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GLOSARIO DE ABREVIATURAS

TBN | Traqueobronquitis necrotizante
OMEC | Oxigenacion con membrana extracorporea
DBP | Displasia broncopulmonar
VAFJ | Ventilacion de alta frecuencia tipo jet
PMN | Polimorfonucleares
FiO, | Fraccion inspirada de oxigeno
PaCO; | Presion arterial de didxido de carbono
PaO, | Presion arterial de oxigeno
AaDO, | Gradiente alveolo-arterial de oxigeno
VMA | Ventilacion mecanica asistida
IP Inmuno-peroxidasa
BP Bronquio principal
BPD | Bronquio principal derecho
BPI | Bronquio principal izquierdo




RESUMEN

TESISTA. MP Rocio del Consuelo Martinez Casillas
ASESOR. Dr. Ambrocio Aguilar Aranda

Titulo. Correlacion clinico-patolédgica de los hallazgos por estudio endoscopico de la via
aérea en pacientes con traqueobronquitis necrotizante en la UMAE Hospital de Pediatria,
Centro Médico Nacional de Occidente del IMSS

Antecedentes. La traqueobronquitis necrotizante (TBN) es una complicacion de los
enfermos sometidos a ventilacion mecanica descrita por primera vez en los afios ochenta.
Se caracteriza por la presencia de detritus necrdticos de la mucosa traqueobronquial que
producen una obstruccién de la via aérea en recién nacidos y lactantes pequefos.
Clinicamente el diagnostico de TBN es dificil solo ocasionalmente se presenta con
incremento en las secreciones y obstruccion al flujo aéreo. Entre los posibles factores
causales se han descrito: la ventilacion de alta frecuencia, una inadecuada humidificacion
de la via aérea, ventilacion con fraccion inspirada de oxigeno alta, factores traumaticos por
el tubo endotraqueal, compromiso isquémico, factores infecciosos, entre otros. El
diagnostico definitivo debe realizarse con una imagen endoscopica de la via aérea. Hanson
y Hernéndez llevaron a cabo una revision de 2 afios en expedientes clinicos y autopsias de
todos los neonatos que requirieron ventilacion mecanica convencional en el servicio de
neonatologia del Hospital Pediatrico de Denver. Los autores tomaron en cuenta para él
diagnostico de TBN las evaluaciones histopatoldgicas efectuadas sefialando alteraciones en
la mucosa traqueal normal y en la submucosa. De esta manera elaboraron la que es hasta el
momento la unica clasificacion histopatoldgica a nivel mundial, de acuerdo con el dafio
observado en las laminillas. Una vez diagnosticada la lesion debe instaurarse el tratamiento
de forma urgente para conseguir la supervivencia del enfermo. El retiro inmediato del tejido
necrético mediante broncoscopia, asi como el uso de férceps y/o succion del
material necrético que obstruye las vias respiratorias, es esencial para la supervivencia, y
esel tratamiento de eleccion. El uso de glucocorticoides, aunque se han utilizado en
algunos casos de lesiones por inhalacién, sigue siendo controvertido, ya que no hay
estudios que demuestren su eficacia.

Objetivo. Determinar la correlacion entre la clinica y los hallazgos de histopatologia
observados en el estudio endoscopico de la via aérea en pacientes con traqueobronquitis
necrotizante de la UMAE Hospital de pediatria CMNO.

Material y métodos. Transversal y analitico, correlacional. Los casos se tomaran por censo
de las broncoscopias realizadas por el servicio en las cuales se encuentre algin grado de
traqueobronquitis clasificando en grados de acuerdo con la afectacion clinica observada por
el autor. Se tomara biopsia del sitio afectado para su procesamiento por el servicio de
patologia, asi como su correspondiente clasificacion histopatoldgica de acuerdo con el
grado de afectacion de la mucosa. La informacion serd consignada en los formularios
correspondientes. Estadistica: Pruebas no paramétricas. Las correlaciones se realizaran
mediante pruebas de rho de Spearman o de Pearson segun sea el caso para las
comparaciones de los dos grupos. Considerando un valor de p de 0.05 como significativo.
Todas las pruebas se realizaran mediante el programa SPSS/PC version 10® a partir de una
base de datos.



Resultados. Durante el periodo comprendido entre el 15 de noviembre de 2011 y el 31 de
Enero de 2012 se realizaron un total de 49 broncoscopias, con reporte de TBN en 11 de
ellas representando el 22.4% del total. La muestra final fue de 6 pacientes. 4 pacientes
masculinos y 2 femeninos, con un rango de edad entre los 10 dias de vida (0.3 meses) y los
57 meses. EI 100% de los pacientes se encontraban bajo ventilacion mecanica, 2 (33%)
pacientes cursaron con hipotension arterial, 3 (50%) recibieron manejo con aminas o
vasopresores y 6 (100%) cursaron con algun proceso infeccioso. De acuerdo a la valoracién
clinica 1 paciente presento lesién de grado I, 4 pacientes lesién de grado Il y 1 paciente con lesion
de grado Ill. El grado de lesién conforme a los diagnosticos histopatoldgicos correspondieron a un
grado III en 2 pacientes (33%), 3 (50%) con grado III “S”, y 1 muestra inespecifica. La zona de
lesién con mayor afectacion fue la carina principal en el 100% de los pacientes. Conforme a los
resultados obtenidos en la valoracion clinica y el diagndstico histopatoldgico se realizd una
regresion lineal para obtener el coeficiente de correlacion lineal de Pearson o coeficiente de
determinacion (R?) de 0, con una t = 2.954 (Sig. 0.042) y unap = 1.

Discusion. En relacién a las caracteristicas clinicas de la poblacién en estudio, estas fueron
similares a lo encontrado en la literatura mundial observando el apoyo de ventilacion
mecénica, los procesos infecciosos y la hipotension arterial como factores asociados a la
TBN. De acuerdo con el reporte histopatoldgico 2 casos correspondieron a un grado Il con
necrosis marcada de la mucosa y submucosa, asi como infiltrado leve a moderado, y 3
casos catalogados como grado III “S”, en donde ademas de la necrosis de la mucosa y la
submucosa se observo un infiltrado severo. Conforme a los resultados obtenidos en la
valoracion clinica y el diagndstico histopatologico se realizd el anélisis estadistico en
busqueda de asociacion entre los mismos siendo el coeficiente de determinacién R? de 0,
con una p=1y unat de 2.954 lo cual no fue significativo. Los resultados anteriores deberan
tomarse con reservas debido a que el tamafio de la muestra es pequefio por lo que no se
puede considerar como representativo. En nuestro estudio la zona de mayor afectacion
resulto ser la carina principal, misma que se observo en el 100% de los casos, seguida del
bronquio principal en 5 casos (83.3%), de estos el bronquio que con mayor frecuencia se
vio afectado fue el derecho en los 5 pacientes, mientras que el bronquio principal presento
lesion solo en 2 casos, resultados que no coinciden con lo reportado previamente por
Hanson y Hernandez, cabe recordar lo antes sefialado en relacion al tamafio de la muestra,
por lo que no se puede considerar como concluyente lo observado en el presente estudio.
Conclusiones. Conforme a lo reportado por la literatura universal, las principales
caracteristicas clinicas observadas en la poblacidn en estudio fueron el uso de ventilacion
mecanica aunada a los antecedentes de proceso infeccioso o evento de hipotension arterial.
Es necesario realizar estudios que busquen clasificar de una manera mas objetiva el grado
de severidad en las manifestaciones clinicas que se presentan en los pacientes con TBN. En
el presente estudio no se observd asociacion entre la valoracion clinica y los hallazgos
histopatolégicos observados en el estudio endoscépico de la via aérea. Sin embargo debido
a que el tamario de la muestra fue pequefio, consideramos deberan realizarse estudios que
incluyan un nimero mayor de casos para considerar los resultados como significativos.



