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INTRODUCCION

Las inmunodeficiencias primarias son un grupo heterogéneo de enfermedades
causadas por defectos genéticos en el sistema inmune, caracterizandose por un
aumento en la susceptibilidad a procesos infecciosos y una predisposicidon a
desarrollar enfermedades autoinmunes y neoplasias, identificandose a la fecha mas
de 200 diferentes entidades. '

A nivel mundial, se han creado distintos comités en paises en desarrollo, ?
encargados de promover la identificacion de estas enfermedades, integrando
registros que han beneficiado a la caracterizaciéon de cada patologia, logrando una
mejor comprension de la base de estas entidades y poder ofrecer mejores opciones
terapéuticas para lograr una mejor calidad de vida en los pacientes. >

En México, se han iniciado este tipo de iniciativas en centros de referencia
nacional un ejemplo de esto es el “Registro de inmunodeficiencias primarias en
pacientes mexicanos™ o “Enfermedades de Inmunodeficiencia Primaria de en un
hospital de referencia de Guanajuato y de alta Especialidad” creando los primeros
registros e identificacion de inmunodeficiencias primarias®, fomentando y apoyando la
iniciativa en centros hospitalarios regionales de donde ya se logran identificar y
registrar este tipo de padecimientos, colaborando en registros latinoamericanos
contribuyendo a su caracterizacion. 6

A pesar del esfuerzo conjunto en diferentes paises que trabajan por este bien
comun, aun permanecen muchos casos de inmunodeficiencias primarias sin hacer
un diagnodstico adecuado, lo que afecta directamente en la morbi-mortalidad infantil

impactando de manera importante en los servicios de salud. Es necesario realizar



mas estudios epidemioldgicos para obtener datos estadisticos de mayor proporcion y
asi lograr una mejor identificacion de los mismos, orientando a toda la comunidad
meédica y los sistemas de salud en general, previniendo la morbi-mortalidad con
tratamientos adecuados.

El presente estudio tiene la finalidad de la identificar el nivel de conocimientos
basicos de las Inmunodeficiencias primarias en los médicos pediatras y en formacion
para fortalecerlos con el objetivo de mejorar la sospecha de diagnéstico, en el

ambito pediatrico de Sonora.



RESUMEN

Titulo: Sospecha de Inmunodeficiencias Primarias (IDP) en médicos de primer
contacto. Estudio exploratorio de conocimientos basicos.

Introduccion: Las inmunodeficiencias primarias son un grupo heterogéneo de
enfermedades causadas por defectos genéticos en el sistema inmune. Permanecen
muchos casos sin hacer un diagndstico adecuado, afectando directamente en la
morbi-mortalidad.

Objetivo: Evaluar la sospecha de IDP mediante un test basico de conocimientos
clinico aplicado a médico de primer contacto

Metodologia de la investigacion: Estudio observacional, transversal y descriptivo,
en médicos de primer contacto, que aceptaron contestar el test de conocimientos
basicos de Inmunodeficiencias primarias de forma presencial o mediante via
electrénica. Los datos fueron analizados mediante estadistica descriptiva.
Resultados: El promedio total de los evaluados con el test de sospecha diagndstica
de inmunodeficiencias primarias, fue de 60.5%.

Conclusiones: Los médicos de primer contacto tienen bases de conocimientos de
Inmunodeficiencias primarias, pero aun insuficientes para el diagnéstico correcto.

Palabras clave: Inmunodeficiencias primarias, conocimientos basicos.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
La baja Incidencia y prevalencia de las inmunodeficiencias genera un
subregistro epidemiolégico de casos que no permite un abordaje preciso de
los problemas de IDP.
La transicion epidemiolégica mundial a las enfermedades crénico
degenerativas debe incluir a trastornos de tipo inmunodeficiencias los cuales
pueden pasar desapercibidos por la falta de conocimiento.
La falta de conocimiento basico de inmunodeficiencias favorece un
subdigndstico clinico, y baja sospecha de diagnostico.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Qué resultado obtienen los evaluados con el test clinico de sospecha

diagnéstico de las inmunodeficiencias primaria (IDP)?



MARCO TEORICO
Definicion
Las inmunodeficiencias primarias (IDP) son un grupo de enfermedades congénitas
causadas por alteraciones cuantitativas o funcionales de distintos mecanismos
implicados en la respuesta inmunitaria. Estan caracterizadas por una mala respuesta
frente a agentes infecciosos y una mayor prevalencia de manifestaciones
autoinmunes, alergia y enfermedades linfoproliferativas.’
Epidemiologia
La incidencia de las inmunodeficiencias primarias varia dependiendo de la
enfermedad, estableciéndose desde 1:500 como es el caso de pacientes con déficit
de IgA que pueden cursar asintomaticos, hasta 1:500,000 en entidades menos
frecuentes®.
Tomando en cuenta una generalidad de todas las inmunodeficiencias primarias
pueden ser tan frecuentes como 1:2000 ® Dependiendo del defecto celular, del tipo
de error genético y de su expresion fenotipica, se han clasificado en
inmunodeficiencias humorales (con falla predominante en la produccion de
anticuerpos) con una incidencia aproximada en 50-60% de los casos, en defectos
combinados de células T y B en 10% de los casos, defectos fagocitarios en 10% y
deficiencias del complemento en 3%, existiendo otro grupo de defectos
inmunoldgicos variados y con expresiones fenotipicas caracteristicas identificadas
como sindromes bien definidos, con incidencia de hasta en 20% de los casos 10.
La prevalencia e incidencias reales aun se desconocen, sin embargo, recientes

estudios sugieren que las inmunodeficiencias primarias son mas frecuentes de lo que



se estima. En un estudio en donde se utilizaron datos de registros actuales
internacionales las frecuencias reportadas por cada pais se extrapolaron a la
poblacion por continente y a nivel mundial. En dicho estudio, se sugiere que
alrededor de 6 millones de personas pueden padecer alguna inmunodeficiencia
primaria, en donde solamente 27 a 60 mil han sido identificadas a la fecha. En
Europa, el mayor estimado fue de 638 mil casos, con registro actual de 15,052 casos
(2.27%). En Africa, se estima que 902, 631 personas pueden tener alguna
inmunodeficiencia primaria, teniendo registro de solo 1,016 casos'".

