%) y bilaterales
(60-70%)'%11.14 - Otras manifestaciones menos
frecuentes son masa pulmonar y afeccion pleural
(< 10%)'11516 En los LH, comprenden en orden
de frecuencia ndédulos pulmonares multiples,
patrén reticular (afeccion linfatica) y consolida-
cion lobar. El derrame pleural esta presente en
el 8-16%!'®. El LIV pulmonar puede presentarse
sin anomalias radioldgicas o bien puede haber
lesiones nodulares y consolidaciones!®. Se han
descrito 2 casos con radiografias de toérax y TAC
normales, en los que el PET puso de manifiesto
compromiso pulmonar vascular®':13, Nuestros
pacientes se presentaron con derrame pleural
masivo y masa pulmonar por debajo (caso 1),
con una cavidad de paredes gruesas (caso 2), y
sin lesiones radiologicas y tomograficas (caso 3)
y con una masa pulmonar asociada a compromiso
endrobronquial (caso 4). Estas manifestaciones
radioldgicas son consideradas infrecuentes en los
LPP y suelen evocar diagndsticos de condiciones
mas usuales (ej. neumonia aguda, cancer de pul-
mon, tuberculosis).

El diagnéstico de los LPP se realiza por: biop-
sia quirurgica (70%), biopsia transbronquial (30-
40%), puncion guiada bajo TAC. Son orientado-
res de LPP la presencia de linfocitos pequefios
en el BAL!, la utilizacion conjunta de PET-TC
en pacientes con sospecha de enfermedades lin-
foproliferativas ha sido reportada en los tltimos
afios y podria ayudar al diagnostico. Esta técnica
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diagnostica resultd particularmente util en el caso
3, sin manifestaciones radiologicas y con TAC
normal. Debido a la captacion difusa del PET,
se procediod a efectuar un lavado bronco-alveolar
que mostré un predominio de linfocitos pequefios
que motivo la biopsia quirrgica. La utilidad del
PET-TC en el LIV ha sido descrita en otros re-
portes!'’. En general, se acepta que esta técnica de
imagenes funcionales hibridas (PET-TC) pueden
ser de gran utilidad el demostrar afectacion de los
organos a pesar de no observase cambios mor-
foldgicos!”. Se ha descrito la existencia de hasta
6 tumores primarios sincronicos en un mismo
paciente por PET (carcinoma in situ)'®. Su utili-
zacion para el estudio de fiebre de origen prolon-
gado fue de ayuda diagnostica en el 40 % de los
casos. En el caso de los linfomas, hay acuerdo
general en que el PET-TC se utiliza para estadifi-
cacion, seguimiento y evaluacion de la respuesta
al tratamiento'. En nuestros pacientes el PET-TC
permitié delimitar la enfermedad al pulmon (caso
1) y poner de manifiesto compromiso pulmonar
vascular no evidente por otros métodos (caso 3).

Debido a que las manifestaciones clinicas y
las imagenes son inespecificas, y considerando
lo poco frecuentes, el retraso diagndstico de los
LPP puede ser importante. Se estima que entre
el momento de las primeras manifestaciones
clinicas y la consulta médica transcurrieron entre
2 y 6 meses, mientras que desde el momento de
la consulta inicial hasta el diagnostico de LPP el
tiempo transcurrido fue de 45 a 90 dias. Se ha
descripto que el 45% de los considerados LPP al
momento de la cirugia tenian afeccion mediasti-
nal®". Nuestros pacientes no tenian evidencias de
compromiso mediastinal (por cirugia o por PET).

Este reporte confirma la baja incidencia de
LPP, y sus manifestaciones clinicas y radiologias
poco especificas. Esto puede contribuir a las de-
moras en el diagndstico. Si bien no es infrecuente
el diagnéstico mediante anatomia patoldgica o
autopsias’!3, estos casos fueron diagnosticados en
vida. Por todo esto, los LPP siguen siendo un de-
safio diagnostico. En algunos casos el PET puede
contribuir, a mejorar rendimiento diagnoéstico, en
especial en pacientes sin compromiso pulmonar
manifiesto en las imagenes y probablemente pue-
da contribuir a mejorar el prondstico si se detecta
en etapa temprana'®.
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CASO CLINICO

Actinomicosis toracica por Actinomyces odontolyticus

RENE FABA B.*, SERGIO TRUJILLO V.*, PEDRO PENA G.*,
GERMAN LOBOS R.** y MARCELO WOLFF R.#**

Pulmonary actinomycosis by Actinomyces odontolyticus.
A case report and review of the literature

Introduction: Actinomycosis is an infrequent infection caused by bacteria from Actinomyces genus
that manifests as a chronic, suppurative and progressive disease. Thoracic actinomycosis occurs in 18%
of the cases, and infection by Actinomyces odontolyticus is even less frequent. The clinical presentation
mimics tuberculosis or neoplastic processes. Clinical case: We report the case of a 75 years old man
with COPD and Diabetes Mellitus type 2. He was referred to our clinic presenting a history of chronic
cough, progressive dyspnea, fever and occasional bouts of haemoptysis. Chest radiograph showed a
peripherally-located parenchymal opacity in the upper right lobe with over a year of evolution that
later became a cavitary mass mimicking bronchogenic neoplasm or tuberculosis. The patient underwent
bronchoscopic and CT- guided biopsy that showed necrosis and inflammatory cells. In the culture of
cavitary fluids grew Actinomyces odontolyticus. We concluded that it was a thoracic actinomycosis.
Penicillin 20 million units per day for six weeks was given, followed by oral amoxicillin for 6 months
with good clinical and radiological response. Comments: To our knowledge this is the first report in
Chile of lung infection caused by Actinomyces odontolyticus. Actinomycosis is a great masquerader,
in this case we made the diagnosis with a fluid culture. This microorganism must be considered in the
differential diagnostic in cavitary lung diseases.

Key words: Thoracic actinomycosis, Actinomyces odontolyticus.

Resumen

Introduccion: La actinomicosis pulmonar es una infeccion infrecuente causada por una bacteria
del género Actinomyces, se manifiesta como un proceso cronico, supurativo de curso progresivo, el
compromiso tordcico ocurre aproximadamente en el 18% de los casos y la infeccion por Actinomyces
odontolyticus es aun menos frecuente. Caso clinico: Se presenta el caso de un paciente hombre de 75
afios de edad con antecedentes de EPOC y Diabetes Mellitus tipo 2, que fue derivado a nuestra clini-
ca por cursar con una reagudizacion infecciosa persistente caracterizada por tos productiva, disnea
progresiva, fiebre y episodios reiterados de hemoptisis de escasa cuantia. En la radiografia de torax y
tomografia computada, se detectaron opacidades mal definidas en lobulo superior derecho de un ario
de evolucion, que posteriormente se transforman en una masa cavitada adyacente a la pared tordxica
simulando una neoplasia broncogénica o tuberculosis. El paciente fue sometido a fibrobroncoscopia
realizandose biopsia y puncion transbronquial. Posteriormente se efectud biopsia por puncion trans-
toraxica guiada radiologicamente y en una muestra de tejido de aspecto necrotico y en liquido de la
cavidad enviado a cultivo se pudo aislar Actinomyces odontolyticus. Concluyéndose que se trataba
de una actinomicosis toraco-pulmonar, se procedié a tratar con penicilina sédica 20-10° Ul/dia por
seis semanas y después se programo tratamiento por seis meses con amoxicilina via oral, con buena
respuesta clinica y radiologica. Comentarios: En nuestro conocimiento esta seria la primera comuni-
cacion en Chile de una lesion pulmonar producida por Actinomyces odontolyticus. La Actinomicosis,
es un gran imitador, en este caso realizamos el diagnostico con cultivo de liquido por puncion. Este
microorganismo debe ser considerado en el diagndstico diferencial de lesiones cavitarias pulmonares.

Palabras clave: Actinomicosis tordacica, Actinomyces odontolyticus.

Clinica Santa Maria. Santiago de Chile:
*  Servicio Respiratorio.

** Servicio Radiologia.

***Servicio Infectologia.
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Introduccion

La actinomicosis es una enfermedad de curso
subagudo o croénico infrecuente, producida por
una bacteria Gram (+) ramificada, predominan-
temente anaerobio microaerofilo, perteneciente
al orden de los Actinomycetales, familia Acti-
nomycetaceae 'y género Actinomyces. El agente
mas frecuentemente aislado es el Actinomyces
israelii'?. Si bien puede afectar todos los 6rganos,
los sitios mas frecuentemente afectados son el
cervicofacial®, abdominal®, toracico® y sistema
nervioso central®, con una prevalencia de 50, 20,
15 y 2% respectivamente.

El Actinomyces odontolyticus es una bacteria
anaerobia estricta o facultativa de dificil cultivo.
Son constituyentes habituales de la flora orofarin-
gea y existe gran abundancia cuando hay caries
dentarias o gingivitis. Este es el punto de partida
de la actinomicosis toracica como consecuencia
de la aspiracion de secreciones contaminadas.

En Chile en 1988 Wolff y cols®, comunican
8 casos y posteriormente en 1998 Soto y Es-
calona’, recopilan 10 casos de actinomicosis
toracica publicados en la literatura nacional que
constituian el 18,5% de todas las actinomicosis.
Estiman que la frecuencia de casos reportados
en la década anterior a su publicacion es de un
caso al ano’. Pereira y cols., presentan un caso
de actinomicosis toracica que simuld una neo-
plasia pulmonar®. Evidentemente hay un nimero
no determinado de casos no diagnosticados que
han sido confundidos con neumonias, cancer o
tuberculosis. El diagnoéstico es dificil, porque el
cultivo del germen causal requiere medios enri-
quecidos, con 6 a 10% de didxido de carbono,
tiempo mas prolongados, muestras adecuadas,
ausencia de terapia antibiotica y sobre todo que
el clinico tenga la sospecha para informar al la-
boratorio de bacteriologia, para que implemente
una técnica adecuada para su identificacion.
La tincion de Gram es altamente sugerente al
demostrar filamentos Gram positivos aislados o
en acumulos. Estos acimulos bacterianos, mas
caracteristicos en A. israelii, pueden ser vistos
incluso macroscopicamente al fluir de heridas
o fistulas con caracteristicas muy definidas y
reconocibles (granulo de sulfuro) el que también
es caracteristico microscopicamente en biopsias
tisulares sin requerir tinciones especiales, todo lo
cual ayuda al diagnostico. De hecho, la mayoria
de las actinomicosis son diagnosticadas con estos
elementos y no por cultivo.