ANTECEDENTES

La traqueobronquitis necrotizante (TBN) es una complicacion que se presenta en
pacientes recién nacidos y lactantes pequefios que requieren del apoyo de ventilacion
mecénica , fue descrita por primera vez en los afios ochenta. Se caracteriza por la presencia
de detritus necréticos de la mucosa traqueobronquial que al desprenderse pueden producir

obstruccion de la via aérea |

Se caracteriza porque se presenta un reemplazo de la mucosa normal de la traquea
por otro que contiene células inflamatorias, principalmente neutrofilos. La luz de la via
aérea frecuentemente contiene deshechos necréticos,. Clinicamente hacer el diagnéstico de
TBN es dificil ya que solo ocasionalmente se presenta con incremento en las secreciones y

obstruccion al flujo aéreo.

Algunos autores consideran a la TBN como una patologia iatrogénica seria que
ocurre en nifios intubados, se observa méas frecuentemente en recién nacidos prematuros.
Que puede dejar como secuelas estenosis de la via aérea, sin embargo en algunos casos,
puede ocurrir obstruccién subita de la via aérea, que conduce a la muerte en un 45 a 100%

de los casoss.



Si bien, se describio en los afios ochenta como una complicacién de la ventilacion
mecanica que aparece en neonatos y lactantes con insuficiencia respiratoria grave. La TBN
parece tener un origen multifactorial poco definido;. Existen en la literatura maultiples
articulos que identifican distintos factores predisponentes sin existir un mecanismo causa-
efecto claro en ningln caso. Entre los posibles factores causales se han descrito: la
ventilacion en alta frecuencia, una inadecuada humidificacion de la via aérea, ventilacion
con fraccion inspirada de oxigeno alta, factores traumaticos por el tubo endotraqueal,

compromiso isquémico, factores infecciosos, etc.;.

Los primeros casos de TBN fueron descritos en nifios sometidos a ventilacion de
flujo de alta frecuencia;. Se han publicado mdltiples trabajos con resultados muy diversos
en relacién a la lesion traqueobronquial en animales y pacientes sometidos a distintas

modalidades de ventilaciéon mecéanica.

La ventilacion de alta frecuencia tipo jet (VAFJ) se ha convertido en una
herramienta valiosa para manejo del enfisema intersticial pulmonar y de la insuficiencia
respiratoria. Sin embargo, también se han reportado complicaciones de la misma, en las que

se incluyen a la obstruccién de la traquea por moco y la TBNj.

Si bien la TBN es una patologia frecuente en nifios, también se han descrito casos
en adultos, principalmente asociados a VAFJ, observando una relacion temporal entre
la ventilacion del paciente con gas frio y secoy el desarrollo de TBN, lo que apoya la
hipdtesis de que la humidificacion inadecuada juega un papel importante en la patogenesis

de la mismas .
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La relacion precisa que existe entre la VAFJ y la TBN no se ha podido determinar
en forma adecuada debido a diferentes razones; en primer lugar, la TBN es una entidad
patoldgica que no ha sido bien definida. Reportes descriptivos en relacion a la severidad de
la enfermedad poseen un rango de gravedad que va desde ulceraciones focales y metaplasia
escamosa difusa, a necrosis profunda y obstruccion por desprendimiento de la mucosa de
las grandes vias aéreas y en segundo lugar, solo en raras ocasiones se han empleado

estudios de criterios objetivos para la evaluacion histopatoldgicay.

Polak y Col reportaron los hallazgos de 6 paciente a quienes se les realizo la
autopsia en el Hospital Shands de la universidad de Florida entre Junio de 1984 y febrero
de 1984, donde se refiere que los pacientes estaban bajo VAFJ por tiempo prolongado (4 a
15 dias) y en los cuales se encontrd que estas presentaban areas irregulares de ulceracion
epitelial y metaplasia escamosa sin evidencia de TBN. Los autores consideraron que los
cambios histopatoldgicos en la via aérea de nifios bajo VAFJ no diferian en relacion a los
qgue se encontraban bajo ventilacibn mecanica convencionals. Queriendo corroborar lo
anterior llevaron a cabo un estudio de casos y controles mediante investigacion
histopatolégica en necropsias de nifios bajo ventilacion mecanica convencional,
comparando estos resultados con los encontrados en el reporte de casos anteriormente

mencionadog.

El primer patrén describe solo inflamacion aguda (erosion, necrosis e infiltracion
por PMN), el segundo patron describe desorden en la composicion y funcion celular
(pérdida de los cilios y moco intraepitelial. El tercer patron presenta obstruccion de la via

aérea (presencia de moco intraluminal),.
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Polak y colaboradores no encontraron diferencias significativas en las autopsias de
los pacientes sometidos a ventilacion de flujo de alta frecuencia o con ventilacion mecéanica
convencional;, 4. Sin embargo, Boros y colaboradores observaron mayores lesiones
anatomopatoldgicas en la via aérea de pacientes sometidos a ventilacion de flujo de alta

frecuencia en comparacion con otros sometidos a ventilacion mecanica convencional;.

Del 1° de Enero de 1979 al 31 de Diciembre de 1981, Hanson y Hernandez llevaron
a cabo una revision de expedientes clinicos y autopsias de todos los neonatos que
requirieron ventilacion mecanica convencional en el servicio de neonatologia del Hospital
Pediatrico de Denver, Colorado; hospital de referencia en cuanto al cuidado intensivo
neonatal,. En esta revision el diagnostico de TBN se baso en las evaluaciones
histopatoldgicas sefialando las alteraciones encontradas en la mucosa traqueal normal y en
la submucosa y clasificando de acuerdo a diferentes grados el dafio observado en las
laminillas. Para realizar lo anterior los autores emplearon el abordaje histopatolégico de la

traquea de Joshi con ligeras modificaciones, quedando de la siguiente manera:

Grado 1. Indica necrosis de la mucosa.

Grado 2. Incluye necrosis de la mucosa y la submucosa, a menudo se caracteriza

por basofilia submucosa y la pérdida del epitelio superficial.

Grado 3. Describe una necrosis marcada de la mucosa y la submucosa con
infiltrado inflamatorio leve a moderado. Si la inflamacién es severa, se afade la

subdesignacion “S”.
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Grado “C”. Si se observa presencia de pericondritis,.

Los datos obtenidos en esta revision mostraron que todos los pacientes estuvieron
intubados Yy recibieron ventilaciébn mecanica convencional; con una fraccion inspirada de
oxigeno de 100%, incrementando de 60 a 100% la FiO, para mantener una saturacion de
oxigeno igual o mayor a 90%; se reporta también que un PEEP de 4-6cm H20 fue
utilizado para mejorar la oxigenacion, con una presion de ventilacion de 25-26. EIl tnico
factor que se encontrd estadisticamente significativo fue la hipotension, definida como una

presion arterial media menor al 15% o mas del rango normal durante al menos una horas.

La localizacion anatomica méas afectada de la traquea fue la parte media o toracica
en el 50% de los casos. La afectacion de otras areas fue variable, desde un 20% en la

traquea cervical, 15% en la carina y 9% en bronquio principals.

En el examen detallado de todos los casos, se observo la isquemia como hilo
conductor, evidenciado desde el nacimiento por bajos puntajes de APGAR a los 5 minutos..
Si bien la hipotensién no fue el mayor problema, la isquemia resulté ser el insulto mas

significativo.

Debido a la rica anastomosis de vasos que irrigan la mucosa y la submucosa del
arbol bronquial, la asfixia, la hipotension y la isquemia subsecuente tendrian un profundo
impacto. La vascularizacion de la traquea cervical y toracica superior, deriva de la arteria
tiroidea inferior. La porcion media de la traquea o porcion toracica, obtiene su suministro

de sangre por medio de las anastomosis laterales longitudinales que corren a lo largo de los
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bordes laterales. Dado que estas anastomosis representan los suministros finales de sangre
arterial, son susceptibles a cambios de presion y a la variacion de la saturacion de oxigeno,

siendo la traquea toracica el sitio de mayor afectacion con TBN..