En un estudio llevado a cabo por la Fundacién para Inmunodeficiencias de Estados
Unidos basado en resultados de encuestas, se indica que aproximadamente 250,000
personas en ese pais tiene diagndstico de alguna inmunodeficiencia primaria, siendo
la mayoria casos en relacion con deficiencias de anticuerpos, ya sea aislado o en
combinacion con algun otro defecto inmunolégico. Sin embargo, solo un 22% de los
pacientes entrevistados se encontraban recibiendo un tratamiento adecuado 12,

El Instituto Nacional de Pediatria es el centro mexicano de referencia, se identificaron
a los pacientes con diagndstico de inmunodeficiencia primaria de enero de 1970 a
enero de 2001 a nivel nacional. Fueron confirmados 171 casos; 26 fueron
inmunodeficiencias combinadas severas, 43 sindromes de deficiencia de
anticuerpos, 62 inmunodeficiencias asociadas, 23 con defectos de fagocitosis y 2 con
deficiencias de complemento.™

Clasificacion

La Organizacion Mundial de la Salud y el Comité de Clasificacion de

Inmunodeficiencias Primarias de la Unién Internacional de Sociedades de



Inmunologia, han clasificado estas enfermedades en ocho principales grupos como a

continuacion se enlistan, basandose en las caracteristicas fenotipicas, defecto

genético, principales alteraciones inmunologicas y alteraciones no inmunoldgicas

asociadas con la enfermedad.®

7.

8.

Inmunodeficiencias combinadas.

Inmunodeficiencias combinadas con caracteristicas de sindromes asociados.
Inmunodeficiencia predominante de anticuerpos.

Defectos de disregulacion inmunoldgica.

Defectos congénitos del fagocito.

Defectos de inmunidad innata.

Trastornos auto-inflamatorios.

Deficiencias del complemento.

Manifestaciones clinicas

La Sociedad Europea de Inmunodeficiencias sugiere 10 signos de alarma para

sospecha de Inmunodeficiencias primarias: 16

Cuatro o mas otitis en 1 ano.

Dos o mas rinosinusitis en 1 afio.

Dos 0 mas meses tomando antibiéticos con poco efecto.

Dos 0 mas neumonias en 1 ano.

Incapacidad para aumentar de peso o crecer normalmente.

Abscesos cutaneos profundos u organicos recurrentes.

Aftas persistentes en la boca o infeccidén micética en la piel, después de 1 ano de
edad.

Necesidad de antibidticos intravenosos para eliminar las infecciones.



9. Dos o mas infecciones graves incluyendo septicemia.

10. Historia familiar de IDP
A continuacién se describen las manifestaciones clinicas caracteristicas de los
grupos relevantes de inmunodeficiencias primarias.
Deficiencia combinada de células Ty B
Los pacientes con esta deficiencia, durante los primeros seis meses de vida,
presentan retraso retraso del crecimiento, diarrea cronica, candidiasis oral
persistente, erupciones en la piel, neumonia y sepsis. En la biometria de pacientes
con deficiencia de células T se puede encontrar con linfopenia y neutropenia.Es
comun que presenten neumonias por parainfluenza, infecciones por citomegalovirus
o Pneumocystis jerovici e infeccion diseminada por BCG. " "7
Presentan alteraciones neuroldgicas incluyendo retraso en el desarrollo, hipertonia,
espasticidad, temblores, ataxia, retraso en el desarrollo motor, problemas de
conducta y diferentes grados de retraso mental. "
Deficiencia predominante de anticuerpos
Una de las deficiencias caracteristicas es la agammaglobulinemia ligada al X, la cual
se empieza a manifestar después de los 6 a 9 meses cuando el nivel de IgG materna
comienza a ir hacia abajo. Las manifestaciones clinicas mas frecuentes son
infecciones sinopulmonares recurrentes debido a S.pneumonie o H. influenza, otitis
media que pueden llegar a septicemia. '® "’
Lo caracteristico de los pacientes con inmunodeficiencia comun variable es el riesgo

de desarrollar tumores linforreticulares y de enfermedades autoinmunes. 16,17



Inmunodeficiencias con sindromes asociados

Las siguientes patologias, pertenecen a este grupo:

Ataxia telangiectasia, la cual se presenta con alteraciones de la marcha o retraso del

desarrollo neurolégico, telangiectasia en cara y en pabellén auricular. ' "

Defectos cardiacos con timo hipoplasico, hipocalcemia y dismorfia facial, son

caracteristicos del sindrome de DiGeorge. '® "’

El sindrome de Hiper IgE se manifiesta con eccema, infecciones recurrentes por

Stafilococo, asi como molusco contagioso. Y multiples alteraciones de tejido éseo y

conectivo, ademas de anomalias en el sistema nervioso central. %17

Sindrome de Wiskott-Aldrich se caracteriza por trombocitopenia y se asocia a linfoma

por Virus de Epstein Barr. '® "7

Defectos en fagocitos

Predominantemente se encuentran las siguientes inmunodeficiencias, con

manifestaciones en el periodo neonatal, como retardo en el desprendimiento del

cordon umbilical (mas de dos semanas).

