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INTRODUCCION ‘
“La ‘fibrosis cuistica es un padecimiento frecuente

én’la‘poblaéién-hnglosajona. Estd caracterizado por ser
‘una enfermedad hereditaria autosémica recesiva,jmanifé§’C
tada por la produccidn de secreciones anormalmente vis-
cosas de varias glindulas del organismo, particularmen-
te el pdncreas y tractos respirétorio y digestivo, aso=-
ciada a una excrecidn excesiva de electrolitos en sudor.
{1).

La primera descripcifin de esta entidad clinica da-
ta del afic de 1936 en que Fanconi la describe en Suiza.
Andersen hace lo propio en Nueva York en 1938.

Ha sido a través de la historia de este padecimien
to llamado de diferentes formas de acuerdo a los hallaz
~gos que se.tenfan de la misma, por éjemplo: fibrosis -~
pancreética, enfermedad fibroquistiéa del péncreas, in-
fantilismo pancreftico, fibrosis quistica del péncreas,
mucoviscidosis, mucosis, ecrihosis, disporia entero -—--
bronco-pancreitica cong8nita famiiiar; (2) |

En Canadid estd considerado este padecimiehto como
la enfermedad hereditaria mas:éOmﬁﬁ que lleva a la muer
te y como causa m&s frecuente:de ﬁeﬁmopatia en nifios,a-
dolescentes y adultos‘jSQenééa-{iif

En Estados Uhidéshia:incidenéia'deffibrosis quisti
ca es hasta ahora de un caso por cada 1 500 a 2, 000 na-

cimientos cau0551cos y tamblén es consxderada como el -

primer lugar entre las enfermedade ' tarlas letales.
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Se sabe que debe existir algin factor éﬁnico qﬁe
cotribuya a la frecuencia del padecimiento porgue en la
raza negra de norteamérica 1; incidencia de la enferme-
dad disminuye hasta un caso por cada 17,000 nacimientos.
(2)s En la India hay algunos casos reportados. (3).

En M&xico desafortunadamente carecemos de estadis
ticas siénificativas al respecto, sSolo existen algunos
casos reportados en 1a'1iteratura.(4). -

En el Hospital del Nifio DIF se revisaron 3,100 au-..

topsids encontrandec una frecuencia del padecimiento dé#g?
'0.98%. En este mismo hospital ahora llamado Instituto -
Nacional de Pediatrfa, en los Gltimos 10 afios - se han ég{
contrado 32 casos, de 1los cuales solo 9 Se diagnostica=-
ron clinicamente. (4) ' -

: En Canadf en el Hospital del Nifio Enfermo, en aﬁm
topsias se reporta que aparecen cambios compatibles con
el diagndstico de fibrosis quistica en el 3%.

En el Hospital Infantil de Mé&xico “Dr. Federico Gé.
nez" se revisafon 1,888 autopsias de las cuales en 20 -«
casos (0.94%) presentaron datos de fibrosis quistica.
En el Centro Hospitalario "20 de Noviembre"” ISSSTE en ~
el {ltimo afio solo fuf encontrado un Caso.

La mortalidad de los nifios con fibrosis qﬁistica'm
-es alta. Uno de cada dos niﬁos muere dentro del ﬁriﬁer
afio de vida 5i no se diagnostica y controla adecuadamen

e,
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" En Estados Unidos en la actualidad los pacientes
con fibrosis quistica de precoz diagndstico y bajo --
control adecuado, el .el 97.4% pueden llegar a la edad
adfxlt-a, aunque la mayoria muere antes de los 40 afios.

(5M6)
. De este filtimo hecho se desprende la importancia

- de un diagnéstico de certeza precoz.




GENERALIDADES.
‘- ‘Una historia clinica cuidadosa y detallada sigue
*"siéndo el pilar m&s importante en el diagn&stiéo dé.~
los padecimiéntos. . l: -
La fibrosis quistica no es la excepcisn y debe -
“por-la ndturaleza hereditaria de la enfermedad;.poneg
se especial cuidado en los antecedentes familiares.
Obviamente se requiere un alto grado de sospecha
clinica para hacer el diagnSstico. (7)
" En la antiguedad existfa la idea entre los mé&di-
'cos que el buen aspecto clinico de un nifio descartaba
en que.tuviera fibrosis quifstica. A través del tiempo
al adgquirur mayores conocimientos acerca de la histo-
via natural de la enfermedad se observd que eso era -
un error, por lo gue ninos con aspecto élinico muy bue
no podfan présentar la enfermedad. (2}
Se enlistan a continuacién las 30 formas hasta a-
"hora identificadas de inicio de fibrosis quistica y --
que.se habrédn de tener en mente para SQSpechér el diag
néstico. (4)
1)ilec v peritonitis meconial.
2)insuficiencia pancreftica y detencidn del creci-
‘uqqiento.
3)infecciones pulmonares recurrentes.
4)obstruccidn intestinal.
5)prolapso rectal.
s)hiperbilirrubinemia neonatal prolongada.