Los autores consideraron que estos hallazgos en la traguea con un aporte vascular
tenue podria ser un ejemplo de susceptibilidad que ocurre con la isquemia profunda en los
recién nacidos. Mecanismos similares de isquemia se exponen en la necrosis de masculos
papilares con insuficiencia de la valvula trictspide y en la lesion neuronal parasagital en el

sistema nervioso centrals.

En esta revision, lo autores encontraron una asociacion significativa entre la
hipotension y el desarrollo de TBN. Establecieron el concepto de presion de perfusion
traqueal que depende de la presion media en la via aérea y la presion arterial sistémica.
Considerando que aumentos en la presién de la via aérea o descensos importantes en la
tension arterial provocarian un descenso de presion de perfusion traqueal con el

consiguiente riesgo de desarrollar lesiones isquémicas como la TBN;.

Nakata y colaboradores publicaron en el 2001 dos casos de pacientes con
cardiopatias congénitas cuyos unicos factores predisponentes fueron la hipotension y la
hipoxiag. En estos casos las areas mas afectadas fueron la traquea toracica inferior, la
carina y el bronquio principal derecho. Debido a que se observé que el area de necrosis y su
severidad se correlacionaron con la zona de suministro de sangre por las arterias que

alimentan estas areas especificas, se especulo que la hipoperfusion tisular era la principal
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causa de la TBN, si bien esto parece ser una teoria muy atractiva, ain no esta demostrada y

existe controversia por parte de muchos autores.

Se han descrito dos formas anatomicas de TBN: La localizada y la difusa. En la
forma localizada el compromiso de la mucosa se encuentra a unos pocos centimetros del
extremo de la canula traqueal. Es la forma en la cual la remocion del material necrético por
broncoscopia proporciona los mejores resultados, sin producir secuelas a largo plazo, a
pesar de que la reduccidn temporal de la luz traqueal se puede presentar. A menudo suele
ser a asociada a la VAFJ. La forma difusa no responde bien a la remocion de detritus por
broncoscopia y se asocia con una alta mortalidad, es la que con mayor frecuencia se

describe en las autopsiass.

El diagndstico clinico de la TBN puede sospecharse por hipoventilacion con
aumento de la PCOy, y disminucidn de los movimientos del térax en pacientes en los que se
han descartado otras causas mas frecuentes como la obstruccién del tubo endotraqueal o un
neumotorax;. Lo anterior puede ir acompafiado por un aumento de las secreciones

respiratorias en la aspiracién endotraqueal.

El diagndstico definitivo debe realizarse por medio de una imagen endoscépica que
en general es bien tolerada por los pacientes. Una vez diagnosticada la lesion debe

instaurarse el tratamiento de forma urgente para conseguir la supervivencia del enfermos.
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Asi mismo, el diagnodstico precoz y el adecuado tratamiento de estos pacientes
reducen la mortalidad al minimo, teniendo en cuenta que son enfermos muy enormemente
complejos y que pueden fallecer por causas diversas. Estos pacientes deben llevar control a
mediano y largo plazo, pues tienen alto riesgo de sufrir estenosis traqueobronquiales

cicatriciales;.

Algunos autores describen pacientes con TBN que presentan ademas pericondritis
en los cartilagos traqueales, con riesgo potencial de necrosis cartilaginosa, explicando asi la
traqueomalacia secundaria que aparece frecuentemente en pacientes pediatricos que se

recuperan de una displasia broncopulmonar (DBP);.

Se han descrito dos tipos de tratamiento para la TBN: Uno es por medio de
broncoscopias de repeticion con la extraccion de detritus y la oxigenacion con membrana
extracorporea (OMEC). Esto en la fase aguda, posterior a la visualizacion de la
descamacion de la mucosa. En el primero, la liberacién de la obstruccion mediante la
aspiracion traqueobronquial y la extraccién de membranas por endoscopia rigida. En el

segundo, la OMEC;.

La endoscopia traqueobronguial no solo alivia la obstruccién, sino que también
permite la visualizacion de la lesion, para determinar de esta forma la extension de la lesion

y si existe 0 no estenosis residuals.
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El retiro inmediato del tejido necrético mediante broncoscopia, asi como el uso de
forceps y/ o succion del material necrotico que obstruyen las vias respiratorias, es esencial
para la supervivencia, y es el tratamiento de eleccion. Los episodios pueden ocurrir de
manera recurrente; en esta situacion se requieren broncoscopias de repeticion para

obtener una ventilacion adecuada y la limpieza total de las vias respiratorias.

El uso de glucocorticoides, aunque se han utilizado en algunos casos de lesiones por

inhalacion, sigue siendo controvertido, ya que no hay estudios que demuestren su eficaciao.

Michael y colaboradores publicaron dos casos de pacientes con TBN grave en los

cuales se utilizo el soporte de la OMEC para su estabilizacidnsg.

Los autores reportaron el uso exitoso de la OMEC para proporcionar el intercambio
de gases de manera adecuada y facilitar la realizacién de una broncoscopia prolongada, lo
anterior en dos pacientes desahuciados;o. EIl uso de la OMEC ha sido exitosa desde 1975,

en mas de 300 casos de insuficiencia respiratoria reversible del recién nacido.

Los criterios que se utilizaron para determinar el inicio de OMEC fueron los

criterios de Jefferson, siendo estos los siguientes:

1. Soporte ventilatorio maximo: FiO2 1; PIP > 35-40; IMV > 60
2. Curso clinico (cualquiera)

a. PaO; <50 torr por > 12 horas
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b. AaDO, > 600 por > 12 horas (AaDO, = 713 x FiO;) — (PaC0,/0.8) — Pa0,)

C.

Deterioro agudo con PaO, < 40 o pH < 7.15 por 2 horas

d. Sin respuesta a la terapia con vasodilatador/vasopresor (2 de 3):

€.

i. pH<7.4
ii. Presion media < 40mmHg con 10-15 [Jg/kg/min dopamina
iii. PaO, < 50-55

Barotrauma

3. Caracteristicas del paciente

a.

b.

Peso > 2.5kgs
Edad > 10 dias

Sin malformaciones congénitas

. Sin cardiopatias

Sin insuficiencia renal severa
Sin coagulopatia

Sin hemorragia intracraneal

De acuerdo con los autores el tratamiento de la TBN esta dirigido a lograr un doble

objetivo como son: aliviar la obstruccidn tragueobronquial y prevenir mas lesiones en la via

aérea. La primera es inmediata para salvar vidas, mientras que el segundo permite la

regeneracion epitelial y la cicatrizacion. La combinacion de OMEC y broncoscopia

maximiza las posibilidades de que lo anterior ocurraso.
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La OMEC permite el desbridamiento broncoscépico eficiente, prolongado y amplio,
asi como la aspiracion sin necesidad de realizar ventilacion intermitente. De acuerdo con lo
anterior, se ha considerado que la OMEC puede ser una modalidad de tratamiento Util en la
TBN, entidad clinica que se ha presentado con mayor frecuencia con el uso de los

ventiladores de alta frecuencias.

Marco conceptual

Para ésta investigacion se utilizaran las siguientes definiciones:

Edad.- Tiempo transcurrido desde el nacimiento en meses o afios.

Género.- Condicion organica que distingue a ciertos individuos de una especie en relacion
a su forma de intervenir en los procesos reproductivos.