16, 17

Deficiencia de adhesion de leucocitos —I: presentan retraso mental severo, talla baja,

facies caracteristicas. ' 7

Enfermedad Granulomatosa Crénica: eccema con abscesos profundos; infecciones

por S. aureus, Burkholderia cepacia y tienen susceptibilidad por infecciones

micobacterianas como Aspergillus spp. o BCGosis. "7

Neutropenia congénita severa: se presentan con neutropenia ciclica cada 3 a 4

semanas con fiebre, infecciones y Ulceras en la boca. ' "



Deficiencia de Complemento

Sus manifestaciones son relativamente tardias respecto a las oftras
inmunodeficiencias, con inicio a los 5 afos aproximadamente. Las deficiencias de
Complementos 1-4 se presentan con enfermedad autoinmune como Lupus
Eritematoso e infecciones pidgenas. '® "’

Las Deficiencias de Complementos 5-9 tienen una mayor susceptibilidad a
infecciones por Neisseria. La deficiencia de Complemento 3 se caracteriza por
neumonia recurrente, la meningitis y peritonitis. '® '’

Tratamiento

La identificacién temprana de una Inmunodeficiencia primaria (IDP), es la clave para
el tratamiento. En pacientes con Inmunodeficiencia combinada severa, defectos en
Linfocitos B y T y otras formas de IDP, deben recibir tratamiento profilactico
antibiotico, antifingico y antiviral. ' En las IDP de celulares, se inicia profilaxis para
P. carinii con trimetoprim-sulfametoxazol. En la enfermedad granulomatosa crénica la
profilaxis es para Aspergillus spp. con itraconazol. 19

Hemoderivados

Se recomienda que los donantes de hemoderivados no sean familiares
potencialmente donadores de Médula ésea, ya que pueden crear sensibilizaciones
antigénicas. En pacientes con alteraciones en los linfocitos T se requiere de que los
productos sean irradiados para evitar la enfermedad de injerto contra huésped. 19
Vacunacion

Se debe de individualizar el esquema de vacunacion segun el tipo de

Inmunodeficiencia primaria. Por ejemplo en pacientes con Inmunodeficiencia

10



combinada severa, defectos en Linfocitos T, se encuentran contraindicadas las
siguientes vacunas: Bacillus Calmette-Guerin (BCG), Rubeola, Paperas, Sarampién y
Rotavirus. Se sugieren controles serologicos vy titulos de anticuerpos posvacunales
en aquellas IDP con variable respuesta de anticuerpos. Ante la sospecha de
inmunodeficiencia primaria, no aplicar vacunas a gérmenes vivos. En pacientes
candidatos a trasplante de células madres se contraindica la vacuna BCG %°
Tratamiento con Inmunoglobulina humana

Segun los consensos internacionales de Internacional de Sociedades de Inmunologia
y de la Sociedad Europea para Inmunodeficiencias, se debe iniciar tratamiento con
Inmunoglobulina humana, en quienes presenten disminucién de niveles séricos de
inmunoglobulinas, defectos en la produccién de anticuerpos o ambas alteraciones. 21
Los objetivos del tratamiento con inmunoglobulina humana:

1) Objetivos clinicos: ?'

o Disminucion de la frecuencia, gravedad y duracion de los procesos
infecciosos.

o Detener la progresién de dafio a érganos de choque debido a inflamacién
cronica.

e Mejorar la calidad de vida permitiendo funcionalidad e independencia;
disminuyendo el numero de dias de hospitalizacion, el numero de dias con
enfermedad y permitiendo el desempefio de actividades sociales, laborales y
recreativas.

2) Objetivos paraclinicos: '

e Lograr mantener concentraciones de IgG = 500 mg/ dl.

11



e Lograr un nivel biolégico de concentraciones de IgG con el cual el paciente se
encuentre libre de infecciones

Dosis y vias de administracion
Existen dos vias de administracion, la intravenosa y la subcutanea, la primera se
indica cuando se desea obtener niveles de IgG de forma sostenida y rapida, con el
inconveniente de que requiere monitorizacion durante su administracion por el riesgo
de reacciones adversas. La administracién subcutanea, tiene la misma eficacia que
la administracién intravenosa, y se considera que su aplicacion es mas segura, con
menor presencia de reacciones adversas, ademas de un menor costo y aplicacion
ambulatoria. 2’
Dosis segun via de administracion: %’

¢ Administracion intravenosa: 400 a 600 mg/kg/dosis en intervalos de tres a cuatro

semanas.

¢ Administraciéon subcutanea: 100 a 200 mg/kg/dosis en intervalos de una a dos
semanas.

Transplante de células madres

Se encuentra indicado en Inmunodeficiencia combinada severa, otras
inmunodeficiencias combinadas (Sindrome de Omenns) y con sindrome asociados
(Sindrome DiGeorge, Sindrome de Wiskott-Aldrich), alteraciones fagociticas

(neutropenia congénita severa, enfermedad granulomatosa crénica), entre otras.??

12



OBJETIVOS DEL ESTUDIO.

|.  Objetivo general

a. Evaluar la sospecha de IDP mediante un test basico de conocimientos

clinico aplicado a médico de primer contacto

Il. Objetivos especificos

a.

Aplicar mediante un cuestionario una evaluacion de IDP a médicos
participantes

Describir el nivel de conocimientos para diagnosticar IDP.

Identificar deficiencias de conocimiento en apartados de test clinico
(epidemiologia, manifestaciones clinicas, estudios, etc.)

Emitir recomendaciones para la mejora de sospecha de IDP.

Realizar analisis descriptivo del test de IDP

13



HIPOTESIS

Hipotesis de trabajo

La sospecha de IDP es poco evaluada en la rutina de diagndstico de los pacientes

con sintomas sugerentes de esta patologia.

14



JUSTIFICACION
En el Hospital Infantil del Estado de Sonora, del periodo de 2000 a 2014, se
recopilaron 15 casos de IDP con un diagndstico dudoso pues no tienen
estudios completos.
En la actualidad no encontramos registro que determine incidencia o
prevalencia para nuestra poblacion. El presente trabajo es el primer estudio de
inmunodeficiencias exploratorio en el HIES.
En un supuesto de estimacion de incidencia calculamos que si la Tasa de
natalidad en el afio 2012 en el estado de Sonora fue de 18.7 nacidos vivos por
cada 1000 habitantes, se deberian de reportar al afio, 9.4 casos soélo de
Deficiencia de IgA. **
En el presente estudio se identificaran puntos débiles de conocimientos e
implementaran medidas a futuro basadas en protocolos de estudio para una
sospecha temprana y mejora en el diagnostico clinicos de las IDP y mejorar
los registros epidemiologicos nacionales de estas patologias.
El reconocimiento de la informacion nos permitira emitir recomendaciones a

los médicos que atienden por primera vez estos casos.