7)cirrosis hepética.
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8)hipertensidn portal.

9)intolerancia a la glucosa.

10)diabetes.

1l)pancreatitis aguda y recurrente.

lZ)deficiencia de vitamina K y sangrado.'

13)deficiencia de vitamina A

14)defiéiencia de vitamina E, debilidad muscular
¥ creatinuria.

15)calambres nocturnos.

’16)hipobxoteinemia en la laétancia con edema y anemia.

17)deficiencia de lactasa.

18)ulcera duodenal.

19)colelitiasis y colecistitis.

Zo)ehfe:medad obstructiva crdénica de las vias aereas.

21)cor pulmonale.

22)episedios recurrentes de asma.

23)ostecartropatia hipertr8fica pulmonar.

24)pdlipos nasales.

25)neuritis Sptica.

26 )sabor s;lado del nifio (notado por la madre}.

27)deshidratacidn hiponantremica en clima cfiido.

28)cobapso con temperaturas calientes. |

29)azoospermia. '

30)alcalosis respiratoria (8)

Como podemos darnos cuenta las formas de inicio de
la fibrosis quistica son muy variadas y para hacer el -

diagndstico serf preciso pensar en esta enfermedad como
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posibilidad. Aungue esto §ltimo parece obvio es de capi
tai importancia porque es muy cierto aquel aforismo m-
dico que dice " en clinica lo gue no se piensa no se —-
busca y 1o que no se busca no Se encuentra”.
‘ ‘De acuerdo con la edad de los pacientes, la primera

,manifgstéciﬁn clfnica de fibrosis guistica la constituye
el ileo meconial, el gue en diversas series estudiadas -
se ha encontrado que aparece en el 5 al 15% de los casos
(2)._E1 ileon terminal est& bloqueado por meconio espeso
¥ el colon se convierte en un microcolon vacfo. La perfo
racidn de la pared del intestino origina peritonitis por
meconio. Ademfs de esta complicacifn tambifn puede ir -
acompaiada de vdivulo y atresia.

No se ha establecido cabalmente la relacidn de fre
cuencia de fibrosis quistica en pacientes de pretermino
contra los de t&rmino, sin embarge parece quees mids co-
min en los priﬁeros.

La caracterfstica del meconio en los nifios que pre-
sentaron ileo meconial es su consistencia espesa y alto
contenido de proteina a diferencia del meconio normal,lo

'.que aparece en diversos gradoS.

Se ha sugerido actualmente gue no solo.el ilec meco-
nial debe considerarse dato inicial de fibrosis quistica
sino que se ha encontrado gue nifiocs con sindrome de tapén
de meconio tambi®n presentan alta incidencia de fiprosis
quistica, lo que en un momento dado pudiera indicar dife-

rentes grados de la misma enfermedad. (9)
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Fuera de la etapa neonatal 1las manifestaciones cli-

" nicas m&%s importantes son las pulmonares.

El primer sintoma encontradeo es la toS que Se convier
te en crénica v en ocasiones paroxistica,.otras veces eme-
tizante, acompanada de la prescencia de moco espeso gue el
nifio és‘incapaz de expulsar y que la madre le extrae en for
ma de "cordones® presentando luego neumonias por estafilo-
coco aureus. Se ha visto que el 75% de los nihos con fibro-
sis guistica antes de los 2 afios de edad yva preseniaron los
datos ciinicos antes enunciados.

Se ha visto gque la disfuncidn pulmonar es el componen
te md8 inportante de la fibrosis qufistica y es la causa -
principal de muerte en pacientes mayores. Existen reportes
de Bedrossian y colaboradores que examinaron pulmones de -
ﬁiﬁos que fallecieron por fibrosis quistica en diferentes
grupos de edad encontrande gue los cambios mis importantes
fueron en las vias aereas en relacifn con el paréngquima —-
pulmonar, encontrando bronquiectasia en el 20% de los ca-
sos, en nifios mayores de 4 meses y en el 100% en.los mayo-
res de 2 afios. (4)

0 sea plantea la hipStesis de que la neumopatfa pro--
gresa al crecer el nifio con bronquiolitis, bronquiectasia
vy se instala el cfrculo vicioso de infeccidn y obstruccidn
crdnica que origina dafio pulmoﬁar ulterior llegandc a mani
festarse insuficiencia respiratoria, cor pulmonale y muer-
te. En el siguiente esquema Se mueStra la fisiopatologié

de las alteraciones pulmonares de la fibrosis quistica.
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SINUSITIS CRONICA

‘

- CORNETES EDEMATOS0S E
HIPERTROFICOS,

CELULAS SECRETORAS DE
MOCO HIPERACTIVAS .,

<:> APARECEN POLIPOS NASALES EN EL 10% DE LOS PACIENTES 4:}- Lo

CON FIBROSIS QUISTICA.
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“- "R 108 pacientes a quienes se les debe sospechar m&s
fe1~padeéimiénto son aquellos que tienen ‘sintomas chnicos
Yo repet;tlvos de infecciones de vias aereas superlores e

"1nfer10res- Dentro de estos pxoblemas resplratorlos los -

'més fxecuentes son: sindromes tusigefzcs adnicos como ya se

"*'menc1on6, eplsodxos asmatlformes, bronquitis, bronconeumo-

nia. neumOnia de repeticidn, atelectasia, emplema, ademas
31nu31t1s crénlca.