Ventilacion mecanica.- Procedimiento de sustitucion temporal de la funcion ventilatoria
normal realizada en situaciones en las que ésta por distintos motivos patoldgicos no cumple
los objetivos fisioldgicos que le son propios. Se necesita un aparato mecanico que tiene que
generar una presion suficiente para producir un gradiente de presion entre dos puntos
(boca / via aérea-alveolo) que origina el desplazamiento de un volumen de gas;.
Ventilacion convencional.- Se refiere a la forma mediante la cual un ventilador alcanza los
objetivos de la ventilacion mecanica. Una modalidad de ventilacion puede identificarse o
clasificarse especificando una combinacion de 3 caracteristicas: 1) Patron respiratorio
producido (control respiratorio primario variable y secuencia respiratoria), 2) Tipo de
control (clasificacion de la estrategia de alto nivel: ajuste de control jerarquico, autocontrol
jerarquico, ajuste de controla adaptativo) y 3) Estrategia especifica (variables de fase,
logica operacional, valores de parametros). De acuerdo con lo anterior se consideran
modalidades de ventilacion convencional a: la Ventilacion Asistida-Controlada (ACV), la
Ventilacion Mandatoria Intermitente Sincronizada (SIMV) y la Ventilacion con Presion de
Soporte (SPV) 1.
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Ventilacion de alta frecuencia.- La frecuencia respiratoria utilizada durante la ventilacion
de alta frecuencia es generalmente mucho mayor que la utilizada durante la ventilacion
convencional y su aplicacion resulta imposible utilizando ventiladores convencionales, por
lo tanto la ventilacion de alta frecuencia requiere para su aplicacion de inyectores de aire
(jet injertor) u osciladores de alta frecuencia que utilizan flujos oblicuos de aire (bias flow).
En esta modalidad se utilizan frecuencias de 180 a 900 ciclos por minuto o de 3 a 15 Hertz
(1Hertz = 1ciclo/seg), creando ondas de presidn en un circuito que tiene una via inspiratoria
y otra espiratoria. Lo anterior con la finalidad de incrementar la frecuencia sin necesidad de
incrementar volimenes o presiones;s.

Ventilacion mecénica prolongada.- Ventilacién mecéanica por 7 diasi4.

Hipotension.- Cifras de tension arterial sistémica por debajo de la percentila 25 para la
edad correspondiente.

Uso de aminas o vasopresores.- Uso de adrenalina, noradrenalina y dopamina ya sea solas
0 en combinacion.

Proceso infeccioso.- Tomando en cuenta las diferente fases como son: Periodo de
incubacion: entrada de gérmenes hasta la aparicion de sintomas. Periodo prodrémico:
cursa con sintomas no especificos y sintomas especificos. Periodo de enfermedad:
evidencia de sintomas especificos de la patologia como son los sintomas sistémicos o
locales. Periodo de convalecencia: remision de los sintomas y recuperacion;s.

Grado de lesion de acuerdo a la valoracion clinica.- En la actualidad no existe un
consenso en relacion a la clasificacion de la severidad clinica observada al momento de
realizar la broncoscopia en un paciente con TBN. Sin embargo, el servicio de Neumologia
de la UMAE Hospital de Pediatria CMNO cuenta con experiencia en la realizaciéon de
estudios endoscépicos de la via aérea, lo que le ha permitido consolidar una clasificacion
clinica atil en la categorizacion de la severidad de acuerdo con la observacion directa
realizada mediante broncoscopia, permitiendo clasificar en los siguientes grados: Grado 1
(leve). Presencia de eritema a nivel de mucosas en vias aéreas. Grado 2 (moderada). Lo
anterior, mas la presencia de placas blanquecinas de fibrina, con ulceracion leve. Grado 3
(severa). Esfacelacion (necrosis) de la mucosa de la via respiratoria, pudiendo ocasionar

obstruccion de la via aérea
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Grado de lesion de acuerdo al resultado histopatoldgico.- Graduacion de la lesion de
acuerdo con el resultado reportado por patologia, clasificando de la siguiente manera:
Grado 1. Indica Unicamente necrosis de la mucosa. Grado 2. Incluye necrosis de la
mucosa Yy la submucosa, a menudo se caracteriza por basofilia submucosa y la pérdida del
epitelio superficial. Grado 3. Describe una necrosis marcada de la mucosa y la submucosa
con infiltrado inflamatorio leve a moderado. Si la inflamacion es severa, se afiade la

subdesignacion “S”. Grado “C”. Si se observa presencia de pericondritis,.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La TBN es una complicacion grave que se presenta en los pacientes que requieren
de asistencia mecanica ventilatoria, clinicamente se puede sospechar por la presencia de
hipercapnia, la necesidad de incrementar los pardmetros ventilatorios, el incremento de las
secreciones a través de la canula endotraqueal y la hipomotilidad del térax con los
consecuentes datos de obstruccidn secundaria a la presencia de detritus en la luz de las vias
aéreas. Hasta la fecha la unica forma de confirmar el diagndstico, asi como la uUnica

terapéutica reconocida a nivel mundial son la broncoscopia y los lavados bronquiales.

Si bien existen multiples estudios en relacion a lo anteriormente mencionado, solo
se ha logrado clasificar el grado de afectacion de la mucosa en necropsias de neonatos que
requirieron de asistencia mecanica ventilatoria, estudio realizado por Hanson y
colaboradores, sin embargo no existe algun reporte en relacion al grado de afectacion de la
mucosa del arbol bronquial determinada por el observador al momento de realizar la
broncoscopia y su relacion con los hallazgos histopatol6gicos reportados de dichas
observaciones; correlacion que nos permitiria determinar si es necesario la toma de biopsia
al momento del estudio endoscépico o en su defecto, si es suficiente con la clasificacion de

severidad que puede realizar el neum6logo al momento del estudio.
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Por todo lo anterior nace nuestra pregunta de investigacion:

¢Cual es la correlacion clinico-patoldgica de los hallazgos en estudio
endoscépico de la via aérea en pacientes con traqueobronquitis necrotizante en la
Unidad Médica de Alta Especialidad del Instituto Mexicano del Seguro Social

CMNO?

Hipdtesis
Si bien al ser este un estudio de tipo descriptivo no requiere la formulacion de una
hipdtesis, consideramos importante formular una que nos permita transmitir al lector el

objetivo que pretendemos alcanzar con este estudio.

Tomando en cuenta lo anterior, nuestra hipdtesis seria la siguiente:

Hipdtesis Verdadera

Existe asociacion entre los hallazgos clinicos e histopatologicos en la broncoscopia

de los pacientes con traqueobronquitis necrotizante.

Hipotesis Nula

No existe asociacion entre los hallazgos clinicos e histopatologicos en la

broncoscopia de los pacientes con traqueobronquitis necrotizante.
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JUSTIFICACION

Magnitud
La incidencia de TBN reportada en los estudios, es muy variable, en general se
considera entre el 4 al 44%, llegando a ser hasta del 91% en casos en los cuales se ha

utilizado ventilacion de alta frecuenciag, 16.

La incidencia de TBN en necropsias varia del 20 al 44% en neonatos que mueren en

la unidad de cuidados intensivos;;.

En nuestro hospital, de acuerdo con los archivos del servicio de neumologia, en un
periodo de 6 meses, de Mayo a Octubre de 2008 se realizaron 69 broncoscopias de las
cuales 37 (53%) presento algin grado de traqueobronquitis. Asi mismo en los primeros 5
meses del presente afio se han realizado 55 broncoscopias, encontrando en 14 (25%)

diferentes grados de traqueobronquitis.

Trascendencia

La supervivencia inicial reportada de 2 pacientes de 8, ha incrementado posterior al

uso de la broncoscopia de salvamento hasta en 10 de 14 pacientes;;.

Es importante tener la sospecha clinica del padecimiento, asi como realizar de
manera urgente el estudio endoscopico, ya que de €l depende el corroborar el diagnostico e

iniciar el manejo de manera oportuna.
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Asi mismo consideramos relevante clasificar el grado de severidad de la lesion ya

que de acuerdo con esto se podra determinar el manejo a seguir.

Vulnerabilidad

Los resultados de un estudio como el aqui propuesto permitira conocer la relacion
entre pruebas para facilitar el diagnéstico y por consiguiente el manejo de los pacientes con
TBN. De acuerdo con los resultados podremos conocer si al aplicar solo una de las pruebas
diagnosticas, permitiria disminuir los costos, tener mas certeza en los resultados y facilitar

el manejo adecuado de los pacientes con TBN.