15



METODOLOGIA

DISENO

Se realiz6 un estudio descriptivo, observacional y transversal, a cerca de la sospecha

diagnéstica de Inmunodeficiencias primarias en médicos de primer contacto.

MUESTRA

A. Caracteristicas de la poblacion: Médicos de primer contacto, incluyendo a Médicos
Internos de Pregrado, Médicos Pasantes del Servicio Social, Médicos residentes de
Pediatria de Primero, segundo y tercer afio de formacion, Pediatras, y
subespecialidades relacionadas con la pediatria.

B. Criterios de inclusidon: Médicos que libremente acepten contestar test de
Inmunodeficiencias primarias de forma presencial o que acepten realizarlo mediante
via electronica.

C. Criterios de exclusion: Cuestionario incompleto.

D. Tamano de la muestra

» Margen de error: 5%

« Nivel de confidencialidad: 95%

+ Distribucion: 50%

+ Tamafo: 200

E. La captura de datos se realizé en hojas de calculo de Excel. El analisis de datos fue
mediante estadistica descriptiva, analisis por medidas de tendencia central, pruebas
de Chi2, en el programa NCSS 2007, ademas de la prueba Anova de 1 via para
diferenciar medias en el programa Excel 2010.

16



DEFINICION DE VARIABLES

Variable Independiente : Test de Inmunodeficiencia primaria

Variable dependiente: Calificacion del Conocimiento en Inmunodeficiencias

Variable Definicion Conceptual Escala de Indicador
Medicién
Edad Lapso de tiempo que transcurre desde | Cuantitativa Afos cumplidos
el nacimiento hasta el momento de discreta
referencia.
Sexo Caracteristicas bioldgicas y fisioldgicas | Cualitativa Femenino /
que definen a hombres y mujeres nominal Masculino
Sitio de Trabajo Espacio que se ocupa en una empresa, @ Cualitativa Institucion
desarrollando algun tipo de actividad nominal
Actividad en Atencién por el médico a paciente Cualitativa Positivo/Negativo
consulta externa ambulatorio nominal
Nivel académico Distincion dada por algina institucion @ Cuantitativa Afios cumplidos
educativa de rango académico discreta
Forma de Tipo de respuesta segun dos versiones, | Cualitativa Escrita/ En linea
responder el presencial o escrita y en via electrénica | nominal
cuestionario
Test de Instrumento de preguntas de opcidn | Cualitativa Correcto/Incorrecto
Inmunodeficiencia | multiple, con sdélo una respuesta | nominal
Primaria correcta
INSTRUMENTO

Se aplicd un test de conocimientos de Inmunodeficiencias Primarias de la Academia

Americana de Alergia e Inmunologia, el cual consta de preguntas cerradas de

opcion multiple y con opcion falsa o verdadera;

comprenden topicos de

antecedentes, epidemiologia, manifestaciones clinicas, métodos diagndsticos vy

tratamiento. Se solicita informaciéon general del médico: edad, sexo, nivel de

estudios, actividad en consulta externa con nifios, lugar de trabajo.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

17



A médicos en formacién y pediatras con atencién en Hospital Infantil del Estado de
Sonora, previa explicacion de los objetivos del presente estudio, se les aplicara un
test de forma voluntaria, el cual consta de preguntas de opcién multiple tomado de la
Academia Americana de Alergia e Inmunologia, con solo una respuesta correcta
(Anexo1). Se excluiran los test incompletos. Posteriormente se recolectara la
informacion en una hoja de célculo, para evaluarlo de forma descriptiva.

ASPECTOS ETICOS

La participacién de los médicos que cumplan con los criterios de inclusion sera
totalmente voluntaria. Se guardara la confidencialidad de la identidad del médico y
se usara solo la informacién de los datos generales para la presentacién de los
resultados.

Lo anterior de acuerdo al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud y con la declaracion de Helsinki de 1975 y enmendada en
1989 y cddigos y normas internacionales vigentes de las buenas practicas de la
investigacién clinica, y En base a la Ley General de Salud en materia de
investigacién, asi como el comité de ética del Hospital Infantil del Estado de Sonora.
CONFLICTO DE INTERESES

Este proyecto de investigacion se llevé a acabo siguiendo los principios basicos de la
ética médica, que incluyen la beneficencia, la no maleficencia, la autonomia y la
justicia. Sin existir conflicto de intereses de ninguno de los participantes, ya que no
fue para beneficio propio, sino por el contrario los resultados podran beneficiar a los

meédicos y pacientes.
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RESULTADOS
La muestra incluyo médicos que en su totalidad fueron 200 participantes, distribuidos
en 108 médicos de sexo femenino (54%) y 92 de sexo masculino (P:0.25)
Estratificados por grupo de edad con una media de edad de 29.3 afos, SD+ 9.2
afnos. Donde predomino con un 50% la edad de 26 a 30 afios (p <0.005), seguido del
grupo de 20 a 25 anos con el 33% (Figura 1). Dos terceras partes aproximadamente
un 65% trabajaban en el Sector Salud Se obtuvo respuesta a la invitacion de
participar en la encuesta de médicos con nivel académico de pregrado con el 27%
médicos generales 20%, 21 Pediatras con | 10.5%.Con un total de 152 de las

encuestas (76%), refirieron tener actividad en el area de pediatria

SOSPECHA DE INMUNODEFICIENCIAS PRIMARIAS EN MEDIQOS DE PRIMER CONTACTO.
ESTUDIO EXPLORATORIO DE CONOCIMIENTOS BASICOS. HIES 2015
FIGURA 1. EDAD DE LOS pjisROS ENCUESTADOS

80.0

N ]
U ]
M 3] P=<0.05
E i
R ]
(o) i

26.7 4

0.0 ] . . . . ; ; L —— T . " T )
20.0 40.0 60.0 80.0
c3
ENCUESTADOS

19



Tabla 1. Caracteristicas descriptivas de los médicos de primer

contacto encuestados sobre sospecha de Inmunodeficiencias
Primarias. Estudio exploratorio de conocimientos bésicos. HIES