‘Las 1m§genes radiolﬁgicas de este padecimiento son --

'-'mﬁlpipléé'é'inci yeﬁ.los infiltrados bronconeuménicos bila

,teralés, de intensidad y extensién variables, enfisema bi-

‘lateral generallzado de tipo obstructlvo.

Al examen radloscﬁplco, se observa una reduccxﬁn en -

, 1a- entrada de aire en los pulmones provocada por el escaso

'_vac1amlento de-los alveolos, lo cual da lugar a un aumento

_:delzaiﬁe residual y a una disminucidén del circulante.

“:‘Enﬁglguhos'casos la luz de los bronquios aparece rodea

 da por.- {:n 'g'rue'so “*manguito” de mayor densidad. En los perio

.dos avanzados de 1a enfermedad, son frecuentes los abscesos

'pulmonazes multlples, mlentzas que los derrames pleurales -

4 se observan ‘con una 1nc1den01a escasa a pesar de la intensi

jldad y extenslén de 1a 1nfecc16n pulmonaro. .

No obstante 1a severldad de la obstruccién la atelec-

Qta51a y 108 neumatoceles Son raros, aungue en el caso de -

) que aparezcan estos ultlmos ‘generalmente son recidivantes.

Ex1ste el zeporte de gue en un paciente con fibrosis

-'quistlca se observaron dos g:andes cavitaciones sin que es

e

FALLA DE ORIGEN
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‘Puede aparecer dilatacifn cardiaca que correspon

' 'de al-lado derecho e indica una.relajacién y un fraca

'~ so-de ese lado como respuesta a la elevacidn crdnica de

la presidn de las arterias pulmonares,

La -evolucidn de las lesiones pulmonares siguen un
-'curso-prbgresivo en cuanto a la intensidad como a la -
extensidn de las lesiones. A nivel de &rbol respirato-
rio radiologicamente se pueden demostrar con frecuencia
im&genes de atelectasia, bronguiectasia, absceso pulmo-
nar, neumotorax récidivante,como va se explicd y hemop-
tisis. En estos casos se ha encontrado que el empiema -
es raro..(ll)

" En el aparato digestivo la repercusién m&s importan
te que tiene 1a”fibrosis guistica es la insuficiencia ~-
pancreftica o sipdrome de malabsorcidn que se manif iesta
en el 70% de lOS'QQSOS. Ya anteriormente se menciond que
el primer dato de 15 eﬁférﬁedad es el ileoc meconial. (2)

Datos agregédos dé este tipo de alteraciones son la
lenti;ud en élrcfeéimiento; hiporeﬁia, abdomen protube--
rante, prolapSo;réétal*(12).‘generalmente recurrente, im
pactaci&n'feéél,;iééfiéieﬁéia de vitamina X, edema hipo-
pxotelnémlco, SOSpecha de- alezg1a a la leche y/o enferme

dad cellaca.

Tamblén debe SOSpGCharse el diagndstico de fibrosis
quistlca en nanS que presenten c1rr081s hepétlca gue ma
nifiesten hipe:_:-tens_lé_n portal con esplenismo o sin el.

_ 'Histopatolﬁgicamehte la lesidén mis caracteristica -
del pﬁndreas es una dilatacién de.los conductos y'aplang

miento del epitelio asi como aumento del tamefio de los -



_12m-

- acini para formar quistes, acumﬁlacién de eosindfilos

v £ibrosis difusa con infiltracidn leucoc! tica. En -
‘el intestino existen alteraciones morfolkgicas de las
gléndulas secretoras de moco pudidndose observar el de
varias regiones intestinales, siendo la mds significati
va la biopsia de regto que ﬁuede sugerir unicamente la
enfermedad. Las alteraciones principales sony epitelijo
superficial desprendido y desorganizado con disminucidn
del nfmero de criptas, las gque estdn dilatadas que con
tinciCn especial tienen aumento en los polisacaridos “a
cidos. {4)

En higado aparece atrofia celular, degeneracidn gra
sa, fibrosis periportal de los conductos biliares. Pue--
de haber hipertensién porta e hiperesplenismo secundario
y hemorragia por virices esoffgicas.

Se ha encontrado gue estos pacientes presentan.a;
teracidSn importante en el contenido de electrolitos en
sudor sin qgue hasta ahora se haya demostrado alguna al
teracidn morfolégica.o histoqufmica de las gl8ndulas -

_ sudoriparas.