Factibilidad

Nuestro hospital al ser un centro de concentracién de tercer nivel de atencion,
cuenta con unidades de terapia intensiva neonatal y pediatrica en donde debido al tipo de
patologia que manejan, la mayor parte de los pacientes se encuentran bajo ventilacion
mecénica, asi mismo debido a que la demanda sobrepasa las capacidades de dichas
unidades, en muchas ocasiones es necesario tener pacientes con asistencia mecanica

ventilaroria en los pisos de hospitalizacion.

El servicio de Neumologia ademas de contar con el equipo necesario para el estudio

endoscopico de la via aérea es el encargado de realizar dichos estudios.

Por lo anterior consideramos que contamos con los recursos humanos y materiales

suficientes para llevar a cabo nuestro proyecto de investigacion.
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OBJETIVOS

General

Determinar la correlacion entre la clinica y los hallazgos histopatolégicos
observados en el estudio endoscopico de la via aérea en pacientes con

traqueobronquitis necrotizante de la UMAE Hospital de pediatria CMNO.

Especificos
Caracterizar a la poblacion de estudio por variables sociodemogréficas y clinicas
como sexo, edad, modo de ventilacion mecanica utilizada, tiempo de ventilacion

mecénica, antecedente de proceso infeccioso o evento de hipotension arterial.

Describir los resultados con la valoracién clinica al momento de realizar la

broncoscopia.

Describir los resultados del reporte histopatoldgico de cada una de las biopsias.

Realizar andlisis de correlacion entre ambas considerando variables intervinientes.
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MATERIAL Y METODOS

Disefno

Transversal y analitico, correlacional.

Universo

Todos los pacientes a quienes se les realice estudio endoscépico de la via aérea en
quienes se reconozca algun grado de tragueobronquitis al momento de realizar la
broncoscopia, hospitalizado en la UMAE Hospital de Pediatria CMNO del IMMS,

independientemente del servicio al cual se encuentren asignados.

Tamaro de la Muestra

Se realizara por censo de acuerdo a los hallazgos clinicos observados en los estudios
endoscopicos de la via aérea realizadas en el servicio de neumologia pediétrica del Hospital
de Pediatria, UMAE, Hospital de Pediatria CMNO del IMSS una vez autorizado el presente

protocolo por el comité de ética de la unidad y hasta el 31 de Diciembre de 2011.
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Definicion de las unidades de observacion

Todos los pacientes menores de 16 afios, genero indistinto, a quienes se les realice
estudio endoscopico de la via aérea por el Servicio de Neumologia de la UMAE Hospital
de Pediatria CMNO del IMSS del 1° de julio 2011 al 31 de diciembre de 2011, en quienes

se encuentre algn grado de traqueobronquitis al momento de realizar la broncoscopia.

Criterios de Seleccion

Inclusiéon

e Pacientes menores de 16 afios

e Pacientes que al momento de realizar broncoscopia se encuentre algun grado
de traqueobronquitis independientemente del servicio en el cual se encuentre

hospitalizado.

e Carta de Consentimiento bajo informacion

Exclusion
e Pacientes que a pesar de reunir criterios de inclusion, no acepten firmar

consentimiento bajo informacion.

e Pacientes mayores de 16 afos.
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Definicidén operacional de variables

VARIABLE TIPO DE ESCALA UNIDAD DE MEDICION
VARIABLE
Edad Cuantitativa Discreta | Afo(1,2,3...)
continua
Género Cualitativa Nominal | Femenino/masculino
Ventilacion Cualitativa Nominal | Si/No
mecanica
VM convencional | Cualitativa Nominal | Si/No
VM alta Cualitativa Nominal | Si/No
frecuencia
VM prolongada | Cualitativa Nominal | Si/No
Tiempo de VMA | Cuantitativa Discreta | Dias (1, 2, 3...)
continua
Hipotensidn Cualitativa Nominal | Si/No
Uso de aminas o | Cualitativa Nominal | Si/No
vasopresores
Proceso infeccioso | Cualitativa Nominal | Si/No
Grado de lesion de | Cualitativa Ordinal Grado 1 (leve). Presencia de eritema a
acuerdo a la nivel de mucosas en vias aéreas.
valoracion clinica Grado 2 (moderada). Lo anterior, mas la
presencia de placas blanquecinas de
fibrina, con ulceracion leve.
Grado 3 (severa). Esfacelacion
(necrosis) de la mucosa de la via
respiratoria, pudiendo ocasionar
obstruccion de la via aérea.
Grado de lesion de | Cualitativa Ordinal Grado 1 (leve). Indica Unicamente

acuerdo con el
resultado de
patologia

necrosis de la mucosa.

Grado 2 (moderada). Incluye necrosis
de la mucosa y la submucosa, a menudo
se caracteriza por basofilia submucosa y
la pérdida del epitelio superficial.

Grado 3 (severa). Describe una necrosis
marcada de la mucosa y la submucosa
con infiltrado inflamatorio leve a
moderado. Si la inflamacion es severa, se
afnade la subdesignacion “S”.

Grado “C”. Si se observa presencia de
pericondritis,.
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Criterios y estrateqias de trabajo clinico de campo

El investigador se encargara de identificar a los pacientes en quienes al realizarse
estudio endoscopico de la via aérea por parte del Servicio de Neumologia del Hospital de
Pediatria UMAE-CMNO se observe algun grado de afectacion en la via aérea en relacion a

la clasificacion clinica previamente descrita.

Una vez identificada la lesion se procedera a realizar toma de biopsia de las mismas,
a nivel de mucosa traqueal, asi como de carinas lobares. Se colocara el espécimen en un
tubo de ensayo con solucién de formol al 10% preparada por el servicio de patologia, se
identificara el nombre del paciente, asi como el sitio de toma de la muestra y se trasladara a

la unidad de patologia para su procesamiento.

El resultado de la biopsia sera consignado en los formularios correspondientes del
servicio de patologia, de acuerdo con la clasificacion de severidad descrita en parrafos

anteriores.

En cuanto sea identificado el paciente con TBN mediante la broncoscopia se
procedera a revisar el expediente electrénico y fisico para recabar antecedentes, conocer la
evolucion del padecimiento y de esa manera obtener el resto de variables a estudiar como
son: la hipotension, el uso y tipo de ventilacién mecanica, tiempo de la misma; antecedente

de proceso infeccioso, asi como el uso de aminas 0 vasopresores.
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La informacion obtenida de la broncoscopia y revision de los expedientes se

depositard en la hoja de recoleccion de datos elaborada previamente para dicho fin

(ANEXO 1).

Procesamiento de la biopsia

1. Posterior a la toma de la biopsia, se coloca la muestra en formol Buferado

(Amortiguado) al 10%, el cual se prepara en el laboratorio de patologia a base de la

siguiente formula:

a. Fosfato de sodio dibasico 6.5grs

b. Fosfato de sodio monobaésico 4grs

C.

Formol 100ml

d. Agua 900ml

2. Se traslada la muestra al laboratorio de patologia de la UMAE Hospital de Pediatria

CMNO del IMSS.

3. Seregistra el espécimen y se le da folio.

4. Descripcion de la biopsia de manera somera por parte del personal de patologia.
5. Se procesaréa el espécimen en Histoquinette (12 pasos)
a.

b.

Formol al 10%

Fijacion

Formol al 10%
Alcohol de 96° )
Alcohol de 96°
Alcohol absoluto

Alcohol absoluto

> Deshidratacion

Alcohol absoluto J
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\
Xilol

Xilol > Aclaramiento
Xilol

),
Parafina

Impregnacién
Parafina

Se realiza el bloque de parafina con la biopsia.

Cortes en microtomo de 3-5 micras.

Se desparafina en estufa a 60°C

Hidratacion de las laminillas para tincion de rutina (Técnica de Hematoxilina y

Eosina), posterior a esto, se deshidrata nuevamente.

a.

b.

Xilol
Técnica Hematoxilina/Eosina
Xilol
Alcohol absolutc\
Alcohol absolutc
Alcohol de 96°
Alcohol de 96 > Técnica Hematoxilina/Eosina
Agua

Hematoxilina

Agua

Eosina j



g.

r.