Comunicamos el caso de una actinomicosis
toracica por Actinomyces odontolyticus especie
menos frecuente que el A. israelii, siendo esta la
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primera comunicacion en Chile de actinomicosis
toracica por esta especie.

Caso clinico

Hombre de 75 anos, fumador activo 45 paque-
tes afos (15 cigarrillos por 60 afios) desde los 15
afios de edad, diabético tipo 2 desde hace 3 afios,
en tratamiento con metformina 850 mg/dia con
control adecuado de las glicemias, hipertension
arterial bajo tratamiento con enalapril 10 mg/
dia. Refiere tos y expectoracion cronica matinal
y disnea de esfuerzo desde hace 4 afios. Visto por
médico en dos oportunidades por reagudizaciones
de tipo infecciosa, por lo que recibi6 tratamiento
antibiotico, que no precisa y que habrian mejora-
do parcial y transitoriamente su sintomatologia.
En septiermbre de 2011 la radiografia de torax
(Figura 1) mostr6 un infiltrado de tipo relleno al-
veolar y con compromiso intersticial en el 16bulo
superior derecho, sin controles posteriores. En
agosto de 2012 se agrega alzas febriles ocasiona-
les, sudoracion, dolor en la region supraclavicular
derecha, hemoptisis persistentes de escasa cuantia
(10 mL al dia) y baja de peso de unos 5 kg. La
radiografia de torax (Figura 2) muestra progre-
sidén, en la misma zona del afio anterior, unas
sombras parenquimatosas y una probable cavita-
cion. Nuevamente se da tratamiento antibiotico
por 10 dias, sin cambiar en forma significativa
los sintomas del paciente. Consulta en nuestra
clinica en la ultima semana de octubre de 2012
por persistencia de los sintomas. Al examen:
paciente obeso, palido, normotenso, SaO, de
90%. Examen oral: edentado. Al examen fisico
pulmonar: estertores y sibilancias en ambos cam-

12.09.2011

Figura 1. Radiografia de térax que muestra opacidades
mal definidas en el 16bulo superior derecho.
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31.08.2012

Figura 2. Radiografia de térax que muestra progresion de
las imagenes del 16bulo superior derecho con cavitacion y
contenido en su interior.

pos pulmonares. Examen cardiaco es normal. No
se palpan adenopatias periféricas ni aumento de
volumen hépato-esplénico. Se solicita tomografia
(TAC) de térax (Figura 3) que mostré una masa
excavada de bordes gruesos e irregulares de 5,3
cm de didmetro, en segmento anterior del 16bulo
superior derecho, que llega a contactar la pleura
mediastinica y hacia la periferia parece compro-
meter hasta la grasa extrapleural. Hay adenopa-
tias pretraqueales e imagenes de linfangitis. El
informe sugiere como primera posibilidad una
neoplasia broncogénica cavitada e infectada. Se
decide efectuar una fibrobroncoscopia que mues-
tra una obstruccion total del bronquio segmen-
tario apical del lobar superior derecho de causa
extrinseca. Estenosis del bronquio segmentario
anterior de la cual fluye material hemopurulento.
No se observan signos de infiltracion neoplasica.
No se tomd biopsia por uso reciente de aspirina
por el paciente. Los cultivos bacterianos y de
hongos fueron negativos. Baciloscopias negati-
vas. No se encontraron células neoplésicas en la
citologia. Se inicia tratamiento con moxifloxaci-
no y ceftriaxona. Se realiza posteriormente una
puncién biopsia transtoracica guiada bajo TAC.
Se toman 4 muestras en distintos puntos de la
lesion y se logra extraer unos 3 mL de liquido
hemopurulento que son enviados a laboratorio.
Anatomia patologica informa que las muestras
estan constituidas por tejido inflamatorio cronico
reagudizado con zonas de necrosis. No hay signos
de enfermedad neoplésica. Se programa, por lo
tanto una segunda fibrobroncoscopia en la que se
toman biopsias bronquiales y se efectiia puncion
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24.10.2012

Figura 3. Tomografia Computada de térax. Se visualiza
cavidad con nivel hidro-aéreo.

26.12.2012

Figura 4. Radiografia de torax con tratamiento, se mues-
tra extension de opacidades en 16bulo inferior derecho y
medio.

transbronquial con aguja de Wang en el sitio
de la lesion. Otra vez no se encuentra signos de
cancer en la histologia. Posteriormente se informa
que en la muestra de la puncion transtoracica se
cultivd Actinomyces odontolyticus. Dado que el
cuadro clinico era perfectamente compatible con
una actinomicosis tordcica se inicia tratamiento
con 20 millones de UI de penicilina G sodica
endovenosa, drenaje postural y terapia broncodi-
latadora (Figura 4). La evolucion desde el punto
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Figura 5. Radiografia de torax al 3°" mes de tratamiento
antibiotico oral. Destaca regresion del tamaiio de la ca-
vidad del 16bulo superior derecho y la desaparicion de
opacidades basales bilaterales.

de vista clinico es favorable, sin tos ni expectora-
cion. La velocidad de eritrosedimentacion, leuco-
citosis y proteina C reactiva descienden en forma
significativa. Al momento de esta redaccion el
paciente sigue en tratamiento con amoxicilina
en su tercer mes. La radiografia actual (Figura 5)
muestra en el 16bulo superior derecho una lesion
residual cavitada de menor tamafio y regresion de
opacidades pulmonares basales.

Discusion

El compromiso toracico en la actinomico-
sis constituye aproximadamente el 15% de las
actinomicosis humana, menos frecuente que la
forma cérvicofacial y la abdominopélvica con
una prevalencia mayor'”’. Es una rara causa de
infiltrados pulmonares cronicos, la mayoria de
las veces el microorganismo causal es el Acti-
nomyces israelii. Se han identificado 8 especies
patogenas para el hombre, una de estas es el Ac-
tinomyces odontolyticus, que raramente produce
infecciones toraco-pulmonares. Bassiri y cols.!?,
recopilaron sélo 2 casos en 1996, después se ha
ido acumulando evidencia de esta especie como
agente patogeno’. El cuadro clinico no presenta
diferencia alguna con la actinomicosis por 4. is-
raelii. Estos microorganismos forman parte de la
flora orofaringea habitual y especialmente abun-
dante con la sepsis oral debida a caries dentarias
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y gingivitis. Nuestro paciente es edentado y tuvo
una gingivitis asociada a su protesis que nosotros
no detectamos al examen fisico de ingreso; sus
antecedentes de diabetes mellitus y dafio pulmo-
nar tabaquico, lo hacen mas susceptible, a pesar
de que no es un agente oportunista, puede existir
mayor susceptibilidad en inmunocomprometidos
(v.gr. trasplantes)'®!!. La aspiracion de secre-
ciones contaminadas parece ser el mecanismo
de penetracion hacia los bronquios donde puede
penetrar los tejidos del pulmoén, pleura, pared
toracica y fistulizarse hacia el exterior como se
veian con alguna frecuencia en la antigiiedad.
Esta caracteristica de no respetar las barreras
anatomicas, presente en nuestro caso es un buen
argumento para plantear la presencia de una acti-
nomicosis!>!3, Con la mejoria de las condiciones
de salud general y dentaria de la poblacion se ha
observado una disminucion en la frecuencia de
la enfermedad lo que trajo como consecuencia
que haya desaparecido dentro del diagnéstico
diferencial de infiltrados pulmonares crénicos,
siendo sobrepasado por causas mas prevalentes
como tuberculosis, infecciones micoticas, cancer
pulmonar, neumonia organizada, infarto pulmo-
nar o vasculitis. El diagndstico requiere el cultivo
del actinomices en una muestra no contaminada
por las secreciones bucofaringeas o una histo-
patologia caracteristica. La biopsia pulmonar
por puncién transtoracica!®!® guiada bajo TAC
constituye un procedimiento menos invasivo y
de rendimiento aceptable con la condicién que se
tomen multiples muestras, ya que la distribucion
de los microorganismos en la lesion no es uni-
forme, ademas el Actinomyces odontolyticus no
produce los “granulos de azufre” como los otros
componentes de la especie, como se describe
clasicamente®. Otra alternativa diagnostica es la
biopsia pulmonar abierta la que con frecuencia se
lleva a cabo por la sospecha de un cancer pulmo-
nar, por hemoptisis recurrente después del fracaso
de embolizacion arterial y por supuracion y sepsis
no controlada. Es importante que el médico clini-
co sospeche el diagnostico a fin de comunicar al
laboratorio de bacteriologia que realice el cultivo
en medio enriquecido y en condiciones de anae-
robiosis y busque en la tincion de Gram agentes
con morfologia caracteristica. El cultivo de los
actinomices es lento por lo cual se debe mantener
por lo menos 14 dias. Otros métodos como la
broncoscopia, biopsia transbronquial y puncion
transbronquial no han demostrado mayor utilidad
en los caso comunicados en la literatura salvo
cuando hay una lesién endobronquial evidente.
El lavado broncoalveolar no es 1til, ya que la so-
lucion salina utilizada y la exposicion al aire de la
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muestra impiden el crecimiento en cultivos de los
Actinomyces. Métodos serologicos se han inten-
tado pero atin no son de utilidad. Las técnicas de
amplificacion génica PCR utilizados en trabajos
de investigacion ain no estan lo suficientemente
estandarizados para su uso en clinica.