2015.
Sujetos
Variable N (%) p*

Sexo
Femenino 108 54 0.25
Masculino 92 46
Sitio de Trabajo
Secretaria de Salud 130 65 <0.05
IMSSS 31 255
ISTESSSON 2 1
ISSTE 1 0.5
Medio Privado 36 18
Actividad en la consulta con paciente pediatrico
Si 152 76 <0.05
No 48 24
Nivel académico
Pregrado 54 27 <0.05
Licenciatura 40 20
Residente de Primer afio 27 135
Residente de Segundo afio 26 13
Residente de Tercer afio 19 95
Pediatra 21 105
Subespecialista 13 6.5
Forma de responder el cuestionario
En linea 140 70 <0.05
Escrito 60 30

* %% Andlisis de proporciones X2
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Resultados del test ¢ Qué tanto sabes de Inmunodeficiencias Primarias?
A continuacion se describen los resultados de cada bloque, los cuales se resumen en
tabla 2.

1. Epidemiologia
Los médicos evaluados reconocieron en 49% adecuadamente a las
inmunodeficiencias primarias como afecciones frecuentes siendo la Deficiencia de
IgA, la inmunodeficiencia primaria mas frecuente.
Las personas con Inmunodeficiencias primarias, tienen mas riesgo por presentar
infecciones, lo cual fue correctamente identificado en el 183 médicos (91.5%) de los
encuestados (p: <0.05). Dentro de las infecciones recurrentes mas frecuentes en
estos pacientes son las de oido y senos paranasales, 102 (51%) los médicos la
reconocieron como la respuesta correcta, (p: 0.77).

2. Clinicas
Se registraron solo 25 respuestas correctas (12.5%) p: <0.05, que identificaron la
pregunta si 8 casos de otitis media aguda al ano, podian inferir como una posible
caso de inmunodeficiencia primaria
Los médicos encontraron como signos sugerentes de disfuncion de linfocitos T, a la
candidiasis oral recurrente y ausencia de Timo en la radiografia de térax, con 119
respuestas correctas (59.5%,) p: <0.05. Asi también el grupo evaluado reconocio6 a

los abscesos cutaneos recurrentes o cicatrizacion deficiente de heridas como signos
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de Disfuncion neutrofilica, obteniendo soélo el 36% de respuestas correctas 72

médicos, p: <0.05.

Tabla 2. Resultados del Test: ¢Qué tanto sabes de Inmunodeficiencias Primarias?, para sospecha de
Inmunodeficiencias Primarias en médicos de primer contacto. Estudio exploratorio de conocimientos
béasicos. HIES 2015.

No. Respuesta Correctas |Incorrectas (%) P

1 Las epfermedades de Inmunodeficiencia Primaria son %8 102 49 077
afecciones frecuentes

El Déficit de IgA esla Inmunodeficiencia primaria mas

2 174 26 87 < 0.05
frecuente

3 L‘as persona§ que tienen Inmunoc_iefu:le‘nmas Primarias 183 17 915 <0.05
tienen mas riesgo por presentar infecciones

4 Las infecciones recurrentes del oido y de senos paranasales 102 08 51 0.77

son dos signos de alerta de inmunodeficiencia primaria
Ocho casos 0 mas de Otitis media agua al afio se

5 |considera como recurrencia para sospecha de 25 175 12.5 < 0.05
Inmunodeficiencia Primaria

Puede existir antecedente de familiar directo con
6 . . 175 25 87.5 <0.05
enfermedades infecciosas recurrentes

La Candidiasis oral recurrente o la ausencia de Timo en la
7 |radiografia de térax son preocupantes para la presencia de 119 81 59.5 <0.05
Disfuncién del linfocito T

Los Abscesos cutaneos recurrentes o cicatrizacion
8 |deficiente de heridas son signos de sospecha de disfuncidn 72 128 36 <0.05
neutrofilica

Si el paciente tiene nivel sérico IgE muy elevado se puede
9 |sospechar de Sindrome de Hiper IgE si se asocia a 43 157 21.5 < 0.05
Abscesos en piel

10 No en todos los casos dg IDP gs necesario tenerlos aislados 154 46 77 <005
para protegerlos de las infecciones

Si hay niveles de inmunoglobulina normales, no descarta la

11 ; - . . .
presencia de una Inmunodeficiencia primaria

169 31 84.5 <0.05

Biometria hematica, inmunoglobulinas, complemento son
12 |estudios de primeria linea para paciente con sospecha de 179 21 89.5 < 0.05
Inmunodeficiencia primaria

La medicién de niveles de anticuerpo en sangre se puede

13 usar para evaluar la funcién de linfocito B 172 28 86 <0.05

14 La prueba cutanea de Cand'lda y./o paperas se puede usar 67 133 335 <005
para evaluar la funcién de linfocito T defectuoso

15 |Las Inmunodeficiencias primarias son curables 113 87 56.5 0.06

16 Solo las IDP que tienen niveles bajos de inmunoglobulinas 99 101 495 0.88

requieren terapia de reemplazo para evitar infecciones

Promedio 121.50 78.50 60.75
* x2: Analisis de proporciones
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Solo se identificd en 43 médicos (21.5%), p: <0.05 como asociacién importante la
presencia de abscesos en piel y nivel sérico de IgE muy elevado, como sospecha de
Sindrome de Hiper IgE. También se relaciond el antecedente de familiar directo con
enfermedades infecciosas recurrentes, en 175 médicos (87.5%), p: < 0.05 como la
respuesta expuesta correcta.