Agua \

Alcohol de 96°

. Alcohol de 96°

Alcohol absoluto
Alcohol absoluto
Xilol
Xilol

Se cubren con resina sintética /
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> Deshidratacion

10. Observacion al microscopio para su diagnostico.

11. De acuerdo con el diagnostico y criterio del Médico patdlogo de ser necesario para

complementar el estudio se técnica de inmuno-peroxidasa (IP) o Histoquimica.

Métodos de recoleccion de la informacion

1. Se identificara al paciente con presencia de TBN mediante broncoscopia realizada

por el servicio clasificando el grado de severidad por clinica y se realizara toma de

biopsia a nivel de la traquea y carinas lobares, y en sitio de lesiones.

El responsable de la investigacion en coordinacion con los investigadores asociados,

utilizaran informacion del expediente clinico escrito en papel y electrénico para

completar los formularios previamente realizados.

Se tomaran la forma de solicitud de Intervencién quirdrgica y el consentimiento

informado como hojas de base para su ingreso.
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Bases de datos y analisis computacionales

Se realizara en un equipo TOSHIBA Satellite L635-SP301, para los documentos
(protocolo, hoja de levantamiento de datos generales y tesis) el procesador de texto Word
para Windows XP de Microsoft Office®; la informacion se recolectara en las hojas de
captura (disefiadas en Excel de Windows XP). Los datos seran incluidos en el anexo 1y
seran obtenidos del expediente electronico y de papel, los resultados del estudio
endoscépico de la via aérea, asi como del reporte histopatoldgico de las biopsias tomadas al

momento del estudio.

Se capturaran los datos para ser procesados y analizados en bases de datos de Excel
para Windows XP de Microsoft Office® y SPSS/PC version 10 ®, los cuadros de
resultados se construirdn con el programa SPSS/PC version 10 ®. Las presentaciones se

elaboraran con el programa Power Point para Windows XP de Microsoft Office®.



Recursos, financiamiento y factibilidad

Recursos Financiamiento Factibilidad
Materiales

Equipo de Recursos del alumno Para la redaccion del escrito y

computo captura de datos asi como el
procesamiento de los mismos

Word Recursos del alumno Utilizado para el desarrollo
del escrito.

Power Point Recursos del alumno Se realiz6 presentacion
preliminar del protocolo.

SPSS Recursos del alumno Se realizara el vaciado de

informacién paramétrica y no
paramétrica para su posterior

procesamiento y obtencion de
resultados.

Recursos Fisicos

Servicio de UMAE Hospital de Pediatria Se desarrollara en este
Neumologia CMNO, Instituto Mexicano del servicio ya que los pacientes
Seguro Social. cuentan con las
especificaciones descritas.
Servicio de UMAE Hospital de especialidades  Se desarrollara también en
Patologia CMNO, Instituto Mexicano del esta area para el analisis
Seguro Social. histopatoldgico de las
muestras.
Recursos
Humanos
MP Rocio del Residente de 2° afio de la Responsable del proyecto

Consuelo Martinez  sybespecialidad de Neumologia

Casillas Peditrica de la UMAE.HP

CMNO,
Dr. Ambrocio Servicio de Neumologia, UMAE Director de Tesis
Aguilar Aranda Hospital de Pediatria.
Dra. Martha Servicio de Neumologia, UMAE Investigador asociado
Susana Lopez Hospital de Pediatria.
Pérez

Dra. Teresita
Plascencia Ortiz

Servicio de Patologia, UMAE
Hospital de Pediatria.

Investigador asociado

Dra. En C Cecilia
Colunga
Rodriguez

Unidad de Investigacion, UMAE
Hospital de Pediatria.

Investigador asociado

34
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Aspectos éticos

Este protocolo de Investigacion sera evaluado por el Comité de Investigacion de la
UMAE Hospital de Pediatria del Centro médico Nacional de Occidente del IMSS,
conforme a los lineamientos de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
Salud se considera de acuerdo a la clasificacion del articulo 17 del capitulo I del titulo
segundo en relacion a los aspectos éticos de la investigacion en seres humanos, como una

investigacion con riesgo mayor que el minimogs.

De igual manera se cumplird con lo estipulado conforme a los articulos del 13° al
27° del Titulo Segundo, mismo capitulo | de la Ley General de Salud en Materia de

Investigacion para la Salud.

Se seguirdn las recomendaciones internacionales del protocolo de Helsinki y sus
actualizaciones correspondientes, asi como el respeto a la autonomia, beneficencia, justicia

y no maledicencia.

Se pedird previamente consentimiento bajo informacién por escrito al paciente.
Toda informacidon obtenida por medio de las participantes sera manejada de manera

confidencial, respetando su integridad fisica, psicoldgica y social.
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Analisis estadisticos

Pruebas no parametricas, empleando como parametro de centralizacion la mediana
tomando en cuenta las estadisticas del servicio en donde en 6 meses se realizaron 70

broncoscopias con reporte de traqueobronquitis en 37 de ellas.

Las correlaciones se realizardn mediante pruebas de rho de Spearman o de Pearson
segun sea el caso para las comparaciones de los dos grupos. Considerando un valor de p de

0.05 como significativo.

Todas las pruebas se realizardn mediante el programa SPSS/PC version 10® a partir

de una base de datos.
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RESULTADOS

Durante el periodo comprendido entre el 15 de noviembre de 2011 y el 31 de Enero
de 2012 se realizaron un total de 49 broncoscopias por parte del servicio de Neumologia en
la UMAE Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional de Occidente, con reporte de

TBN en 11 de ellas, lo que representa un 22.4% del total durante dicho lapso.

De las 11 broncoscopias con reporte de TBN se tomaron muestras para biopsia tan
solo en 6 de ellas, lo anterior debido a inestabilidad hemodinamica de los 5 pacientes
restantes. Asi mismo, no fue posible realizarse el reporte por parte de patologia de una de
las muestras por ser de inadecuada calidad para su interpretacion. Por lo anterior el nimero

final de la muestra fue de 6 pacientes.

Datos sociodemograficos

En relacion al género, tuvimos 4 paciente masculinos y 2 femeninos, grafica 1, con
un rango de edad entre los 10 dias de vida (0.3 meses) y los 57 meses de edad como se

puede observar en la tabla 1.



38

DISTRIBUCION POR SEXO DE LOS
PACIENTES CON TBN

B FEMENINO m MASCULINO

Grafica 1

DISTRIBUCION POR GENERO Y EDAD
Masculino Femenino

Genero 4 (67%) 2 (33%)

Rango (meses) Promedio DE

0-57 13.54 21.91

Tabla 1

Datos Clinicos

Todos los pacientes a quienes se les realiz6 broncoscopia y presentaron datos de
TBN se encontraban bajo ventilacion mecanica. De estos, 6 (100%) utilizaron ventilacion
mecanica convencional y 2 (33%) requirieron también ventilacion de alta frecuencia,

grafica 2.
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TIPO DE VENTILACION MECANICA

6

VM CONVENCIONAL VAFJ

Grafica 2

Los dias de ventilacion mecénica hasta el momento de la broncoscopia presentaron
un rango con variacion entre 6 a 35 dias, con un promedio de 20 dias. De acuerdo con la
definicién de ventilacion mecénica prolongada, ventilacién mecéanica por mas de 7 dias, 5

pacientes cumplian criterios para la misma, gréfica 3.

PACIENTES CON VENTILACION
MECANICA PROLONGADA

m>7DIAS m<7DIAS

Grafica 3
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2 (33%) pacientes cursaron con hipotension arterial, 3 (50%) recibieron manejo con
aminas o vasopresores y 6 (100%) cursaron con algun proceso infeccioso. Los datos

clinicos arriba sefialados se presentan en la gréafica 4.
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Grafica 4

Valoracion clinica

De acuerdo a la valoracion clinica realizada al momento de la broncoscopia por los autores
de este protocolo, se clasifico a 1 paciente con lesion de grado | representando el 16.7% de la
muestra, 4 pacientes con lesion de grado Il y 1 paciente con lesion de grado 11, siendo el 66.6% y

otro 16.7% respectivamente, datos que se pueden observar en la gréfica 5.