Una vez diagnosticada la actinomicosis se
debe iniciar tratamiento con penicilina G sédica,
antibidtico de primera linea, en dosis elevadas®?.
En nuestro caso el tratamiento se inici6 con 5
millones de unidades cada 6 h. La evolucion
fue lentamente favorable, pero con persistencia
de alzas febriles de tipo héctico ocasionales,
hemoptisis escasa y cada vez menos frecuente.
Leucocitosis y proteina C reactiva descendieron

en forma significativa a los 10 dias de tratamien-
to. La resolucion del compromiso pulmonar es
lenta, por lo tanto, el tratamiento endovenoso de-
biera prolongarse por 6 semanas y posteriormente
seguir con antibidticos orales por largo plazo,
variable segun su respuesta clinica, radiologica
y de laboratorio para objetivar la actividad de la
infeccion. Amoxicilina, tetraciclina o eritromi-
cina, en caso de alergia a penicilina son buenas
alternativas terapéuticas. Otros antibioticos que
pueden ser utilizados son doxiciclina, clinda-
micina, azitromicina, ceftriaxona y cefotaxima.
Metronidazol, fluoroquinolonas, cotrimoxazol y
aminoglicosidos no son efectivos para el control
de la infeccion por actinomices®. Simultanea-

Tabla 1. Factores clinicos y epidemiolégicos asociados con etiologias especificas de enfermedad
pulmonar cavitaria

Factor clinico o epidemiologico

Enfermedad de aparicion aguda

Agente potencial causal de la enfermedad pulmonar cavitaria

Enfermedad pulmonar embdlica (séptica o aséptica)

Neumonia bacteriana necrotizante

Abuso de alcohol

Actinomyces sp.

Klebsiella pneumoniae
Mycobacterium tuberculosis
Micobacterias no tuberculosa

Diabetes

Blastomicosis

Coccidiomicosis
Mycobacterium tuberculosis
Zigomicosis

Virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)

Sarcoma de Kaposi

Linfoma primario pulmonar
Coccidiomicosis
Crytococcus spp.
Penicillium marneffei
Pneumocystis jirovecii
Rodococcus equi
Salmonella spp.
Mycobacterium kansasii
Mycobacterium tuberculosis

Huésped inmunocomprometido (VIH negativo)

Embolia pulmonar aséptica

Aspergillus spp.
Coccidiomicosis
Cryptococcus neoformans
Mycobacterium tuberculosis
Nocardia spp.
Pseudomonas aeruginosa
Pneumocystis jiroveci
Staphylococcus aureus
Zigomicosis

Infeccion nosocomial

Staphylococcus aureus

Klebsiella pneumoniae

Tabaquismo

Cancer Pulmonar primario

Histiocitosis de células de Langerhans
Klebsiella pneumoniae
Mycobacterium tuberculosis
Micobacteria no tuberculosa
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mente a la terapia antibidtica, todos los pacientes

deben ser sometidos a tratamiento odontolégico

para eliminar focos dentarios y gingivales.

La presentacion de este caso clinico es de uti-
lidad porque segun nuestro conocimiento seria la
primera presentacion en nuestro pais de una ac-
tinomicosis toracica producida por Actinomyces
odontolyticus e incorpora a la actinomicosis en
el diagnoéstico diferencial de enfermedad pul-
monar cavitaria, como se muestra en la Tabla
12!, Finalmente, podemos destacar que apoyan
la posibilidad de una actinomicosis toracica los
siguientes hechos'>°:

1. Infiltrados pulmonares de evolucion crénica
sin respuesta a tratamiento antibidtico de corta
duracion.

2. Infiltracion de tejidos periféricos a la lesion sin
respetar los limites anatomicos, como cisuras,
fascias, musculos, etc.

3. Infiltrado pulmonar con sospecha de cancer en
que las biopsias realizadas, en forma adecuada,
son reiteradamente negativas para neoplasia.

4. Supuracion a través de la pared toracica de ma-
terial purulento en ocasiones como “granulos
de azufre”.

5. Presencia de comorbilidades como: Diabetes
mellitus, EPOC, sepsis oral y etilismo.
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SECCION TUBERCULOSIS
Victorino Farga C.

Diagnostico bacteriologico de tuberculosis
pulmonar mediante fibrobroncoscopia
en pacientes con VIH

CARLOS PENA M.*, MAURICIO CESPED G.*, MARCELO WOLFF R.**,
FRANCISCA ALVAREZ V.*** CAROLINA GARAY B.***, MARILUZ MEDINA P.***,
JENNIFER ZUNIGA S.**%* y ADOLFO CESPED Z *#*%x*

Bacteriological diagnosis of lung tuberculosis through bronchoscopy in HI'V-infected patients

Tuberculosis can be lethal in HIV infected people. Lung is the organ most frequently involved,
but clinical and radiological features are not typical of the disease. Diagnostic certification demands
acid-fast bacillus microscopy and mycobacterial cultures on sputum. Some patients need bronchoscopy
to obtain samples due to insufficient sputum. We reported a 9.1% diagnostic yield using bronchoscopy.
Clinical suspicion before bronchoscopy had low positive predictive value of tuberculosis (10.8%).
47.8% of tuberculosis cases were not suspected before this procedure. Tuberculosis patients showed
CD4 <200 cells/mL (48.8 in average) and less use of ART (antiretroviral therapy). Cultures contribu-
ted to the diagnosis of 35% of tuberculosis cases but with a delay of 30 days. Induced sputum is a less
costly alternative to bronchoscopy with a similar diagnostic yield.

Key words: Tuberculosis, HIV, bronchoscopy.

Resumen

La tuberculosis puede ser letal en pacientes infectados por VIH. El compromiso pulmonar es
mas frecuente en ellos y su cuadro clinico-radiologico no es tipico de la enfermedad. El diagnostico
se confirma con baciloscopia y cultivo de Koch en esputo. Los pacientes sin esputo pueden requerir
broncoscopia. Encontramos un rendimiento de 9,1% en diagndstico de tuberculosis pulmonar por
broncoscopia. La sospecha clinica de tuberculosis previa a broncoscopia tuvo bajo valor predictivo
positivo (10,8%). 47,8% de los pacientes con Tuberculosis no fueron sospechados antes de la broncos-
copia por lo que recomendamos este procedimiento en pacientes VIH con alteraciones radiologicas y
sintomas respiratorios. Los casos de tuberculosis tenian CD4 < 200 células/mL (promedio 48,8) y me-
nos uso de TAR: terapia antiretroviral. El 35% de los casos de tuberculosis se diagnostico por cultivo
(demora minima de 30 dias). El esputo inducido es una alternativa a la broncoscopia menos costosa
y de similar rendimiento.

Palabras clave: Tuberculosis, VIH, broncoscopia.

Introduccion millones de nuevos casos de TBC en el mundo y

se tuvo que lamentar la muerte de 1,4 millones de

La tuberculosis (TBC) es una infeccion am-
pliamente distribuida en el mundo. En 1993 la
Organizaciéon Mundial de la Salud informé que
esta enfermedad constituia una emergencia sani-
taria mundial. En 2011 se reportaron cerca de 9

personas por esta causa'. La infeccion por virus
de inmunodeficiencia humana adquirida (VIH)
constituye un factor de riesgo de desarrollar TBC,
estimandose en 20 veces mas la probabilidad
de reactivacion de una TBC latente en personas

* Médicos broncopulmonares, Hospital Clinico San Borja Arriaran.

**  Médico infectologo, Hospital Clinico San Borja Arriaran.

***%  Alumnos de medicina, Facultad de Medicina Centro, Universidad de Chile.
****  Tecnologa de microbiologia, Hospital Clinico San Borja Arriaran.

**x%k% Alumno de medicina, Universidad del Desarrollo.
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con infeccién por VIH?. Se ha sefialado ademas
que la TBC es la principal causa de muerte por
enfermedad infecciosa en estas personas’. De los
fallecidos por TBC entre 26 y 30% corresponden
a personas seropositivas*. En autopsias de pa-
cientes con VIH, la TBC estaba presente en 30 a
79% de ellos®.

La TBC en infectados por VIH produce un de-
terioro inmunitario al comprometer los linfocitos
CD4 y ocasiona una progresion del curso de la
infeccion por VIHS. A nivel mundial la coinfec-
cion de TBC con VIH es de 13%’. En Chile fue
de 5,8% en el afio 2012%. La TBC pulmonar es la
infeccidn mas importante desde el punto de vista
de salud publica ya que trasmite la enfermedad
en la comunidad a través de la eliminacion de
bacilos mediante la tos. La presencia de TBC
pulmonar en personas con infecciéon por VIH
determina un estadio clinico de inmunosupresion
(estadio 3)°. Las presentaciones clinicas y radio-
logicas de la TBC pulmonar no son las habituales
de esta afeccion.

El diagnéstico de confirmacion de la TBC
pulmonar se realiza con la deteccion del bacilo de
Koch mediante la baciloscopia (BK) y el cultivo
de Koch (CK) en muestras de expectoracion. Sin
embargo, la sensibilidad de la baciloscopia es
menor del 50%. Es necesario un recuento supe-
rior a 5.000 bacilos por mL de muestra de esputo
para que la BK resulte positiva!®. El CK tiene
mayor sensibilidad ya que es capaz de detectar
la presencia de hasta 10 a 100 bacilos por mL de
muestra; sin embargo, es un proceso de diagnds-
tico tardio por el lento crecimiento del bacilo (30
a 60 dias)''. Algunos pacientes con alteraciones
radioldgicas y sintomas respiratorios infecciosos
no logran producir muestras satisfactorias de ex-
pectoracion para efectuar BK y CK y se recurre a
la fibrobroncoscopia (FBC) y al esputo inducido
(EI) como una manera de obtener muestras res-
piratorias adecuadas, con rendimientos variables
entre 12 y 38% para la FBC y 19 y 34% para el
EL La sensibilidad del diagnostico por cultivo de
micobacterias es de 73% para la FBC y 87% para
el El y el valor predictivo negativo del cultivo ob-
tenido por FBC es de 91% contra 96% del ET'>"3,

El Servicio de Salud Metropolitano Central
(SSMC) tiene una alta incidencia de TBC (16,9
por 100.000 habitantes)'*, superior al promedio
nacional (12,8 por 100.000 habitantes)'> y una
proporcion de coinfeccion con VIH de 1% el afio
2011. En este servicio se han diagnosticado casos
de TBC pulmonar en infectados con VIH utili-
zando la FBC, por lo que es necesario conocer el
rendimiento de esta técnica e identificar los facto-
res asociados a la probabilidad de diagndstico de

Rev Chil Enf Respir 2014; 30: 46-53

TBC. Se elaboré con este prop6sito un protocolo
de investigacion destacando los aspectos de con-
fidencialidad de los pacientes con infeccion por
VIH. Este protocolo fue autorizado por el Comité
de Etica del Servicio de Salud Metropolitano
Central.