Las secfeciones de las gl&ndulas salivalés, pard--
tidas y lagrimales son normales,

S5e ha encontrade gue alrededor del 10% de los pa-
cientes presentan p&lipos nasales'recidivantes, gene—
ralmente miltiples en ambos lados (2)

En los pacientes del sexo masculino existe azoog
permia obstructiva como resuitado del aumento importan

te de la viscosidad de las secreciones. {13)(14)
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Apafece el reporte de un cas¢ asociado a distr5~
_fia muscular {15) y otro a asma bronguial (16}~

s - -Los -sfntomas -en cuanto .a severidad son muy varia -
“bles, lo mismo que la &poca de inicic. Algunos pacien-~
tes tienen manifestaciones graves desde los primeros -
~dfas de vida-mientfas qgue otros tienen una evolucidn -
muy lenta, tanto que existen pacientes en quienes el -
diagn8stico fué establecido en la edad adulta, tenien
do el mayor.al momento del diagndstico 37 afos. De to-
das formas estf establecido estadfsticamente que el 74Y%
de los pacientes son suceptibles de diagnosticarse an-
tes de los 3 afos de edad. (17)

Con base en los hallazgos antes mencionados y has
+ta ahora conocidos que hacen el diagn8stico presuntivo
.se han estudiado m&todos de laboratorio cue fundamenten
cbn la mayor certeza el diagn8stico. (18)

Desde los reportes de ;arlin-en 1953 acerca de la
anormalidad .en el amtenido de electrolitos en sudar en
pacientes con fibrosis qufstica esta determinacién se -
ha eétablecido'como_la prueba de léboratorio mids valio-
sa y Segura para el diagnSstico. {19) (2)(20)

Se buscé entonces desde ese tiempo alguna forma de
recolectar una muestra de sudor con una cantidad sufi-
ciente que permita la cuantificacidn de electrolitos en
sudor, fundamentalmente cloruros. En muchos lugares se
utilizé el m&todo de la bolsa de pldstico que consiste

en colocar al paciente dentro de un trﬁje de pldstico -

TESIS CON
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‘"éoﬁ cﬁeiio~con eléstico'cubriéndqlo.posteriormebtg.conj

' ﬁn'coberEBr. Tiene el inconveniente dé'éue él tiémpo de
sudoracién eS'mﬁy variable,algunos pacientes presentan
hiperpirexia después de 30 minutos, en cuanto .qlie ot.i:os_
‘requieren hasta de 12 hrs. Este procedimiento‘por lo tan
to es molesto para ei paciente y requiere atencidn conti
nua. _ . '

Otro de los mdtodos ensayados consisté en colo--
car al paciente botellas calientes o luz eléctiyica vara
dar éal?r. Con éste mé&todo se han reportado.cﬁmplicacig
ries fatales por accidentes. {21}

Otro mé&todo estudiado)y propuesto fu& la inyece-
cién local de colinérgicos, con el riesgo de introducir
gérﬁenes infectantes, ademis del dolor gque esto ocasiona
Por otro lado, se intentd la administracién de colindrgi
cos orales, pero se ha visto que no induce sudoracién y
en cambio si tiene efectos sist&micos importantes. {(19)

Desde 1959 Gibson y Cooke ﬁresentén'una prueba -
para determinar cloro y sodio en forma cuantitativa en -
el sudor de pacientes con sospecha de fibrosis quistica.
{19). Utilizan por primera vez pilocérpina por iontofo
resis, es decir, el hacer pasar esa sustancia a través -
de la piel intactalCOn objeto de que ese fdrmaco estimu-
le la sudoracidn local, la que serf recogida en un disco
de papel filtrc previamente pésado. Una vez recolectada -
la muestra es posible procesarla para detérminar cuanti-

tativamente el contenido de cloro y de sodio.

- TESIS COR
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‘Se encontrd que la sudoracién inducida de esa for
ma es s;mllar a la gue resulta de la elevacidn de la tem-
' peratura. Se ha usado Entonces, como prueba dlagnﬁstlca -

- para flbr031s quistlca.

. Justo con el avance de la tecnologfa mundial se -
han tratade de buscar algunos otros m&todos que sirvan -
para establecer el diagndstico de fibrosis guistica.({22)

Desde 1965 fué introducido el método de electrodo

TESIS CON
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seléctivo al ién que es un aparato comercial patentado ~-
gque establece la lectura directa de la cantidad del ifén,
Esta t&cnica conforme ha pasa&o el tiempe ha sido modifi-
cada y en muchos casos Se menciona la simplicidad del m&
" todo y su utilidad para.detectar el padecimiento afin en
‘ios“iecién ﬁacidos; as{ mismo se llevaron a cabo esStudios

comparativos con el método de Gibson y Cooke, concluyendo

que los resultados son muy similares, aunque se recbmien-
da el uso de la iontoforesis en los casos dudosos. (23)
“(24)(25)(26).