VALORACION CLINICA

4
4

GRADO |
GRADO I

GRADO Il

Gréfica 5

Diagnostico histopatologico

El grado de lesidon conforme a los diagnésticos histopatoldgicos correspondieron a un grado
111 en 2 pacientes (33%), el cual nos habla de necrosis de la mucosa y submucosa con infiltrado leve

a moderado, 3 (50%) con grado III “S”, similar al anterior, solo con inflamacién severa agregada, y

1 muestra que se reporto como inespecifico (17%), grafica 6.

DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO

3

GRADO Il

GRADO Il "s" INESPECIFICO

Grafica 6
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Zona de lesion

En relacién a la zona de lesion con mayor afectacion en 4 casos se observo afectacion de la
trdquea cervical (66.6%), 3 con afeccidn en traquea toracica (50%), 3 casos en bronquio principal

(50%), y en los 6 casos se encontré con afectacion de la carina principal (100%). Gréfica 7.

ZONAS DE LESION

6

TRAQUEA TRAQUEA CARINA BRONQUIO

CERVICAL TORACICA PRINCIPAL o
Gréfica 7

El bronquio que con mayor frecuencia se vio afectado fue el bronquio principal en 5
de los casos (83%), mientras que el bronquio principal izquierdo present6 afectacion en

solo 2 casos (33%). Gréfica 8.
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LESION EN BRONQUIOS PRINCIPALES
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Gréfica 8

Asociacion entre el diagnoéstico clinico y el histopatolégico

Conforme a los resultados obtenidos en la valoracion clinica y el diagndstico
histopatolégico se realizd una regresion lineal para obtener el coeficiente de correlacion lineal de
Pearson o coeficiente de determinacion (R?) el cual fue de 0, realizandose ademés una t de Student
para limitar incertidumbre, siendo el resultado como sigue: t = 2.954 (Sig. 0.042) con una P = 1,

datos que podemos analizar en la figura 1.
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DISCUSION

La TBN es una complicacion que se presenta en pacientes que requieren del apoyo
de ventilacion mecénica y se caracteriza por el reemplazo de la mucosa normal de la

traquea por otro que contiene celulas inflamatorias, principalmente neutréfilos; ;.

De acuerdo con los distintos reportes encontrados en la literatura mundial, la
incidencia de la TBN es muy variable, en general se considera que se presenta entre el 4 'y
el 44% de los estudios broncoscépicos realizados en los pacientes sometidos a ventilacion
mecénica convencional, llegando a ser hasta del 91% en los casos en que se han sometido a
ventilacion de alta frecuenciag 15. En el presente estudio se realizaron un total de 49
broncoscopias en el periodo comprendido del 15 de Noviembre de 2011 al 31 de Enero de
2012, con reporte de TBN en 11 de ellas, lo que representa el 22.4% de los mismos, cifras
que coinciden con lo referido a nivel internacional. Asi mismo los 2 pacientes sometidos a
VAFJ presentaron datos de TBN, cifra que se encuentra por encima de lo reportado, sin

embargo dado que la muestra fue pequefia este resultado se debe tomar con reservas.

Si bien, se ha descrito a la TBN como una complicacion de la ventilacion mecénica
que aparece en neonatos y lactantes con insuficiencia respiratoria grave, también se
considera universalmente que la TBN posee un origen multifactorial describiéndose entre
los posibles factores causales a la ventilacion de alta frecuencia, los efectos traumaticos por

el tubo endotraqueal, el compromiso isquémico y los factores infecciosos entre otros;.
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Hanson y Hernandez encontraron una asociacion significativa entre la hipotension y
el desarrollo de TBN en una revision de expedientes clinicos y autopsias realizada del 1° de
Enero de 1979 al 31 de Diciembre de 1981 estableciendo el concepto de presion de
perfusion traqueal,. De igual manera, Nakata y colaboradores reportaron dos casos de
pacientes con cardiopatias congeénitas con desarrollo de TBN cuyos unicos factores
predisponentes fueron la hipotension y la hipoxiag. En nuestro estudio, 2 de los casos,
33.3%, cursaron con hipotension arterial y 3 casos, 50%, requirieron el uso de aminas o
vasopresores; asi mismo, los 6 casos (100%) cursaron con al menos un proceso infeccioso
hasta el momento de realizar el estudio, datos clinicos que coinciden con lo reportado por la

literatura internacional.

No existe a nivel local ni internacional un consenso en relacion a la clasificacion de
la severidad clinica de la TBN. El servicio de Neumologia de nuestro hospital, al ser un
centro de referencia, realiza en promedio 150 broncoscopias por afio, 165 durante 2011, por
lo que cuenta con amplia experiencia en la ejecucion de estudios endoscépicos de la via
aérea lo que le ha permitido consolidar una clasificacion clinica para la categorizacion de la
severidad de la TBN de acuerdo con lo observado de manera directa al momento de realizar
el estudio. En base a lo anterior se llevd a cabo el presente estudio reportando 1 caso con
lesion grado |, 4 casos con lesion de grado Il y 1 caso con lesién de grado Ill. De igual
manera, no existe una clasificacion histopatologica para estadificar el grado de lesion en
relacion a la afectacion de la mucosa traqueobronquial. Hasta la fecha so6lo Hanson y
Hernandez, quienes realizaron la revision de expedientes clinicos y autopsias de neonatos
que requirieron de ventilacion mecanica convencional durante el periodo del 1° de Enero de

1979 al 31 de Diciembre de 1981, han publicado una clasificacion histopatolédgica
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sefialando las alteraciones encontradas en la mucosa y submucosa de la traquea, empleando
para ello el abordaje histopatolégico de Joshi con algunas modificaciones,; esta misma
clasificacion fue la utilizada en el presente estudio para estadificar el grado de severidad de
acuerdo con el dafio histopatologico observado. Tomando en cuenta lo anterior, 2 casos
correspondieron a un grado Il con necrosis marcada de la mucosa y submucosa, asi como
infiltrado leve a moderado, y 3 casos catalogados como grado III “S”, en donde ademas de

la necrosis de la mucosa y la submucosa se observo un infiltrado severo.

Conforme a los resultados obtenidos en la valoracion clinica y el diagnostico
histopatoldgico se realizé el analisis estadistico en busqueda de asociacién entre los mismos
siendo el coeficiente de determinacién R? de 0, con una p=1y una t de 2.954 lo cual no fue
significativo. De acuerdo con lo anterior considerariamos que no existe asociacion entre la
valoracion clinica y el diagndstico histopatolégico en relacion a la severidad de la TBN por
lo que en teoria habria que realizarse biopsia a todos los pacientes que presentaran algun
dato de TBN al momento de realizar el estudio para estadificar de manera fidedigna su
severidad. Sin embargo, los resultados anteriores deberan tomarse con reservas debido a
que el tamafio de la muestra es pequefio por lo que no se puede considerar como
representativo. De igual manera se debe recordar que en la mayoria de los casos son
pacientes graves que se encuentran bajo ventilacion mecéanica por lo general en una unidad
de cuidados intensivos y que muchos de ellos se encuentran con inestabilidad
hemodinamica al momento del estudio lo que ocasiona dificultades técnicas durante el
mismo, asi como para la toma de la biopsia, hecho que se presentd en 5 casos de nuestro

estudio lo que afecto el tamafio de la muestra y los posibles resultados.
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En relacion al sitio de mayor afectacion en la via aérea, Hanson y Hernandez
reportaron la parte media o toracica de la trdquea como la de mayor frecuencia,
encontrandose en un 50% de los casos. La lesion en otras areas fue variable, reportando con
un 20% en la traquea cervical, 15% en la carina y 9% en bronquio principal,. En nuestro
estudio la zona de mayor afectacion resulto ser la carina principal, misma que se observo en
el 100% de los casos, seguida del bronquio principal en 5 casos (83.3%), de estos el
bronquio que con mayor frecuencia se vio afectado fue el derecho en los 5 pacientes,
mientras que el bronquio principal presento lesidn solo en 2 casos. Se report6 afeccion de la
traquea cervical en 4 pacientes y de traquea toracica en 3 casos. Estos resultados no
coinciden con lo reportado previamente por Hanson y Hernandez, cabe recordar lo antes
sefialado en relacién al tamafio de la muestra, por lo que no se puede considerar como

concluyente lo observado en el presente estudio.
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CONCLUSIONES

Conforme a lo reportado por la literatura universal, las principales caracteristicas
clinicas observadas en la poblacion en estudio fueron el uso de ventilacion mecanica

aunada a los antecedentes de proceso infeccioso o evento de hipotension arterial.