Pacientes y Método

Se revisaron los registros de las FBC realiza-
das entre el 7 de diciembre del afio 2000 y el 27
de julio del afio 2011 en la unidad de respiratorio
del Hospital San Borja Arriaran y se seleccio-
naron los procedimientos con el diagnostico
asociado de infeccion por VIH. Se revisaron las
fichas clinicas de estos pacientes y se consigna-
ron los antecedentes de edad, género, indicacion
de la FBC, tiempo de evolucion de la infeccion
por VIH, antecedentes de uso de terapia antire-
troviral (TAR), sintomas clinicos, presencia de
candidiasis orofaringea, recuento de linfocitos
CD4 y descripcion de las imagenes radiologicas
toracicas. Se revisaron en el libro de registros de
baciloscopias del laboratorio de microbiologia
del hospital San Borja Arriaran los resultados de
la baciloscopia y cultivo de Koch de las muestras
obtenidas por la FBC. Se construy6 una base de
datos sustituyendo la identidad de los pacientes
por un niimero correlativo para proteger su iden-
tidad y mantener la confidencialidad.

Criterios de exclusion

Se excluyeron del estudio los pacientes que
en el momento de la realizacion de la FBC se
encontraban en tratamiento por TBC (informa-
cion obtenida de los registros del Programa de
Control de la Tuberculosis del SSMC), aquellos
en los cuales la micobacteria identificada por la
BK correspondia a un bacilo ambiental no tuber-
culoso (atipico) y los pacientes en los cuales no
se documento la infeccion por VIH.

Procedimiento de FBC

Las FBC fueron realizadas por especialistas
broncopulmonares del hospital utilizando un
broncoscopio Olympus. La técnica se realizd
con anestesia topica (dimecaina al 4%) y se reco-
gieron muestras bacteriologicas para estudio de
micobacterias, bacterias, hongos y Pneumocystis
Jiroveci en todos los pacientes. Las muestras se
enviaron al laboratorio antes de los 30 min pos-
teriores a su recoleccion.

Procesamiento de muestras respiratorias
Las muestras de secrecion broncoaspirada fue-
ron procesadas en el laboratorio de microbiologia
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del hospital clinico San Borja Arriaran por tecnd-
logos acreditados por el Instituto de Salud Publi-
ca de Chile. Se utiliz6 la tincion de Ziehl-Neelsen
tradicional. Para la observacion microscopica se
utiliz6 un microscopio binocular (Zeiss), con ocu-
lares de 20x y objetivo de inmersion (100x). Se
utiliz6 el criterio de informe recomendado por la
Organizacion Panamericana Sanitaria observando
la presencia de bacilos acido alcohol resistentes
(BAAR) en el extendido y promediando el re-
cuento de BAAR de los campos de observacion.
Para el cultivo del bacilo se utilizé un medio de
cultivo so6lido de Lowenstein-Jensen (Beckton
Dickinson). Las muestras se depositaron en una
camara para lectura a 30 y 60 dias informando
el nimero de colonias en intervalos de 1 a 50
colonias, 50 a 100 colonias y mas de 100 colonias
(incontables colonias).

La informacion recolectada se incorpord a una
planilla Excel y se compararon los antecedentes
de uso de TAR, tiempo de evolucion conocido de
la infeccion por VIH, sintomas clinicos, recuentos
de CD4, presencia de candidiasis orofaringea y
hallazgos radiolégicos de los pacientes con y sin
TBC pulmonar. Se utilizé para evaluar la infor-
macion calculos de distribucion de frecuencias,
promedios, rangos de variacion, validez de prue-
bas diagnosticas (sensibilidad y especificidad) y
como pruebas de significacion estadistica el test
de 2.

Resultados

Se registraron 255 FBC realizadas en el pe-
riodo contemplado en el estudio, ninguno de
estos casos figuraba como TBC pulmonar en los
registros oficiales del Programa de Control de la
TBC del Servicio de Salud. Se excluyeron dos
casos con micobacterias ambientales y un caso en
que se descarto la infeccion por VIH. De los 252
casos incluidos en el estudio, 216 eran hombres
(85,7%) y 36 mujeres, con un promedio de edad
de 38,4 afios y un rango que fluctuo entre los 20
y 67 aiios. En el 54,36% se conocio el nivel de

CD4 (137 casos), siendo su promedio de 156,4
células/mL. El 67,9% tenia un recuento de CD4
< 200. Se encontr6 candidiasis en 34,5% (87 de
146 casos con pesquisa dirigida). En 88,4% se
registrd un nivel importante de inmunosupresion
(172 casos) caracterizado por candidiasis orofa-
ringea y/o recuentos de CD4 < 200 células/mL.
En 144 pacientes existia registro de uso de TAR
(47,2%).

Se conoci6 el tiempo de evolucion de la infec-
cion por VIH en 151 casos, que fue de 36 meses
en promedio (Tabla 1). En 26 casos existia la
presencia de sarcoma de Kaposi (10,3%) y en 74
casos la carga viral era > 50.000 copias de RNA.

El sintoma mas frecuente fue la tos (47,6%) y
la fiebre (41,7%). La presencia de expectoracion
solo alcanzé a 37,3% (Tabla 1). En 58,7% (148
casos) se obtuvo informacion de la radiografia
de torax. El 88,5% de las radiografias toracicas
mostraba alteraciones radiologicas; las mas fre-
cuentes correspondieron a opacidades localizadas
o difusas (81,7%) pero 11,5% tenian radiografia
normal.

Casos VIH+ con tuberculosis pulmonar
bacteriologicamente demostrada

En el registro del laboratorio se identificaron
23 casos de TBC entre las 252 FBC (Tabla 2),
lo que da un rendimiento diagnéstico de 9,1%
(Figura 1). En 15 casos la BK fue positiva y en
8 casos solo el CK fue positivo. Los pacientes
con TBC correspondian a 20 hombres (87%) y 3
mujeres, con un promedio de edad de 41,9 afios
y un rango que fluctud entre los 26 y 60 afios. El
43,5% de los casos de TBC eran pacientes hos-
pitalizados, con un rendimiento diagnostico de la
FBC de 8,8% (10 de 114) en ellos. El 56,5% de
los casos de TBC eran ambulatorios con un ren-
dimiento diagnostico de la FBC de 9,45% (13 de
138). En 13 casos (56,5%) se conociod el nivel de
CD4, siendo su promedio de 48,76 células/mL.
Todos tenian un recuento de CD4 < 200 células/
mL. El 34,78% tenia candidiasis; solo 21,7%
recibia TAR.

Tabla 1. Tiempo conocido de evolucion de la infeccion por VIH

Total con registro

de datos
Numero de casos 151
Promedio de tiempo con VIH (meses) 36
Rango de tiempo con VIH (meses) 0-180

BK: baciloscopia; CK: cultivo bacilo de Koch.
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Sin TBC Con TBC pulmonar
pulmonar BK+ CK+ Total
136 11 4 15
36 30 5 23
0-216 0-192 0-10 0-192
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Figura 1. Rendimiento de diagnostico bacte-
riolégico de tuberculosis. FBC: fibrobroncos-
copia. TBC: Tuberculosis. BK: Baciloscopia.
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Tabla 2. Caracteristicas de los casos de tuberculosis

tivo +

+30d

+30d

+30d

+60d
+30d

+30d
+60d
+60d

Tm-
VIH

10
1

3
0

1
2
60
25
0

0
NR
1
NR
8
NR
112
12
21
0

4
72
3
192

Etapa
VIH

C3
C3
C3
C3
Cl
C3
C3
C3
NR
C3
NR
C3
NR
C3
NR
C3
C2
C3
C3
C3
C3
C3
C3

CD4

NR
74
72
41
28
40
40
10

NR
62

NR

NR

NR

0

NR

269
31
30

114

121
47
11

115

(o)}

Carga TAR Tm- Candi- S.
viral TAR diasis Kaposi
120.000 - - + +
720.000 - - o -
100.000 - - + -

8300 - - - -
.300.000 - - + -
NR - - + =
15.000 + 33 + -
LDE s 12 - +
NR - - + -
4400.000 - - = -
NR NR NR NR NR
NR - - - -
NR NR NR NR NR
88.000 - - - -
NR NR NR NR NR

210.000 + 36 - +
180.000 - - + -
390.000 + 21 + +
650.000 - - - -
370.000 - - - -

70.000 + 72 - -
380.000 - - - +
41.000 + 192 - -

Tm-VIH: meses con VIH previo a fibrobroncoscopia (FBC). Tm-TAR: meses de TAR (Tratamiento antirretrovial) previo
a FBC. M: masculino; F: Femenino; BK: baciloscopia.
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Tabla 3. Perfil clinico de pacientes con infeccion por VIH

Total pacientes

n =252
n %
Fiebre > 37,5°C axilar 105 41,7
Tos 120 47,6
Expectoracion 94 37,3
Baja de peso > 10% 78 30,9
Sudoracion vespertina 65 25,8
Adenopatias 36 14,3

Tabla 4. Comparacion estado inmunitario pacientes
VIH+ con y sin tuberculosis pulmonar

Con TBC  Sin TBC
pulmonar pulmonar
Promedio CD4 (céls/mL) 48,76 169
% con CD4 <200 (céls/mL) 100 64,52
% candidiasis orofaringea 34,78 34,50

% con TAR* 21,7 49,6

*TAR: Tratamiento antirretroviral; céls: células.