3. Diagnéstico
Se reconocidé en 169 médicos (84.5%) de los encuestados, que niveles séricos
normales de inmunoglobulinas, no descarta la presencia de una Inmunodeficiencia
Primaria p: <0.05.
Estudios de laboratorio bésicos iniciales como la biometria hematica,
inmunoglobulinas y complemento para paciente con sospecha de Inmunodeficiencia
primaria, fue elegida como respuesta correcta por 179 médicos, (89.5%)
correspondiente p: < 0.05.
La medicién de niveles de anticuerpos en sangre es util para evaluar la funcion de
linfocito B, 172 médicos encuestados (86%) p < 0.05 la identificé correctamente.
También, para evaluar la funcién del linfocito T, se utiliza la prueba cutanea de
Candida o paperas, 67 médicos, (33.5%) p: <0.05 la eligi6 como la respuesta
correcta.

4. Tratamiento
Se cuestiond si solo en los casos de Inmunodeficiencia combinada severa, es
necesario tener aislados a los pacientes para protegerlos de las infecciones, 154

médicos (77%), p: <0.05 concert6 estar de acuerdo en que asi debe ser
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La respuesta a la pregunta relacionada a la curacién de las inmunodeficiencias
primarias, describié en 113 médicos (56.5%), p: 0.06 una respuesta correcta.
Ademas el 49.5% reconocié que solo las personas que tienen niveles bajos de
inmunoglobulinas requieren terapia de reemplazo para evitar infecciones p: 0.88).
Resultados por nivel académico

Se encontré que el nivel de conocimientos incrementa proporcionalmente al nivel
académico, obteniendo los mayores porcentajes de respuestas correctas a partir del
residente de tercer ano de pediatria, Pediatra y Subespecialistas, lo cual se puede
observar en la tabla 3.

Los niveles académicos que obtuvieron menor porcentaje de respuestas correctas
son: el grupo de residentes de primer y segundo afio de residencia, con promedio de
58.1 y 57.9 respectivamente. Sin embargo, el anadlisis de varianza por prueba
ANOVA de una via realizado para el promedio de conocimiento entre los 7 grupos
nos permite demostrar no haber conocimiento mayor entre cada grupo con una P=

0.86. (Tabla 4 y 5)

Tabla 3. Calificacion promedio del test sobre sospecha de Inmunodeficiencias Primarias segin el nivel de
estudios de los médicos de primer contacto encuestados. Estudio exploratorio de conocimientos basicos.
HIES 2015.

Calificacion en porcentaje (%) por nivel académico

Respuesta (MPIrF?/glvrllidSOS) Licenciatura Rsrsilgzrfﬁge zzztjr?;;eagi R?:Liz?t:ﬁge Pediatra | Subespecialidad

1 44 .4 60 40.7 42.3 52.6 57.1 46.2

2 85.20 90 85.2 88.5 78.9 90.5 92.3

3 90.7 90 92.6 84.6 100 90.5 100

4 42.6 40 59.3 53.8 68.4 47.6 76.9

5 204 20 74 225 0 4.8 0

6 87 80 88.9 92.3 94.7 90.5 84.6

7 68.5 55 55.6 46.2 63.2 71.4 46.2

8 24.1 32.5 40.7 34.6 57.9 23.8 76.9

9 14.8 17.5 22.2 19.2 474 23.8 32.1

10 704 70 70.4 88.5 84.2 81 100

11 90.7 85 92.6 69.2 94.7 76.2 69.2

12 87 92.5 70.4 92.3 94.7 100 100

13 926 90 74.1 73.1 94.7 76.2 100 24

14 40.7 25 18.5 26.9 31.6 52.4 46.2

15 48.1 65 48.1 46.2 63.2 76.2 61.5

16 44.40 40 63 46.2 31.6 66.7 76.9
Promedio 59.48 59.53 58.11 57.9 66.11 64.29 69.31




Tabla 4. Andlisis de Varianza de Calificacién promedio del test sobre sospecha de
Inmunodeficiencias Primarias segun el nivel de estudios de los médicos de primer
contacto encuestados. Estudio exploratorio de conocimientos basicos. HIES 2015.

Grupos Cuenta | Suma | Promedio | Varianza | Std. Desv [ Menor | Mayor
Pregrado (MIP/MPSS) 16 951.6 59.48 761.36 2759 | 31.88 | 87.07
Licenciatura 16 952.5 59.53 741.02 27.22 32.31 | 86.75
Residente de Primer afo 16 929.7 58.11 719.12 26.82 31.29 | 84.92
Residente de Segundo afio 16 926.4 57.90 682.44 26.12 31.78 | 84.02
Residente de Tercer aifo 16 |1057.8| 66.11 818.90 28.62 37.50 | 94.73
Pediatra 16 [1028.7| 64.29 759.12 2755 | 36.74 | 91.85
Subespecialidad 16 1109 69.31 836.96 28.93 | 40.38 | 98.24

Andlisis de varianza de un factor prueba de ANOVA

Tabla 5. Tabla de ANOVA del test sobre sospecha de Inmunodeficiencias Primarias en Médicos de

primer contacto . Estudio exploratorio de conocimientos basicos. HIES 2015.

brigen de las variaciones Suma de Gr.ados de Promedio de los F  Probabilidad Valor critico
cuadrados libertad cuadrados para F

Entre grupos 1920.19 6 320.03 0.42 0.86 219

Dentro de los grupos 79783.68 105 759.84

Total 81703.87 111

Andlisis de varianza de un factor prueba de ANOVA
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DISCUSION

El presente estudio evalué las posibilidades de abordaje diagnostico de las
inmunodeficiencias primarias, en médicos de consulta externa en contacto con
padecimientos pediatricos, los cuales tenian un conocimiento medico basico que
podria diagnosticar IDP. La puntuacion promedio obtenida con el test clinico de
sospecha diagndstico de inmunodeficiencias primarias (IDP), fue de 60.5%, la cual;
podemos estimar como insuficiente para un correcto abordaje de estas patologias.
Esto ha sido resaltado en la publicacion de Coria 2010, quien reportd que el 22.4%
de casos de diagnéstico de inmunodeficiencia comun variable, tenian un retraso de
hasta 10 afios después de la primera manifestacion de los sintomas.?