Este m8todo en la actualidad sigue siendo utili-
zado en algunos centros hospitalarios y es de ficil wuso,
su inconveniente es el alto costo del aparato. Finley com
pard el nétodo del electrode selectivo al in mediante el
aparato de la casa Orion Research Corporation contra en -
método de iontoforesis de Gibson y Cooke, estableciendo ~
gue el primer método es suceptible de dar datos erréneocs.
Observa gque la dificulta@ se encuentra en la cantidad de

12 muestra gue no es tomada ep cuenta y gue da difer?ncia

notable en 108 brazos izquierde y derecho del mismo ﬁacieg

te. EsSto no oCurrid con el mé&todo de Gibson y Cooke.
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En'laé filtimas fechas las medificaciones técnicas
del m&todo del electrodo selectivo a iones que incluye la
titulacidn del cloro con iones de plata electricamente ge
" nerados, ya que estos Gltimos combinan con los iones de -
cloro formando clorurc de plata insoluble. Otras de las -
modificaciones ha sido la medicidn directa deIClofuros_en
sudorcon un potencifmetro adicionando un papel de regis-
tro que facilita su interpretacién. Se c0mpar5 este m&to-
do con el de Cibson v Cooke encontrando un fndice de co--
rrelacién de 0.86. (27)(28)

Lo complejo de las pruebas y la discﬁsién de los
resultados estimuld a los investigadores a.la bﬁsQﬁeda de
métodos m‘és sencillos y accesibles..Se ménejﬁ 1a prueba
de clorido de plata en placa; gue es una prueba diagnésti
ca simple para detectar fibrosis quistica, usada desde el
afio de 1956 en forma rutinaria por un autor por 21 afos.
Esta prueba mide cualitatiyamente la concentracidn de clg
‘ro en los dedos de acuerdo a la intensidad de la impre- -
sién. Lecturas de doS cruces o menos excluyen el diagnés—
tico de.fibrosis quisticé. Despuds de hacer la revisién de
1589 pruebas se encontrd que no reemplaza al método de -~
Gibson y Cooke pero permite identificar a individuos quie
nes son sSospechosos y que requieren de mayor estudic. No
es cuantitativa, unicamente hace el diagnéstiéo de sospe--—
cha. No es Qtil para nifios mencres de 2 meses. E) método-—

en s consiste en utilizar placas de agar plata en las que
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" son aplicados los dedos con muy poca presisn por 2 segug'

dos y la impresidn es notada inmediatamente. La intensi-

FALLA DE ORIGE

-dad de la impresifn blanca con fondo negro determina la

T R

cantidad de cloruros en sudor. La temperatura del aire -
lo modifica, siendo preciso ademfs el lavar al paciente

20 minutos antes de la prueba.Si esta resultara positiva

inmediatamente se practica el método de la iontoforesis

TESIS CON

can.pilocarpina. (20)(29)

Entre otras formas estudiadas para intentar iden
tificar el padecimiento se ha usado la determinacién de
amilasa salival en el suero de los enfermos (30), bajo -
la observacidn de que los pacientes con fibrosis quisti~
ca presentabanlamilaseﬁia normal a pesar de tener insufi
' ciencia pancreftica en algﬁh grado. Esto hizo pensar que

la amilasemia estuviera sostenida a expensas de amilasa -

salival. Se hizo la determinacidn en una serie de 89 pg_ifﬂ'
cientes con edades entre 7.7 y 12.4 afios determihéndoles &
--amilasemia'pre y postprandial pudifndose domprobar que - fl
.103 pacientes con fibrosis quistica y sin esteatorrea téf"'
nfan una amilasemia total significativamente.superiqr_eﬁt
formﬁ'ihdependiEnte-del grado de funcionalidad pancreﬁtia,
.  _. : | _ _ .

| Existe otro métodd mas actualmente encontfado qﬁe

.ha sido propuesto para el dlagnéstlco de fibrosis quistl_
ca que es el método de la determinacidn de tripsina 1nmu
norreactiva en heces. (31)(32)(33)(34)(35)(36)(37)(38)(39)
(40}, Existen muchos reportes de grandes ‘series de pac1en'

tes estudiados por este mdtodo. Se ha observado que en los'fﬂ“"
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R nébnéi;os la concentracién de tripsina inmunorreactiva es
:tégéievada.
‘  ”§e_Ha visto que en una fase inicial ocurre un da -
Ziﬁdaﬁémprénb dél.péncreas con liberacidn. de enzima zimﬁge.
}-rino, lo que’ contrlbuye a la destruccifn progresiva del --
5 p5ncreas dando resultados posteriormente bajos de esa s~
fgmlSma-determlnaCLGn. Se hizo la medicidn simultanea b o
fcomparatlva de la determinacifn de tripsina inmunorreac-
':tlva ¥ med1c16n de amilasa pancre&tlca sérica en 37 pa--
-q;enteswcon001dos-¢on fibrosis quistica y en 46 controles
:S§ﬁ9$_dentrp.del mismo rango de edad y se encontr§ que -~