A pesar de la experiencia de los autores, es dificil establecer el grado de severidad
clinica de la TBN exclusivamente mediante la visualizacion directa ya que no existe
una clasificacion consensuada a nivel internacional, por lo anterior, creemos que es
necesario realizar estudios que busquen clasificar de una manera mas objetiva el
grado de severidad en las manifestaciones clinicas que se presentan en los pacientes

con TBN.

En el presente estudio no se observo asociacion entre la valoracion clinica y los
hallazgos histopatoldgicos observados en el estudio endoscdpico de la via aérea. Sin
embargo debido a que el tamafio de la muestra fue pequefio, consideramos deberan
realizarse estudios que incluyan un ndmero mayor de casos para considerar los

resultados como significativos.
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Hoja de recoleccion de datos
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
ASOCIACION CLINICO-PATOLOGICA EN TBN
DATOS GENERALES DEL PACIENTE
NOMBRE
AFILIACION
EDAD
GENERO m O F O
TELEFONO
SERVICIO A
CARGO MUESTRA:
ANTECEDENTES
VENTILACION MECANICA ss O N O
VM
CONVENCIONAL ss O N O
VM ALTA
FRECUENCIA s O N O
DIAS DE VENTILACION MECANICA
HIPOTENSION ARTERIAL S| On O
USO DE AMINAS O VASOPRESORES Sl ONo O
PROCESO
INFECCIOSO si ONo O

| GRADO DE LESION DE ACUERDO A LA VALORACION CLINICA

Eritema en
IGrado1 O mucosas

Lo anterior + placas blanquecinas de fibrina,
lGrado2 (O ulceracion leve

|
Necrosis de la
|Grado 3 O mucosa




GRADO DE LESION DE ACUERDO CON EL RESULTADO DE PATOLOGIA

Gradol (O
Grado 2 O
Grado3 (O
Grado 3 O
IISII

Grado "C" O
FOLIO DE
PATOLOGIA:

Necrosis de la mucosa

Necrosis de la mucosa y submucosa , basofilia
submucosa y pérdida del epitelio superficial

Necrosis marcada de la mucosa y submucosa con
infiltrado inflamatorio leve a moderado

Lo anterior con inflamacién severa

Presencia de pericondritis

ZONAS CON MAYOR LESION (SITIO DE BIOPSIAS)

Blood Supply
Inferior Cervical
Thyroid Trachea
Artery
Lateral Thoracic

Longitudinal Trachea
Anastomosis

T Broncial Carina
- ) Arteries

5553 Broncial Mainstem
Arteries Bronchi
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Cronograma
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Cronograma de actividades
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ACTIVIDAD TIEMPO
Marzo-Julio Agosto Septiembre 2011 | Enero Febrero 2012
2011 Septiembre 2011 |- Enero 2012 Febrero 2012

Planeacion

Autorizacion
por el comité

Ejecucion

Andlisis

estadistico

Interpretacion

Difusion
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE PEDIATRIA U.M.A.E. CM.N.O.

CARTA DE CONSENTIMIENTO BAJO INFORMACION

INVESTIGADORES: Usted esta siendo invitado a participar en un estudio transversal y
analitico “Correlacion clinico-patoldgica de los hallazgos por estudio endoscépico de la via
aerea en pacientes con traqueobronquitis necrotizante en el Hospital de Pediatria, UMAE,
Centro Médico Nacional de Occidente”. Este estudio sera conducido por los Doctores: Dra.
Rocio del Consuelo Martinez Casillas y el Dr. Ambrocio Aguilar Aranda. Las autoridades
de salud correspondientes requieren que usted sea informado de la manera mas completa
posible sobre la naturaleza y proposito del estudio. Es importante que Usted lea
completamente este documento y aclare con su médico todas las preguntas que tenga, antes
de aceptar participar en el estudio.

PROPOSITO

El proposito de este estudio es determinar la correlacion entre los hallazgos clinicos e
histopatoldgicos del estudio endoscopico de la via aérea en pacientes con traqueobronquitis
necrotizante en el hospital de pediatria, UMAE, Centro Médico Nacional de Occidente del
IMSS.

DESCRIPCION DE LOS PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO

Una vez captado el caso de cada paciente, se clasificara el grado de afectacion clinica por
parte del investigador y se realizara toma de biopsia a nivel de la traquea y carinas lobares
en el sitio de las lesiones. El responsable de la investigacién en coordinacion con los
investigadores asociados, utilizaran la informacion del expediente clinico de papel y
electronico para completar los formularios previamente realizados.

RIESGOS

Entre las complicaciones se incluyen: hipoxia, hipercapnia, fiebre, sangrado, infiltrado
pulmonar, bradicardia por reflejo vagal, edema de la laringe y broncoespasmo. Pueden
variar entre 0,2-10% de los casos, dependiendo de la edad del nifio, de la indicacién y de la
gravedad del caso. Las complicaciones mayores pueden ser el neumotdrax,
neumomediastino, ruptura y/o perforacion traqueobronquial, secuelas neuroldgicas y
muerte.

BENEFICIOS POTENCIALES DE UNA INVESTIGACION

Los resultados de estos estudios nos permitiran conocer si existe correlacion entre la
severidad del dafio otorgado por el investigador y el resultado de histopatologia en relacion
a al grado de afectacion. Lo anterior permitira determinar si la biopsia se debe realizar de
rutina en esta patologia para clasificar la lesion o es suficiente con la designacion realizada
por el especialista.
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CONFIDENCIALIDAD

Usted tiene derecho a la privacidad y toda informacion que se obtenga en conexidn con este
estudio que pueda identificarlo por su nombre permanecera en anonimato. Su nombre no
sera revelado en ninguno de los reportes o publicaciones de este estudio, sin contar con su
consentimiento. Al firmar este documento usted otorga su permiso para que su expediente
médico de papel y electronico pueda ser revisado o copiado por los representantes
permitidos por las autoridades de salud pertinentes y por el grupo investigador.

SUSPENSION VOLUNTARIA DE SU PARTICIPACION EN EL ESTUDIO

Su participacion en éste estudio es voluntaria y usted puede rehusarse a participar en
cualquier momento sin que ello involucre alguna penalidad o la pérdida de sus derechos. Si
decide participar, puede cambiar de opinion acerca de ello y suspender su participacion en
cualquier otro momento sin que se afecte la calidad de su atencién médica por parte de sus
meédicos en la institucion participante.

COMPENSACION POR LESIONES
No habra otra forma de compensacion econdmica. Al firmar este documento, usted no
perdera ninguno de sus derechos legales como participante de un estudio de investigacion.

CONSENTIMIENTO

He leido y entendido de este estudio de investigacion, escrito en mi propio idioma. He

tenido la oportunidad de hacer preguntas y todas mis dudas han sido aclaradas por mi

médico a mi entera satisfaccion. Comprendo que mi participacion es voluntaria y que puedo

retirarme en cualquier momento sin perjuicio, o sin que ello influya en mi atencion médica

futura. Al firmar este documento autorizo la participacion de mi hijo(a)
en el estudio.

LUGAR Y FECHA

NOMBRE Y FIRMA DEL TUTOR

DIRECCION

NOMBRE Y FIRMA DEL TESTIGO (1)

NOMBRE Y FIRMA DEL TESTIGO (2)

FIRMA DEL INVESTIGADOR
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