El tiempo promedio de evolucion conocida de
la infeccion por VIH en 15 pacientes con TBC
pulmonar fue de 23 meses. Los pacientes con
TBC pulmonar demostrada por cultivo tenian el
menor tiempo de evolucién de la infeccion por
VIH (5 meses) y 17,4% tenia sarcoma de Ka-
posi. En los casos con carga viral conocida (10
casos) el promedio de CD4 fue > 50.000. células/
mL. Entre los casos con TBC, los sintomas mas
frecuentes fueron la tos (69,6%), fiebre (60,9%)
y baja de peso (60,9%). La presencia de expec-
toracion solo alcanzé al 52,2% (Tabla 3). 43,4%
de ellos tenia un tiempo de evolucion de la tos de
menos de 6 meses y 21,7% de menos de 1 mes.
En 16 casos se dispuso de la imagen radiologica
toracica (69,6%) cuyas alteraciones radiologicas
mas frecuentes fueron las opacidades pulmonares
(81,3%) y los nodulos pulmonares (12,5%). Un
paciente tenia radiografia de térax normal (6,3%).

Casos VIH+ sin tuberculosis pulmonar
bacteriologicamente demostrada

Doscientos veintinueve pacientes no presenta-
ron TBC pulmonar, 196 eran hombres (85,6%) y
33 mujeres, con un promedio de edad de 38 afios
y rango de 20 a 67 afios. En 54,1% se conocid el
nivel de CD4 y su promedio fue de 169 células/
mL; 64,4% tenia recuento < 200 células/mL. Se
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Sin TBC pulmonar Con TBC pulmonar
n=229 n=23

n % n %
91 39,7 14 60,9

104 45,4 16 69,6
82 35,8 12 52,2
60 26,2 14 60,9
55 24 10 43,5
30 13,1 6 26,1

encontro candidiasis en 34,5%. En 97 casos se
pudo determinar que el 42,4% tenia un nivel de
compromiso inmunitario importante.

El tiempo promedio de evolucion de la in-
feccion por VIH en 136 casos fue de 36 meses.
Los sintomas mas frecuentes fueron tos (45,4%),
fiebre (39,7%) y expectoracion (35,8%) (Tabla 3).
La radiografia conocida en 144 casos mostraba
alteraciones en 89,6%, siendo las alteraciones ra-
dioldgicas mas frecuentes las opacidades (72,9%)
y los nédulos pulmonares (8,5%). En 15 pacien-
tes la radiografia fue normal (11,6%).

Se encontré que los pacientes VIH+ con TBC
pulmonar tenian un promedio de CD4 menor y
que todos tenian recuentos de CD4 < 200 célu-
las/mL y un menor uso de TAR. No se encontrd
diferencias en la proporcion de candidiasis oro-
faringea (Tabla 4).

En 111 FBC la indicacion para su realizacion
fue la sospecha de TBC, la que se demostrd en
12 casos (10,8%); sin embargo, en 141 FBC
solicitadas con otros diagnosticos diferentes de
TBC se pesquiso esta enfermedad en 11 casos
(7,8%), lo que constituye el 47,8% de los casos
de TBC pulmonar diagnosticados. La sensibilidad
diagnostica de la sospecha clinica de TBC pul-
monar es de 52,2% y la especificidad de 56,8%.
De acuerdo a nuestros datos encontramos un bajo
valor predictivo positivo (10,8%) para el diagn6s-
tico de TBC en base a la sospecha clinica previa a
la FBC y un mejor valor predictivo negativo que
alcanzo al 92,2% (Tabla 5).

Discusion

La tuberculosis es una enfermedad muy rele-
vante para las personas con infeccion por VIH
por la frecuencia con que las afecta y por el per-
manente riesgo de reactivacion de la infeccion
tuberculosa latente. Este riesgo en infectados por
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Tabla 5. Valor predictivo de sospecha de tuberculosis pulmonar antes de la fibrobroncoscopia

Total casos

Sospecha TBC pulmonar 111
Otros diagndsticos 141
Total 252

Casos con TBC pulmonar

Casos sin TBC pulmonar

12 99
11 130
23 229

VPP* =10,8% VPN** =922%

*VPP: valor predictivo positivo. **VPN: Valor predictivo negativo.

el bacilo de la tuberculosis es de aproximada-
mente 5 a 10% anual, a diferencia de la poblacion
sin VIH que es de 10% durante toda la vida'®.
También se ha discutido el importante papel de la
tuberculosis como causa de muerte en los infecta-
dos por VIH y la progresion del deterioro inmune
que provoca la enfermedad. Por estas razones es
necesario un diagnostico oportuno de la TBC,
especialmente si existe deterioro inmunolégico,
aunque debemos precisar que la tuberculosis
puede producirse en infectados por VIH incluso
sin deterioro inmune.

Desafortunadamente, entre el 40 y 60% de
las personas con sospecha clinica o radiologica
de tuberculosis no logra producir una muestra
adecuada de esputo para el diagnostico micro-
bioldgico, por lo que se puede recurrir a la bron-
coscopia para obtener muestras respiratorias, con
rendimientos diagndsticos de 42,5% en paises
de alta incidencia de tuberculosis como India!” y
Brasil'® (44%). Cuando las muestras proceden de
lavado broncoalveolar la positividad es de 60%
y esta sensibilidad aumenta a 84% al agregar
biopsia transbronquial.

Nuestro estudio mostrd que la tuberculosis es
frecuente entre los infectados por VIH que fueron
sometidos a broncoscopia (prevalencia de 9%), lo
que demuestra el aporte de este procedimiento,
considerando que todos estos pacientes tenian
previamente baciloscopias de esputo negativas.
Nuestros resultados muestran un rendimiento me-
nor a lo reportado por otros autores, que sefialan
como minimo 26% de sensibilidad de la bacilos-
copia en lavado broncoalveolar”, lo que podria
deberse a la menor incidencia de la tuberculosis
en nuestro pais y al hecho de no realizar lavado
broncoalveolar en todos los casos, recogiendo en
algunos de ellos s6lo muestras de secrecion bron-
coaspirada. Existen evidencias que demuestran
un mayor rendimiento de las muestras de lavado
broncoalveolar, las que segun algunos reportes
pueden alcanzar hasta un 90% de los diagndsticos
de TBC pulmonar confirmados con los cultivos?.
Ademads, en nuestros pacientes no realizamos
biopsias transbronquiales y empleamos medios
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solidos y no liquidos para los cultivos de mico-
bacterias, en circunstancias que los medios liqui-
dos tienen 22% mas de rendimiento en muestras
de esputo, llegando a detectar hasta el 84% de
los casos demostrados de tuberculosis?!. Por otra
parte, nuestros procedimientos broncoscopicos
se realizan con anestesia tdpica con dimecaina,
la que puede afectar el crecimiento del bacilo.

Destacamos la existencia de casos de tuber-
culosis que no fueron previamente sospechados
en el 7,8% de los pacientes sometidos a FBC por
otros diagndsticos. Los enfermos que resultaron
tener tuberculosis mostraron un menor nivel de
recuento de linfocitos CD4 y con mayor frecuen-
cia no recibian TAR. Es probable que este déficit
de inmunidad no corregido tenga relacion directa
con la aparicion de tuberculosis, por lo que reco-
mendamos tener siempre presente la posibilidad
de esta enfermedad en pacientes en esta situacion
de deterioro inmune. Se estima que existe un au-
mento de 2,1 veces en la probabilidad de tubercu-
losis en infectados por VIH por cada reduccion de
200 células/mL en el recuento de CD4?2. Como
el 65,2% de los casos se demostraron a través de
la baciloscopia, podria ser recomendable reali-
zar esputo inducido en todos los pacientes con
infeccion por VIH, independiente de la sospecha
clinica de tuberculosis, bastando para ello sélo la
presencia de sintomas respiratorios o alteraciones
radioldgicas.

La técnica del EI ha sido destacada en el
diagndstico de tuberculosis en personas que no
producen esputo adecuado para baciloscopias. La
realizacion de varios procedimientos de EI eleva
la posibilidad diagnoéstica de los cultivos desde
64% con una muestra a 91-99% con 3 muestras.
Ademas, el EI contribuye a diagnosticar hasta el
30% de casos con radiologia sugerente de tuber-
culosis activa y 31% en sintomaticos respirato-
rios, en ambos casos con baciloscopias y cultivos
de Koch negativos en el esputo?. Efectuar EI
previo a la broncoscopia reduce la necesidad de
emplear este procedimiento invasivo y costoso.
La técnica es relativamente sencilla y facil de
implementar a nivel ambulatorio. El Centro de

51



C. PENA M. et al.

Control de Enfermedades (CDC) de EE.UU. re-
comienda siempre realizar EI antes de la FBC?.

En nuestro estudio 34,8% de los casos de tu-
berculosis se diagnosticaron mediante el cultivo
de Koch a los 30 dias de realizada la broncosco-
pia. A pesar de que se trata de casos con escasa
carga bacilar, la demora en el diagnostico puede
ser relevante para pacientes inmunosuprimidos.
Por esto es deseable incorporar otros métodos
diagnoésticos mas precisos y rapidos, derivados de
la biologia molecular, al estudio de las muestras
obtenidas del aparato respiratorio (reaccién de
polimerasa en cadena o PCR). Existen métodos
automatizados de amplificacion de regiones del
ADN especificas del Mycobacterium tuberculosis
(sondas genéticas)® y ultimamente se dispone en
el medio nacional del geneXpert*® que a través
de una PCR produce la amplificaciéon de seg-
mentos especificos de ADN de la micobacteria
tuberculosa (IS6110) obteniendo resultados en 2
h. Ademas detecta cambios genéticos asociados a
la resistencia a farmacos antituberculosos como
rifampicina. Con el Xpert MTB/RIF se pueden
detectar hasta el 80% de los casos de TBC pul-
monar en infectados por VIH.