"iia;tripsina inmunorreactiva en Gtil como prueba diagnés-

'J';tiCa.adicional en nifios mayores porque es mds anormal —-

':5que 1a ‘amilasa pancreatlca, desprendiendose de ahf su u-

111dad paxa fundamentar el diagndstico de fibrosis quis

'f;t;¢a-7Var10s reportes 901nd1den gque existe la ventaja de

=ijue“n0'se tienen falsas negativas. Por 1o que es recomen

::dable paxa 11evar1a a ' cabo como prueba alcanzable y con-

) ‘deal en 1os casos leves con funcifin pancreftica normal

S

Qvenlente en los reczén nacidos, aungue no es la prueba

=pero 31 es altamente ESpeQIflca ¥ barata.

Se ha estudlado ademfs la elevada actividad de

1a-lactasa en'el meconlo'de pac1entes con fibrosis quIsM—

a y se ha tratado de establecer como prueba diagndsti

'ﬁf;ca. Estﬁ puede dar informacién en los recisn nacidos G--

”tlljpara evaluar los efectos de un tratamiento tempranc

"-7enﬂél curse y prondstico de la fibrosis gquistica. Fueron

TESIS CON
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* detectados dos procedimientos de prueba en el meconio:
._i?ﬁi&elé§'dé”élbﬁmiha'aumentédos detectados por una ti-
fﬁ£'§'25aumehto de 1a acﬁividad de la lactasa detectada
 '§6£ ia'proddccién de glucosa despuls de la incubacién -
.deilhéboniq con laéi&éa..ios especimenes positivos por
'~ié:pfﬁeﬁa de la 1actasa'f&eron.repetidos.para la alblmi
na. Los niflos de bajo peso al.hacer, sumaron mis de 1a.
'hitéd'de las pruebas positivas con ambos procedimientos.
 'i$é;mgdiciones de cloruros en sudor fueron hechas sola-
mente en aqueilos pacientes en guienes los especimenes
) de meconio tenian una concentracifn de albfimina mayor'de
'.12 ng/gr medidos por inminodifusidn radial. 11 nifios -
con flbrosxs quistlca fueron identificados a través de
este método.' (41) .
: Como método de gablnete se ha estadc ensayando
"31a explorac16n ultzasonogrsflca abdominal en paclentes
-Econ sospecha clinlca o hallazgo de f1b1031s quistica.
' ‘ Aparece un reporte de 24 casos estudiados de pa
Jcientes con flbr051s quistlca con edades entre 8 y 30 a
‘nos. La mayoxia de 1os pac:.entes tuv1eron un registro a-
ﬁormal. El nﬁmero y sevexldad de Syganos involucrados -~
.tendleron a- aumentar con la edado Cuando el pdncreas fué
:1dent1flcad0, aparec16 ecogénlco y pegu“no» Llam$ la atep
;clén el hallazgo de altexaczones comunes tales como cole
:fllt}3515 mlcrocélculos v351cu1ares Y obstrucc;én del con

f: aucto'bil1ar-_Cambl°S texturales en el higado mostraron -

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN



-20-

f.enfexﬁédad“parenguimatosa Subclinicé- En algunos casos

" 'se demostrd engrosamiento g&étrico o0 duodenal de la pa

unredﬁ-Por-otroﬁlado, encontrémos Stra serie dé 20 pacien

7 tes a quienes se les efectud el mismo estudio,icdn rag
'go de-edad entre 3 y 41 anos. La arquitectura ac@sti.--
ta predominante del pincreas fu de moderada a severa
ecogenicidad aumentada comparativa con el higado del --
mismo paciente. Ia ecogenicidad elevada del pincreas -—.
fué independiente de la prescencia de malabsorcidn. El
acopatrdén usual reducido que aparece asociado a la in-
flamacifn pancreftica fu€ vista solamente en uno de cip
co pacientes con fibrosis gquistica con evidencia de pap
creatitis. Otras anormajidades pancrefticas incluyen cal
cificaciones a ese nivel en un nifo con pancreatitis y -
pseudoquiste v en un. adulto con pancreatitis. Ocho pacien
tes tuvieron hepato-esplenomegalia y cflculos vesiculares
en dos. Unoc tuvo marcada contractilidad de ia vesfcula -
biliar.

La ultrasonograffa es un buen método de seguimien
to para los pacientes con fibrosis gquistica, pero su va--
lor como prueba diagnfistica es limitado. (42)(43)

Finalmente encontramos ¢ue los directores de leos
centros de control dé fibrosis qufstica en Estados Unidos
efectuaron un estudio simultaneo comparativo entre las di
ferentes pruebas. del sudor llegando a la conclusidn de
que el método de Gibson y Cooke continfla hasta el momento
$iendo el mas confiable para el diagnéstico de la enfermedad

(44).
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MATERIAL Y METODOS.