La evaluacién epidemiologica, identifico que las IDP son comunes, sin embargo; en
nuestro medio no se cuenta con reportes epidemioldgicos de dichas entidades, se
deberian de reportar al afio, 9.4/100,000 casos soOlo de Deficiencia de IgA. La
Fundacién de Inmunodeficiencias, estima que en Estados Unidos hay
aproximadamente 250,000 casos de IDP (IC: 95%: 152,000 a 361,000 casos) ,"
cuando la prevalencia real es de 1:20 000. "

La evaluacion de manifestaciones clinicas obtuvo un promedio de calificaciéon de
51.3% respuestas correctas, evaluacién clinica deficiente que no relaciona el
conjunto de manifestaciones clinicas para conformar la sospecha de una
inmunodeficiencia, lo que supone retraso en el tiempo de diagndstico. Es posible se

identifiquen Inmunodeficiencias primarias como una posible causa subyacente de
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infecciones frecuentes, repetidas o inusuales."'La gravedad y frecuencia de las
infecciones, el tipo de microorgnismo, la persistenia de infecciones, la respuesta al
tratamiento y sus complicaciones, orientan a sospechar el tipo de
inmunodeficiencia.”> De esta manera sera primordial lograr la deteccidén temprana
de las diferentes presentaciones de las IDP, con lo que mejorara evidentemente la
supervivencia y la morbilidad. %

Los estudios de laboratorio iniciales como la biometria hematica, inmunoglobulinas y
complemento y anticuerpos para la funcién de linfocitos B fueron correctamente
elegidas por arriba de un 80%, aun asi no asume estar bien evaluadas si no se lleva
en forma correcta una anamnesis de la historia clinica, similar fue, para la evaluacion
de terapéutica de las inmunodeficiencias, que no demuestra un conocimiento claro
de las acciones necesarias para llevar a cabo los fines terapéuticos, a pesar de
demostrar porcentajes de respuesta entre el 56-77%.La historia clinica, el
interrogatorio y la exploracion fisica, pueden proporcionar o excluir una
Inmunodeficiencia primaria, la edad, por ejemplo es un dato personal fundamental
como en el caso de la agammaglobulinemia congénita con manifestaciones dentro
de los primeros 6 meses de vida.?*

En la Conferencia del Consenso Europeo de Inmunodeficiencias se hizo la
observacion de que un diagndstico tardio conduce a complicaciones mas graves y a
un riesgo de muerte mas alto, pero el trasplante de la médula ésea (TMO) asegura
un indice muy alto de la supervivencia, Sin embargo, el éxito de TMO depende de un

diagndstico precoz.?®
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A pesar de que la calificacion del grupo de encuestados de Pregrado y Licenciatura
tuvieron calificacion reprobatoria (Tabla 3), tuvieron promedio mayor al grupo de
Residentes de primer y segundo afio de pediatria, esto, probablemente relacionado a
que su tiempo de egresados de la carrera es mas corto, sin embargo; el analisis de
varianza refuta lo anterior ya que no existe un conocimiento aceptable entre los
grupos evaluados, lo cual; nos orienta a la aceptacién de un deficiente conocimiento
de estas patologias.

En la actualidad existe una tendencia a crear a nivel mundial, comités en paises en
desarrollo,?para la promocion de la identificacion de estas enfermedades, para esto
se han integrado registros que han beneficiado la caracterizacion de cada patologia,
logrando una mejor comprension de la base de estas entidades y poder ofrecer
mejores opciones terapéuticas.3En nuestro pais se cuenta con un centro nacional de
referencia, el cual lo constituye el Instituto Nacional de Pediatria, sin embargo; los
resultados del presente estudio, refleja que, por lo menos en nuestra regién, no se
cuenta con la promocién necesaria para identificar este tipo de trastornos, lo cual
requiere de una accion enérgica para una mayor difusion de los conocimientos
basicos necesarios para iniciar un protocolo de estudio.

Los esfuerzos para mejorar los conocimientos de los médicos en todo el mundo y la

concientizacion de la poblacidn general, deben ser un trabajo constante y continuo. 24
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CONCLUSION

Los médicos de primer contacto tienen bases de conocimientos de
Inmunodeficiencias primarias, insuficientes para el diagnéstico correcto de
este padecimiento.

Considero que el presente estudio es de gran relevancia, una vez identificado
el punto débil en nuestros conocimientos acerca de la sospecha de
inmunodeficiencias como se ha comentado anteriormente, se puede dar pauta
para crear programas, como parte de la educacién continua, para

reforzamiento de conocimiento acerca de estas patologias.
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RECOMENDACIONES
Es necesario reforzar los conocimientos en los médicos en todos los niveles.
Al mejorar el nivel de conocimientos, se podra mejorar el registro
epidemioldgico en nuestra institucion, y las estadisticas a nivel nacional.
Teniendo un diagndstico oportuno, el impacto a la salud publica
Al ser entidades frecuentes, seria ideal crear un programa de sensibilizacion a
los facultativos, con los principales signos de alarma destacados por la
Sociedad Europea de Inmunodeficiencias, para interrogarlos de rutina en la
consulta.
Como principal riesgo, estos pacientes desarrollan infecciones recurrentes, por
lo que se deberia prestar especial interés en los pacientes con multiples
ingresos al servicio de Infectologia.
Al tener el diagndstico confirmado, realizar el reporte al centro de referencia

nacional, en nuestro caso, el Instituto Nacional de Pediatria.
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ANEXOS
ANEXO |

13.

14,

16.