Conclusiones

La tuberculosis es mas frecuente en los pacien-
tes con infeccion por VIH. En nuestra experien-
cia en el 9% de los pacientes VIH+ sometidos
a fibrobroncoscopia se demostrd el diagndstico
de tuberculosis pulmonar. La sospecha de esta
enfermedad en base a elementos clinicos tiene
un reducido valor predictivo positivo. Se debe
plantear el diagnostico de tuberculosis ante la
aparicion de sintomas respiratorios y alteraciones
radioldgicas tordcicas en inmunosuprimidos por
VIH. Proponemos utilizar el esputo inducido para
reducir el uso de fibrobroncoscopia, que es un
procedimiento invasivo mas costoso y, en caso
de realizar este procedimiento, disponer de las
técnicas de la biologia molecular para lograr un
diagndstico mas precoz de la tuberculosis.
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Esta seccion estd destinada a difundir las actividades académicas de la Sociedad Chi-
lena de Enfermedades Respiratorias, de otras Sociedades afines y de distintos centros de
especialidad, asi como noticias de interés médico, cientifico o cultural en general. También
acoge las cartas al editor, comentarios y sugerencias de los lectores y toda colaboracion
que se encuadre dentro de estos objetivos. El Comite Editorial se reserva el derecho de
extractar, resumir y titular las cartas que se publiquen, sustrayéndose a cualquier debate

con Ssus corresponsales.

46° Congreso Chileno de Enfermedades
Respiratorias

El Congreso 2013 se llevo a cabo entre los
dias 6 al 9 de Noviembre de 2013, en el Hotel
del Mar Enjoy, Vifia del Mar. Se recibieron 88
resumenes siendo todos presentados como comu-
nicaciones libres y se cont6 con la participacion
de 391 asistentes. Al igual que el afio 2012, se
implement6 la modalidad de asistencia por dia
donde participaron 55 asistentes.

El congreso tuvo un gran éxito que se basd
en el valioso trabajo de nuestros coordinadores:
Drs. Rafael Silva O., Mario Calvo G., Patricia
Schonffeldt G. y Ratl Berrios S.

Curso Pre-congreso

Se realizo el 5 de Noviembre de 2013 en el
Hotel del Mar Enjoy, Vifia del Mar. Tuvimos
la exitosa participacion de 182 asistentes. Sus
coordinadores fueron los Drs. Viviana Lezana S.
y Hugo Valenzuela C., quienes recibieron no solo
de parte de nuestro Directorio sino que de un gran
numero de socios las felicitaciones por la gran e
impecable organizacion de este evento.

Premios SER 2013

Asistencia al Congreso ATS 2014
Este premio fue otorgado al siguiente trabajo
original in extenso:

Modelo de instilacion intra-traqueal de jugo
gastrico en la rata: curso temporal de las alte-
raciones histologicas. Autores: Joaquin Araos B.,
Rafael Contreras L., Andrea Cutino A., Manuel
Meneses C. y Gisella Borzone T.

Asistencia al Congreso ERS 2014
Este premio fue otorgado al siguiente trabajo
original in extenso:
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Caracterizacion de las infecciones respirato-
rias en pacientes adultos oncologicos. Autores:
Gino Fuentes L., Carmen Venegas G., Marcos
Ortega G., Catalina Bricefio V., Jorge Dreyse D.,
Ricardo Rabagliati B. y Fernando Saldias P.

Elecciones directorio periodo 2014-2015

El 9 de Noviembre de 2013 en el marco de la
asamblea ordinaria de socios que se desarrolld
durante el 46° Congreso Chileno de Enfermeda-
des Respiratorias, la Comision Electoral cons-
tituida por Drs. Juan Céspedes G., Maria Lina
Boza C. y Manuel Oyarzun G. (en representacion
del Dr. Edgardo Cruz M.). La Comision Electoral
entreg6 los resultados de las votaciones para el
cargo de Vice-Presidente, teniendo como candi-
datos a los Drs. Francisco Arancibia H., y Rafael
Silva O.

Se realiz6 votacion ‘on-line’ y presencial.

Resultado votacion on-line
27 votos Dr. Francisco Arancibia.
11 votos Dr. Rafael Silva.
Total 38 votos

Resultado votacion presencial
80 votos Dr. Francisco Arancibia
26 votos Dr. Rafael Silva
Total 106 votos

Sumando ambas votaciones
107 votos Dr. Francisco Arancibia
37 votos Dr. Rafael Silva
Total 144 votos

La Comision Electoral procedio a declarar
como vicepresidente electo al Dr. Francisco Aran-
cibia Hernandez.

En su informe Dr. Juan Céspedes menciona
que existiendo ocho cupos para los cargos de Di-
rector y teniendo solo seis candidatos, quedan dos
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cargos. Son elegidos sin necesidad de eleccion los
siguientes candidatos que se presentaron:

Dra. Viviana Aguirre

Dra. Claudia Astudillo

Dr. José Miguel Clavero

Dr. Edgardo Grob

Dr. Patricio Jiménez

Dra. Patricia Schonffeldt

De acuerdo a los estatutos y reglamentos, la
votacion se cierra en la asamblea ordinaria de
socios para lo cual se invito a los socios titulares
con cuotas al dia a sugerir nombres que ocuparan
los dos puestos vacantes a Director.

Los postulantes fueron:
Dr. Miguel Aguayo

Dr. Ratl Corrales

Dr. Juan Grandjean

Dr. Alfredo Jalilié

Dr. Fernando Saldias
Dr. Hugo Valenzuela

Resultados de la votacion:
De un total de 53 votos correspondiente al
total de asistentes a la asamblea:
17 votos Dr. Raul Corrales
15 votos Dr. Hugo Valenzuela
9 votos Dr. Fernando Saldias
7 votos Dr. Juan Grandjean
3 votos Dr. Alfredo Jalilié
2 votos Dr. Miguel Aguayo

Siendo electas las dos primeras mayorias,

pasaron a constituir el Directorio los Drs. Raul
Corrales V. y Hugo Valenzuela C.

Constitucion Directorio periodo 2014-2015

De esta forma y con fecha 12 de Diciembre
de 2013, se procede a constituir el Directorio que
ejercera durante los proximos dos afios:

Dr. Mario Calvo G.
Dr. Francisco Arancibia H.
Dr. Luis Astorga F.

Presidente
Vice-Presidente
Past-President

Secretaria Dra. Claudia Astudillo M.
Tesorero Dr. Edgardo Grob B.
Directores

Dra. Viviana Aguirre C.

Dr. Ratl Corrales V.

Dr. José Miguel Clavero R.
Dr. Patricio Jiménez P.

Dra. Patricia Schonffeldt G.
Dr. Hugo Valenzuela C.
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Calendario de actividades 2014

Se han definido las siguientes fechas de las
actividades cientificas para el afio 2014 y los
socios responsables de la coordinacion de dichas
actividades. Recomendamos registrar las fechas
a fin de poder priorizar adecuadamente los com-
promisos y asistir a estas interesantes reuniones
cientifico-sociales.

33° Jornadas de Otoiio

Actividad dirigida especificamente al encuen-
tro cientifico-social de los socios.

Lugar: Rosa Agustina Conference Resort &
Spa, Olmué. V Region.

Tema: Terapia respiratoria en adultos y nifios.

Fecha: 4 y 5 de Abril de 2014.

Coordinadores: Drs. Raul Corrales V. y Ro-
drigo Soto F.

2° Curso Infecciones Respiratorias
en el Adulto

Este curso se realizara en conjunto con la So-
ciedad Médica de Santiago y la Sociedad Chilena
de Infectologia. Durante el afio 2014 la coordina-
cion estara a cargo de la SER.

Este curso cuenta con dos partes:

Curso presencial que se realiza los dias 11 y
12 de Abril de 2014, en el Hotel Neruda, Provi-
dencia, Santiago.

Curso ‘on line’ que estara disponible desde
fines de Abril hasta Octubre de 2014 en la pagina
web de la SER.

Los coordinadores a cargo son el Dr. Fernando
Saldias P. por la SER y el Dr. Sergio Mella por la
SOCHINF a quienes agradecemos y deseamos el
mayor de los éxitos.

Mes del Pulmon

Esta actividad que se realizara desde el 31 de
mayo al 29 de junio de 2014 e incluye:

- Semana Tabaco y Cancer.

- Semana Infecciones Respiratorias.

- Semana Asma.

- Semana EPOC.

Coordinador general es el Dr. Matias Floren-
zano V.

Participan: Comisiéon de Tabaco y Cancer,
Comision de Infecciones respiratorias de nifios y
adultos, Comision de asma de nifios y adultos y
Comision de EPOC.

23° Jornadas de Invierno
Lugar: Hotel Intercontinental, Santiago.
Tema: Rehabilitacion respiratorias en nifios y
adultos.
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Fecha: 13 y 14 de Junio de 2014.
Coordinadoras: Drs. Claudia Astudillo M. y
Laura Mendoza I.

“XIII Curso Dr. Patricio Gonzdlez G.” y
“V Jornadas de Enfermedades Respiratorias
Pediatricas Dr. Alfonso Montecinos”
Organizado por Filial Sur-SER.
Lugar: Hotel Sonesta, Osorno.
Tema: Enfermedades respiratorias en nifios y
adultos.
Fecha: 22 de Agosto de 2014.
Director: Dr. Edgardo Grob B.
Coordinadores: Drs. Juan Carlos Allendes T. y
Adriana Kyling M.

1% Jornadas de Primavera
Lugar: Hotel Intercontinental, Santiago.
Fecha: 29 y 30 de Agosto 2014.
Tema: Alergia Respiratoria en Clinica.
Coordinadoras: Drs. Liliana Vicherat M., Rosa
Maria Feijo6 S. y Maria Evelyn Chala C.

47° Congreso Chileno de Enfermedades
Respiratorias

Lugar: Valdivia.

Fecha: 5 al 8 de Noviembre de 2014.

Coordinadores: Drs. Francisco Arancibia H,
Maria Angélica Palomino M., José Miguel Cla-
vero R. y Patricia Schonffeldt G.

Coordinadores regionales: Drs. Carmen Albor-
noz V. y Juan Grandjean R.

Curso B-Learning Espirometria

Este curso ha sido un éxito durante estos 1l-
timos dos afios, bajo la coordinacién de la Dra.
Patricia Schonffeldt G. En el mes de mayo 2014
esperamos tener disponible en la pagina web la
version 2014 de este curso.