“'Se ‘estudid cuantitativamente el contenido de clg
rurés'enISudro en 70 pacientes lactantes (nihos de uno a
“veinticuatro meses de edad) bajo los siguientes criterios
de inclusidn: niflos de la edad referida gque ingresaron al
" servicio dé Lacdtantes del Centro Hospitalario "20 de no-—-
viémb}e" ISSSTE por padecimientos leves, que en el.momen—
'to'dél estudio se encontraban en pre—alta, clinicamente -
sanos,:COn“un estado nutricional adecuado seglin las tas-

‘blas de normalidad para nifios mexicanos.

Para la determinacidn cuantitativa de cloruros en
‘sudor se utilizé la €8cnica descrita originalmente por Gib
son y'Cooke'e (19)

La metodologia de esta detexmlnacxén cuantitativa
consta de dos pasos fundamentales. el primero es la reco-
1ecci6n'de_la muestra. Se-recomienda que esta sSea mayor ‘-
de 50 my para ser significativa. Para el estudio utiliza-
mds-unicémente'mueétréé de sudor mayores de 100 mg, lo que
 ob11g6 a deSechar 14 muestras, las que fueron nuevamente -
recolectadas para Cumpllr ese requisito.

?La recolecc15n de la muestra, de acuerdo al m&to-

do de GleOn y Cooke consxste én utilizar pilocarpina al
0.2%, que;es un férmaCO que provoca sudoracién local. Es-
te medlcamento se hace pasar a través de la piel intacta
:por ionﬁéféfésis; lo gue consiste en utilizar una fuente -

de poder con salida de energfa eléctrica graduable que -—-
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permita hacer pasar una corriente continua de 2 mili--
amperes sin variacidn por 5 minutos contfnuos, esta e-
nergfa se hace pasar a la piel previa colocacifn de un
papel filtro impregnado con la solucidén de pilocarpina.
En ese sitio habrf una sudoracifn que podrd ser recoleg
tada en otro disco de papel filtro previamente pesado en
una balanza analftica. El disco recolector de la muestra
es caldcado en.la Zona, previo aseo local con agua desmi
neralizada , dejéndolo por lo menos 20 minutes, tiempo -
duran%e el cual permanecerd cubierto cor un papel para+-
£ilm y sellado con micropore.

Una vez recolectada la muestra es pesada nuevamen
te en 1l1a baianza analitica. La diferencia entre el peso -
inicial del papel filtro seco con el mismo pero impregna-
do de .la muestra censtituye la cantidad de sudor obtenida
en miligfamos. Agul finaliza la primera parte del m&todo.

.La segunda fase es ia titulacifin del cloro.(21)}
Esta se 1leva a cabo de la siguiente forma:

Se usan 3 vasos de precipitado por separado gue
se designan como sigue: el de la muestra de sudor "B", el
de la solucjén standard "S™ y el blanco “"B". '

La muestra "P" que contiene el papel filtro impreg
nado de sudor se diluye con un ml. de agua desmineraliza-
da, haciendo ekpresién de los discos contra las paredes -
del vaso, una vez hecho lo anﬁexior sé desechan los pape-
les. El1 segundo vaso de precipitado, el de la solucién --

standard se prepara colocando 0.2 ml. de solucién de clo-

TGS CON |
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~ruro de sodio que contenga 10 mEg/l. El tercer vaso de
" precipitado, el "B" contendrd simplemente un ml de agua
desmineralizada. . .

A cada una de las muestras por separado se les
,agrega un mi, de fcido nitrico al 0.0IN y 0.1 ml. de so
lucidn indicadora s-difenilcarbazona {(que se prepara Con
50 mg de esa sustancia disueltos en 50 ml. de etancol al
95% y se guarda en refrigeracién al igual que la pilocar
pina).

Una vez realizado lo anterior, a cada uno de los
eépecimenes Se ies agreéaré solucidn de nitrato mercfiri-
co al 0.001 N goté a gota, preferentemente con una bure
ta graduada hésta que la solucién que inicialmente es -
transparente, caﬁbie su coloracidn a violeta pdlido, ano
tando cuidadosamente la cantidad del reactivo utiiizado.

_ Por lo tanto tendremos varios datos:
1)Peso de ;é muestra de sﬁdor en mg »
Z)Cantiaad-de::eactivo nitrato merciirico al 0.001 N usado
para!titﬁl§f ios‘yasos'"P",S","B". A continuacifn se hace
el ¢éidﬁlaiéﬁﬁ%lé“3i§hiente £érmulai
P

B .k]".—t- Pase do 1o muestra e 9r-

8 :
B

. Fase da Lo munatrn em Qr

- El resultado fina ‘hos indicard la cantidad de mEq de clp

" fo-por litros
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RESULTADOS : _

Se estudiaron 70 lactantes. 36 (51%) correspondie
ron al sexeo femenino y 34 (49%) al masculino.