¢ Cudles de los siguientes examenes podria usar un médico para evaluar la
funcion de linfocito B defectuoso?

a. Medicion de niveles de anticuerpo n sangre

b. Pruebade estallido respiratorio

€. Evaluacioncutdnea de Canaidg v/o paperas

d. Evaluaciondel recién nacido

¢ Cudles de los siguientes examenes podria usar un meédico para evaluar la
funcion de linfocito T defectuoso?

a. Medicionde niveles de cloruro en sangre

b. Prueba de estallido respiratorio

€. Evaluaciéncutdanea de Condidg v/o paperas

d. Biopsiaciliar

Verdadero o falso: Las afecciones de [DPsson incurables.
a. Verdadero
b. Falso

Verdadero o falso: Todos los pacientes con afecciones de |OPs requieren
terapia de reemplazo de inmunoglobuling para evitar infecciones

& Verdadero

b. Falso

SALLD

HOSPITALINFANTIL DEL ESTADC
DRA. MARIA LUISA GODOY O

¢QUE TANTO SABES |
INMUNODEFICIENCIAS PRI

Los resultados obtenidos de esta encuesta son exclus
informativo para un estudio exploratorio de
inmunodeficiencias primarias en medicos de p

INFORMACION DEL ENCUESTAD

sexaF [ ] M ]

Edad:

Lugar de trabajo:

Nivel académico: Pregrado Lidenciatura Rekidents
Pediatra subEsp [

Actividad en consulta externa: 5l DND ]

INDICACIOMNES:
Las siguientes preguntas son de opcion multiple, favor
correcta.

Alterminar el cuestionario en su totalidad, se enviarar

correctas al siguiente correo electronico;



CONTINUA ANEXO 1.

Verdadero o falso: Las enfermedades de Inmunodeficiencia Primaria
(IDPs) son afecciones raras

a. Verdadero

b. Falso

¢ Cudl de estas inmunodeficiencias es la mas frecuente?
a. Immuncdeficiencia Combinada Severa
b. Enfermedad de Brutan.
. Déficitde|gh.
d. DéficitdeC2.

¢Las personas que tienen |DPs tienen mds riesgo por cudl de los

siguientes?
a. Cardiopatia
b. Cancer
c. Diabetes
d. Infecciones

¢ Cudles de las siguientes infecciones recurrentes pueden indicar
claramente la presencia de una |DPs?

a. Faringitis estreptococica

b. Infecciones de oido y senos paranasales

c. Infecciones de las vias urinarias

d. Infecciones virales del aparato respiratorio superior

¢ Cuantos casos de Otitis media aguda al afio se considera como
recurrencia para sospecha de |[DPs?

a. Somas
b. Bomas
C. Jomas
d. Bomas

Puede existir antecedente de familiar directo (Madre, padre, hermanos),

con enfermedades infecciosas recurrentes (de vias respiratorias altasy

bajas, gastroenteritis)
a. 3i
b. No

¢Cudles de las siguientes serian mas preocupantes para la presencia de
una |DPs consistente en un problema de la funcion del linfocito T2
a. Infecciones recurrentes de oido, senos y pulman

b. Candidiasis oral recurrente o la ausencia de Timo en la radiografia

toracica

8.

9.

C. Abscesos cutdaneocs recurrentes o deficiente cicatrizacion de
heridas
d. Verrugas recurrentes

¢ Cudles de las siguientes serian mas preocupantes para la presencia o
una enfermedad de ]QPs consistente en un problema con la funcion
neutrefilica?
a. Infecciones recurrentes de oido, senos y pulman
Candidiasis oral recurrente, ausencia de timo en radiografia
toracica
€. Abscesos cutdneos recurrentes o deficiente cicatrizacion de
heridas
d. Verrugas recurrentes

Si el paciente tiene nivel sérico JgE muy elevado. Debo preccuparme
él/fella tiene Sindrome de Hiperlgk si él/ella también tiene  cudles de
siguientes?

3. Asma

b. Eczema

€. Abscescs enpiel

d. Trombocitopenia

10. Verdadero o falso: Un paciente con diagnostico de |DPs, significa que

necesario mantenerlo/a aislada para protegerlofa de las infecciones.
a. Verdadero
b. Falso

11. Verdadero o falso: 5i el paciente tiene los niveles de inmunoglobuling

normales. Esto significa que €l/ellano tiene una enfermedad de JDPs,
a. Verdadero
b. Falso

12. Estudios de primeria linea para paciente con sospecha de JDPs

8. Biometria hematica, frotis de sangre periférica, aspirado de
médula dsea

b. Ultrasonido hepatico y esplénico

C. Biometria hematica, inmunoglobulinas, complemento
Biopsia de piel




ANEXO I

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

33



Verdadero o falso: Todos los pacientes con afecciones de IDPs requieren terapia de
reemplazo de inmunoglobulina para evitar infecciones

Verdadero o falso: Las afecciones de IDPs son incurables.

¢Cudles de los siguientes examenes podria usar un médico para evaluar la funcién
de linfocito T defectuoso?

¢Cudles de los siguientes examenes podria usar un médico para evaluar la funcion
de linfocito B defectuoso?

Estudios de primeria linea para paciente con sospecha de IDPs

Verdadero o falso: Si el paciente tiene los niveles de inmunoglobulina normales.
Esto significa que él/ella no tiene una enfermedad de IDPs.

Verdadero o falso: Un paciente con diagnoéstico de IDPs, significa que es necesario
mantenerlo/a aislada para protegerlo/a de las infecciones.

Si el paciente tiene nivel sérico IgE muy elevado. Debo preocuparme si él/ella tiene
Sindrome de Hiper IgE si él/ella también tiene ¢cudles de los siguientes?

¢Cudles de las siguientes serian mas preocupantes para la presencia de una
enfermedad de IDPs consistente en un problema con la funcién neutrofilica?

¢Cudles de las siguientes serian mas preocupantes para la presencia de una IDPs
consistente en un problema de la funcién del linfocito T?

Puede existir antecedente de familiar directo (Madre, padre, hermanos), con
enfermedades infecciosas recurrentes (de vias respiratorias altas y bajas,
gastroenteritis)

¢Cuantos casos de Otitis med

aguda al afo se considera como recurrencia para
sospecha de IDPs?

¢Cudles de las siguientes infecciones recurrentes pueden indicar claramente la
presencia de una IDPs?

¢clLas personas que tienen IDPs tienen mas riesgo por cual de los siguientes

¢Cudl de estas inmunodeficiencias es la mas frecuente?

Verdadero o falso: Las enfermedades de Inmunodeficiencia Primaria (IDPs) son
afecciones raras

Nivel

consulta |académico

Actividad
enla
externa

trabajo

Sexo
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