Incorporacion de nuevos socios

Recibimos cordialmente a los nuevos socios
y los invitamos a incorporarse a las actividades
regulares de la Sociedad.
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Enero 2014
Dr. Joaquin Araos B.
Dr. Gino Fuentes L.
Dra. Lucy Holzapfel P.
Sra. Loreto Saez V.

Comision Relaciones Internacionales

Esta comisioén coordinada por la Dra. Juana
Pavié G., se encuentra trabajando en los con-
venios internacionales tanto entre instituciones
como entre sociedades cientificas.

Dr. Mario Calvo ha nominado como interlocu-
tores de nuestra sociedad ante las organizaciones
que se indican a los siguientes socios:

SEPAR: Dra. Patricia Schonffeldt
ALAT: Dr. Francisco Arancibia
ERS: Dra. Patricia Diaz

Los socios nominados trabajaran directamente
en la Comision de Relaciones Internacionales.

Convenio ALAT-SER-ERS

En enero del presente afio, se efectud una
interesante reunion con representantes de ALAT
y SEPAR, tendiente a formalizar un convenio
ALAT-ERS-SER (que los representantes definen
como contrato). Uno de los beneficios sera tener
acceso directo a revistas ‘on line’, becas, etc.
Tendria un costo de 25 dolares anuales por socio
SER. Este contrato tiene una validez de 6 afios.
En Marzo ALAT enviara contrato, que comenza-
ria a regir a partir del 1° de enero del 2015. Debe-
mos definir claramente los beneficios a nuestros
socios y nuestras exigencias.

Se acuerda que el analisis de este contrato
debe realizarlo la Comision de Relaciones Inter-
nacionales en conjunto con el comité ejecutivo
y presentarlo al directorio para su aprobacién o
rechazo.
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El texto esta escrito con letra 12 a doble espacio, en hojas tamafio carta, enumeradas.

Respeta el limite maximo de longitud permitido por esta Revista: 15 paginas para los
«Articulos de Investigacion»; 10 paginas para los «Casos Clinicos»; 15 paginas para
los «Articulos de Revisiony; 5 paginas para «Cartas al Editor».

Incluye un resumen de hasta 250 palabras, en castellano y en inglés.
Las citas bibliograficas se presentan con el formato internacional exigido por la Revista.

Incluye como referencias s6lo material publicado en revistas de circulacion amplia, o
en libros. Los restimenes de trabajos presentados en congresos u otras reuniones cien-
tificas pueden incluirse como citas bibliograficas inicamente cuando estdn publicados
en revistas de circulacion amplia.

Si este estudio comprometio a seres humanos o animales de experimentacion, en «Ma-
terial y Métodos» se deja explicito que se cumplieron las normas éticas exigidas inter-
nacionalmente. Para los estudios en seres humanos, se debe identificar a la institucion
o el comité de ética que aprobo su protocolo.

El manuscrito fue organizado de acuerdo a las «Normas de Publicacion para los autores
y se entrega 2 copias de todo el material, incluso de las fotografias.

Las tablas y figuras se prepararon considerando la cantidad de datos que contienen y el
tamafio de letra que resultara después de la necesaria reduccion en imprenta.

Si se reproducen tablas o figuras tomadas de otras publicaciones, se proporciona au-
torizacion escrita de sus autores o de los duefios de derechos de publicacion, segiin
corresponda.

Las fotografias de pacientes y las figuras (radiografias, TAC u otros.) respetan el ano-
nimato de las personas involucradas en ellas.

Se indican numeros telefonicos, de fax y el correo electronico del autor que mantendra
contacto con la Revista.

Nombre y firma del autor que mantendra contacto con la revista

Teléfonos: Fax: E-mail:

* Seglin recomendacion de ACHERB (Asociacion Chilena de Editores de Revistas Biomédicas).
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GUIA DE REQUISITOS PARA LOS MANUSCRITOS
DECLARACION DE LA RESPONSABILIDAD DE AUTORIA*

El siguiente documento debe ser completado por todos los autores de manuscritos. Si es insuficiente
el espacio para las firmas de todos los autores, se pueden agregar fotocopias de esta pagina.

TITULO DEL MANUSCRITO .........coooiomiiioeceeeeeeee s

DECLARACION: Certifico que he contribuido directamente al contenido intelectual de este
manuscrito, a la génesis y analisis de sus datos, para lo cual estoy en condiciones de hacerme pu-
blicamente responsable de él y acepto que mi nombre figure en la lista de autores.

En la columna «Codigos de Participacion» anoto personalmente todas las letras de codigos que
designan/identifican mi participacion en este trabajo, elegidas de la siguiente tabla:

Tabla: Cédigos de Participacion

f Aprobacion de su version final

a Concepcion y disefio del trabajo g Aporte de pacientes o material de estudio
b Recoleccion/obtencion de resultados h Obtencion de financiamiento

¢ Analisis e interpretacion de datos i Asesoria estadistica

d Redaccion del manuscrito j Asesoria técnica o administrativa

e Revision critica del manuscrito k Otras contribuciones (definirlas)

Conflicto de intereses: No existe un posible conflicto de intereses en este manuscrito (ver Editorial
Rev Chil Enf Respir 2005; 21: 145-8). Si existiera, sera declarado en este documento y/o explicado
en la pagina del titulo, al identificar las fuentes de financiamiento.

NOMBRE Y FIRMA DE CADA AUTOR CODIGOS DE PARTICIPACION

* Acoge recomendacion de la WAME (World Association of Medical Editors).
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Normas de Publicacion para los Autores

La Revista Chilena de Enfermedades Respiratorias es
una publicacion destinada a la difusion del conocimiento
de las enfermedades respiratorias en sus aspectos médicos
y quirargicos en adultos y nifios. Los manuscritos deben
ser preparados de acuerdo a las normas detalladas a con-
tinuacion que se encuentran dentro de los requerimientos
de las revistas biomédicas internacionales'=.

Solo se aceptara trabajos inéditos en Chile o en el
extranjero. Todos los trabajos de la revista seran de su
propiedad y podran ser reproducidos solo con la auto-
rizacion escrita del editor. El comité editorial se reserva
el derecho de aceptar o rechazar los trabajos enviados a
publicacion.

Los originales deben escribirse en espafiol en hoja
de tamaifio carta con letra de molde tamafio 12 en doble
espacio, con un margen izquierdo de 4 cm.

El autor debe enviar el original y dos copias del ma-
nuscrito junto a una copia en diskette (en programa Word)
acompaiiados de una carta al editor, dirigidos a Bernarda
Morin 488, clasificador 166, correo 55, Santiago, Chile,
indicando en cual de las siguientes categorias desea que
se publique su articulo.

Trabajos originales: Trabajos de investigacion clinica
o experimentales. Su extension no debe sobrepasar las
15 paginas.

Actualizaciones: Se trata de revisiones de temas que
han experimentado un rapido desarrollo en los ultimos
afios, en los cuales el autor ha tenido una importante ex-
periencia personal. Su extension no debe sobrepasar las
15 paginas tamafio carta.

Casos Clinicos: Corresponden a comunicaciones de
casos clinicos cuyas caracteristicas sean interesantes y
signifiquen un aporte docente importante a la especia-
lidad.

Tuberculosis: Seccion dedicada a la puesta al dia en
esta enfermedad en aspectos clinicos epidemioldgicos, de
laboratorio o de tratamiento.

Panorama: Seccion dedicada a comunicar a los socios
diferentes noticias de interés de la especialidad. Incluye
ademas, el obituario y las cartas a editor.

La Revista Chilena de Enfermedades Respiratorias
respalda las recomendaciones éticas de la declaracion de
Helsinki relacionadas a la investigacion en seres huma-
nos. El editor se reserva el derecho de rechazar los ma-
nuscritos que no respeten dichas recomendaciones. Todos
los trabajos deben establecer en el texto que el protocolo
fue aprobado por el comité de ética de su institucion y
que se obtuvo el consentimiento informado de los sujetos
del estudio o de sus tutores, si el comité asi lo requirio.

Cuando se trate de trabajos en animales, debe descri-
birse los procedimientos quirurgicos realizados en ellos,
el nombre, la dosis y la via de administracion del agente
anestésico empleado. No debe usarse como alternativa
de la anestesia un agente paralizante, estos ultimos deben
administrarse junto con el anestésico.

En todas estas categorias, el titulo del trabajo, los
nombres, apellidos de los autores, su procedencia y direc-
cion deben anotarse en una primera hoja separada, cite la

fuente de financiamiento si la hubiere. Anote una version
abreviada del titulo de hasta 40 caracteres, incluyendo
letras y espacios, para ser colocada en cada una de las
paginas que ocupara su trabajo en la revista. Los articu-
los originales, revisiones y casos clinicos deben incluir
ademas un resumen presentado en una hoja separada y
con una extension maxima de 250 palabras, que debe
contener el objetivo del trabajo, los hallazgos principales
y las conclusiones. Debe acompafiarse ademas de un
resumen en inglés encabezado por el titulo del trabajo en
ese mismo idioma.

El orden del trabajo debe ser el siguiente: titulo, resu-
men en inglés, resumen en espaifiol, texto, agradecimien-
tos, referencias, tablas y leyendas de las figuras. Numere
las paginas en forma consecutiva, comenzando por la
pagina que tiene el titulo. Coloque la numeracion en el
extremo superior derecho de cada pagina.

Las pautas a seguir en los articulos originales son las
siguientes:

INTRODUCCION

Debe tenerse claramente establecido el proposito del
articulo y las razones por las cuales se realizo el estudio.
Se recomienda colocar sélo los antecedentes estrictamente
necesarios sin revisar el tema en extenso.

METODO

Debe contener una descripcion clara del material de
estudio, y de los controles, cuando estos son necesarios.
Debe identificarse los métodos y los equipos, colocando
el nombre del fabricante y su procedencia entre parénte-
sis. Los procedimientos deben estar descritos en forma
que permita su aplicacion a otros investigadores. En caso
de técnicas de otros autores, se debe proporcionar las
referencias correspondientes.

RESULTADOS

Deben ser presentados en una secuencia logica en el
texto, al igual que las tablas e ilustraciones. No repita en
el texto todos los datos de las tablas ¢ ilustraciones, sino
que enfatice o resuma las observaciones mas importantes.