La edad de los pacientes estaba entre dos a vein-
ticuatro meses, con una media de 7.7 meses. |

Se desecharon 14 muestras (20%) por temer uma can
tidad menor a los 100 mg. repitiéndose la recoleccién de
cada uno de esos especimenes.

De las muestras de sudor recolectadas mayores de
100 mg se encontrd un rango entre 101 y 210 mg, con una -
cifra media de 125 mg.

.La cantidad de cloruros en sudor detectados va-
ri6 de 12,9 a 36.12 mEg/1 .

Como Gnica complicacifn en 6 niflos de los 70 es~ :
tudiados (B.5%). fud pxovoéada unafpequeﬁa,quemadﬁra.iocal'
de primer grado gue no requirid de medidas especiales de
tratamiento. ' .

Con 1la misma metodologfa se hizo la determinass
cidén a un paciente 1actanté con diagndstico eétablecido
de fibrosis quistica encontrandc en dos determinaciones
cifras de 119.35 y 99.18 mEg/1 de cloruros.

El resultado de las determinaciones de clorurés

lo podemos cbservar en el siguiente histograma:
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DISCUSION.

La experiencia realizada en el servicio de lactantes
de la disisidn de pediatrfa del Centro Hospitalario "20
de noviembre” demostrd que la cantidad de cloruroé en su
dor de los 70 lactantes sanos estaba en el rango de 12.9
a 36412 mEg/1.

En el estudio original de Gibson y Cooke se encontré
que los nifios normales tenfan menos de 60 mEg/l de clory
ros eﬁ sudor, lo gue concuerda con nuetros reSulﬁados.

Se efectud la determinacifn por el mismo m&todo a un
paciente conocido con el diagndstico ya establecido de -
fibrosis quistica obteniendo valores de cloro en sudor g
videntemente altos hasta mas de 100 mEg/l. De lo anterior
aungue la comparaciéin de los 7€ casos contra unoc no s -
tadisticamente significativo, si nos da una idea que el
métode bidn llevado es altamente discriminatorio entre -
un nifio enfermo ¥y uno Sanos.

El método es précticamente indoloro y no causa alg®un
problema, agregdndose el bajo costo y la facilidad de ob-
tencién de los reactivos que generalmente se encuentran -
en todos los laboratorios de un centro hospitalario.

En la etapa neonatal esta prueba esta limitada por 1la
deficiencia fisiol8gica en la sudoracidn del neonato.

En nuestro medio instotucional y dadas las condiciones
economicas del pafs lo que se refleja en nuestro trabajo -
diario, creemos que es el método mfs idfnec para buscar el

diagn8stico de fibrosis guistica.
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‘CONCLUS JONES.

l.-Para fundamentar el diagndstico de fibrosis quistica
es preciso el estudic integral del péciente° clinico en
forma iniéial, sospechar el padecimiento y utilizar el
‘apoyo de 10s exfmenes de laboratoric que para nuestro me
dio fundamentalmente lo constituye la prueba del sudor -~
por el mftodo de iontoforesis de Gibson y Cooke con pilg
carpina.

2s=Despuss de amplia revisidn de las té&cnicas y m&todos
de lahoratorio descubiertos hasta ahora, continfia sien-
do la mejor prueba diagﬁﬁstica la determinacisn cuanti-
tativa de electrolitos en sudor de Gibson y Cooke, segfin
hemos podido observar, la mayorfa de los m&todos nuevos
se comparan con &ste o bién lo siguen recomendando en los
casos dudosos.

3.-La cifra media de cloruros en sudor obtenida de nues-
trz poblacidn lactante sana fué€ de 12.9 a 35.5 mEg/l. -
Los reportes normales en la 1iterétura muestran gque los
valores normales son menores a 60 mEg/l. | |
4+~En el Centro Hospitalario "20 de Noviembre™ ISSSTE -
hasta mayo de 1982 no existfa ninguna t&cnica de labora
torio establecida fitil para la determinacién de cloruros
en sudor, fecha en gue se inicid el estudio presente y -~
el uso del método de Gibson y Cocke en el servicio de Lag
tantes, divisidn de pediatria del Centro “‘ospitalario™20
de Nowviembre".

5.-La escasa dificultad té&cnica que tiene el método per-~
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mite gue pueda llevarse a cabo dentro del mismo servi—
cio de Lactantes por el propic clinico, pudiendo pres-
cindir del laboratorio.

6.~El costo de cada unaz de 1as determinaciones es en -
realidad mfnimo porque los reactivos necesarios, son -
comunes yrexisten en todos los laboratorios de un Hos-
pital General, las cantidades usadas son minimas.

7.~El1 factor riesgo para el paciente lactante, Se re-
duce a poder sufrir una pequefa quemadura de primer gra
do si al estar llevando a cabo la iontoforesis, un elec
trodo oega directamente con la biel ¥ no en el papel im
pregnado -de pilocarpina, sin embargo esta pequeRa que~-

madura no es de consecuencia.
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