COMENTARIOS

Destaque los aspectos mas novedosos e importantes
del estudio y sus conclusiones sin repetir en detalles los
datos de los resultados.

Cuando se justifique, incluya en el comentario las im-
plicaciones de sus hallazgos y sus limitaciones, relacione
las observaciones con las de otros estudios relevantes y
asocie las conclusiones con los propoésitos del estudio.
Evite aseveraciones que sus datos no permitan funda-
mentar, referencias a su prioridad en haber obtenido estos
resultados y aludir a otros trabajos no concluidos. Plantee
nuevas hipdtesis cuando sea necesario.
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NORMA DE PUBLICACION PARA LOS AUTORES

AGRADECIMIENTOS

Si el autor lo estima necesario, puede incluir una frase
de agradecimientos a personas o entidades que hayan
contribuido en forma directa e importante al trabajo. Se
recomienda como frase de encabezamiento: los autores
agradecen a...

REFERENCIAS

Deben hacerse en orden de aparicion en el texto, si-
guiendo la nomenclatura internacional: apellidos seguido
de las iniciales de los nombres de los autores, titulo del
articulo, titulo abreviado de la publicacion, afio, volumen
y pagina inicial y final, seglin se sefiala en el ejemplo:
Alonso C., Diaz R. Consumo del tabaco en un grupo
de médicos de la V Region. Rev Méd Chile 1989; 117:
867-71.

En el caso de textos, éstos seran citados en la siguiente
forma: apellidos, iniciales del nombre del autor, titulo
del texto, editorial, ciudad, estado, pais y afio de la pu-
blicacion. Ejemplo: West J B. Pulmonary Physiology.
The essentials. Williams and Wilkins Co. Baltimore, Md,
USA, 1978.

Si el nimero de autores es mayor de 6, coloque los
seis primeros autores seguidos de la frase "et al".

En el caso de capitulos en textos: Apellidos e iniciales
del o los autores del capitulo. Titulo del capitulo; y, des-
pués de la preposicion "en", apellido del editor, titulo del
libro (edicion si es otra de la primera), ciudad, casa edito-
rial, afio y paginas. Ejemplo: Woolcock A. The pathology
of asthma. En: Weiss E B, Segal M S and Stein M eds.
Bronchial asthma, mechanisms and therapeutics. Boston
Toronto. Little Brown and Co. 1985; 180-92.

Los autores son responsables de la exactitud de las
referencias. El maximo de referencias permitido es de 30.
Para citar otro tipo de articulos consulte la referencia 2.

En los articulos de revision (actualizacion) el nimero
de referencias puede ser mayor a 30.

TABLAS

Deben estar dactilografiadas en hojas separadas y
enumeradas en forma consecutiva con nimeros arabes.
Coloque un titulo descriptivo a cada una. Cada columna
debe tener un encabezamiento corto y abreviado. Colo-
que los significados de las abreviaturas al pie de la tabla.
Identifique si las mediciones estadisticas corresponden a
desviacion estandar o error estandar.

Omita lineas horizontales y verticales en el interior
de las tablas. Se admiten solo lineas horizontales en el
encabezamiento o pie de ellas.

FIGURAS E ILUSTRACIONES

Deben ser hechas en forma profesional con tinta china
negra o con computadora con impresora a tinta o laser.
Puede enviar el original o fotografia en papel brillante.
El tamafo de las fotografias debe ser aproximadamente
12 x 18 cm. Las letras, los nimeros y simbolos deben ser
los suficientemente claros para mantenerse legibles con
las reducciones a una columna de revista. Las figuras no
deben llevar titulo.

Cada figura debe ser identificada en el dorso con un
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numero, el nombre del autor principal y tener sefializada
la parte superior.

Las microfotografias deben incluir una escala interna
y los simbolos, flechas o letras deben contrastar con el
fondo.

Si se utiliza fotografias de personas, los sujetos no de-
ben ser identificables o en su defecto deben acompaifiarse
del consentimiento firmado del paciente.

Cite las figuras en forma consecutiva. Si se utiliza
figuras publicadas de otros autores, deben acompafiarse
del permiso del autor y editor.

Las leyendas de las figuras deben escribirse en hoja
separada, en forma consecutiva y numeradas ardbi-
gamente. En ella debe escribirse lo esencial de la figura
y dar una definicion de los simbolos, flechas, nimeros o
letras empleadas. En las microfotografias anote la tin-
cién empleada.

Para la publicacion de figuras generadas digital-
mente se debe consultar las recomendaciones estableci-
das en la referencia 3.

ABREVIATURAS

Utilice las abreviaturas de acuerdo a las normas sefia-
ladas en la referencia 1.

REVISION

Los articulos seran revisados por especialistas designa-
dos por el comité editorial. Los autores seran notificados
dentro de un maximo de 8 semanas de la aceptacion o
rechazo del manuscrito, que se le devolvera con las re-
comendaciones hechas por los revisores. La demora en
la publicacion dependera de la rapidez con que devuelva
al comité editorial la version corregida y de la disponibi-
lidad de espacio.

BIBLIOGRAFIA

1.- Uniform requirements for manuscripts submitted
to biomedical journals. Ann Intern Med 1979; 90: 95-9.

2.- International Commitee of Medical Journal Editors.
Uniform requirements for manus-cripts submitted to
biomedical journals. Ann Intern Med 1988; 108: 258-65.

3.- Cruz E, Oyarziin M. Requisitos para la publicacion
de figuras generadas digitalmente. Rev Chil Enf Respir
2004; 20: 114-8.

4.- Oyarziin M, Aguirre M. Relevancia de las referen-
cias bibliograficas en articulos de revistas biomédicas.
Rev Chil Enf Respir 2012; 28: 138-42.

SUBSCRIPCIONES

Valor de la subscripcion anual (4 nimeros)..... $30.000
(pesos chilenos)

Meédicos becados certificados ..........cccocccveuenee $24.000

Numeros separados (sueltos) $ 10.000

Suscripcion al extranjero..........c..cocecevveeeuennene. USS$ 95
(délares USA)

Enviar cheque cruzado y nominativo a nombre de
Sociedad Chilena de Enfermedades Respiratorias. Santa
Magdalena 75, oficina 701. Providencia. Mayor informa-
cion en teléfono (562) 231- 6292. E-mail: ser@serchile.cl
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ABREVIATURAS DE USO FRECUENTE EN MEDICINA RESPIRATORIA

ANOVA Andlisis de vatanza PACO, Prestén alveolar de CO,
ACTH Hormonas adrenocorticotrépica PaCO, Presién anterial de CO,
ADP, AMP, ATP : Adenosin di, mono y trifosfalo PaP Presidn media de arteria pulmonar
ATPS Temperatura ambiental, PB ¥ satura- Pdi Presion transdiatragmiitica

do de humedad PEF Flujo espiratorio méiximo
BCG + Bacilo de Calmeue-Guérin Pel Presion eldstica
BTPS ¢ Temperatura corporal, PB y saturado ’cs Presion esofdgica

de humedad Ppl Presion pleural
Ca0, Contenido arterial de 3, M Presion inspiratoria mdxima
CVF Capacidad vital forzada QR Cuociente respiratorio
cpm Cuentas por minute T Cocficiente de correlacidn
Cps Cuentas por segundo RIA Radio innwno andlisis
CPT Capacidad pulmanar total Rvu Resistencia de la via adrea
CRFE Capacidad residual funcional Rx Radivgralfa
Cv(y, Contenido G, en sangre venosa mixta S0, Saturacion arterial de O,
DLCO ;. Capacidad de difusion de CO SDRA Sindrome de distrés  respiratorio del
DNA, RMA:  Acidos desoxiribonucleice, ribonucleico adulte
DS 1 Desviquidn estandar t Prucha de Stedent
ECG Elcctrocardiograma TBC Tuhcreulosis
EEG Electroencefalograma TAC Tomografia axial computarizada
ELISA Enzimo inmuno andlisis Ti Duracidn de lainspicacion
ES Error estandar Trol Dwracion wotal del ciclo respiraterio
FR Frecuencta respitatoria ule Unidades lormadoras de colonias
F Anilisis de varianza uy ultravioleta
FEF,, . Flujo espiratorio mdximo entre el 25 ¥ v Yolumen

el 75% de CV V' Flujo aéreo
FEM Flujo espiratorio médxtmo Vi Yolumen corricnte
FiM Flujo inspiratorio maxime VA Ventilagion alveolar
FI1O, Fraccidn inspirada de O, Wi Ventilacidn minulo
Hb Hemoglobina YRI Yolumen de reserva inspiratoria
Hio Hematocrito VRE Volumen de reserva espiratoria
LCFA Limitacion erdomica del flujo adreo VR Volumen residual
I, log Logaritmo natural, base 10 VEF Volumen espiraterio lorzado en el pii-
n Nimero de observaciones mer segundo
NS Nao signilicativo VMV Ventilacion mdxima voluntaria
P Probabilidad ¥ Relavion ventilacion-perfusion
PR Presion barométnca V'O Consuma de O‘,
PAO, Presion alveolar de O, VO, Produceidn de CO,
PaCy,” Presidn arterial de O g Promedio
PLA-O, Diferencia alvéplo-arteriat de O,

SIMBOLO DE UNIDADES DE MEDICION

Unidades m : Mcetro Prelijos
A : Ampeére M : Molar
A : Angstrom min  : Minuto di Deci- (101
atm 1 Atmdsfera (760 mmHg) mmHg : mm de¢ mercurio ¢ : Centi- (107
b : Bar N . Newton m Mill- (10
Ci : Curie ¢ : Grado W Micro- (10%)
cmH. G: o deagua °C : Grado centigrado n: Nano- (10
Eq = : Equivalente K o Grado Kelvin p: Pico-  (10")
g 1 Gramo Pa : Pascal { . Fento- {10°%)
h : Hora rpm  : Revoluciones por minute | h @ Hecto- {107
Hz : Hertz & 1 Scaundo k : Kilo- (i0%)
i ©Joule Ul ; Unidades internacionales M Mega- (109
L . Litro W T Watt G Giga- (10"
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