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“Prevalencia de los hallazgos toracoabdominales en la evaluacién
tomografica de los pacientes con inmunodeficiencia comun variable”

Dra. Maciel Fierro A. E. Dra. Gutiérrez Rivera M. C.

Introduccién: La inmunodeficiencia comun variable (IDCV) es la forma mas prevalente de
deficiencia severa de anticuerpos. El diagnéstico de IDCV es de exclusion y debe
considerarse en cualquier grupo edad con hipogammaglobulinemia sin causa conocida. El
papel de los estudios de imagen es esencial para la deteccion y seguimiento de las
alteraciones asociadas a infecciones recurrentes, fendmenos autoinmunes, trastornos

linfoproliferativos y malignidad.

Objetivo: Determinar la prevalencia de los hallazgos toracoabdominales en la evaluacién
tomografica de los pacientes con IDCV del Hospital de Especialidades del Centro Médico

Nacional Siglo XXI.

Material y Métodos: Estudio observacional, descriptivo, analitico y trasversal, establecido
del 01-Enero-2015 al 30-abril-2018. Se realizé la revision retrospectiva de todas las
tomografias toracoabdominales de los pacientes con diagnéstico de inmunodeficiencia
comun variable referidos de la Clinica de Inmunodeficiencias del Servicio de Alergia e
Inmunologia Clinica. Para la evaluacién de todos los hallazgos en tomografia. Para el
analisis estadistico se empled estadistica descriptiva, frecuencias y proporciones, una X?

para variables cualitativas, con una p 0,05 para la significancia estadistica.

Resultados: un total de 30 pacientes adultos fueron incluidos, con edad media de 40.73
afnos, y una media de tiempo de evolucién de la enfermedad desde el diagnostico de 23
anos. En la totalidad de los pacientes se identificaron hallazgos en la imagen de tomografia
toracoabdominal, con una distribucion del 80% para los hallazgos toracoabdominales,

16.67% y 3.33% para los hallazgos unicamente toracicos y abdominales respectivamente.

Conclusién: Los cambios estructurales tisulares visualizados mediante tomografia son

altamente prevalentes en la poblacién con inmunodeficiencia comun variable.

Palabras Clave: Inmunodeficiencia comuin variable, neumonia intersticial, enfermedad
pulmonar intersticial, bronquiectasias, hepato-esplenomegalia, linfadenopatias, tomografia

computada.



INTRODUCCION

Si bien las inmunodeficiencias primarias son trastornos de baja incidencia, la
inmunodeficiencia variable comun (IDCV) es la mas frecuente e importante desde el punto
de vista clinico, cuyo sello distintivo es la diferenciacion alterada de células B e
hipogammaglobulinemia (niveles significativamente reducidos de IgG e IgA y / o IgM en
comparacion con los estandares relacionados con la edad). Es la forma mas prevalente de
deficiencia severa de anticuerpos, que afecta tanto a nifios como a adultos; se estima que
afecta a 1 en 25,000 y 1 en 50,000 individuos, afectando a hombres y mujeres por igual.
Con la excepcién de algunas formas monogénicas conocidas de IDCV, no se ha encontrado
causa del defecto inmunologico hasta en el 98% de los pacientes con IDCV.'2

Los sintomas pueden presentarse a cualquier edad, aunque tienden a alcanzar su punto
maximo en la infancia, la adolescencia tardia y en la tercera y la cuarta década de la vida.
El término "Variable" se refiere a las manifestaciones clinicas heterogéneas de este
trastorno, e incluyen evidencia de desregulacion inmune que conduce a infecciones
recurrentes, enfermedad pulmonar crénica, trastornos autoinmunes, enfermedad
gastrointestinal y riesgo aumentado de linfoma. La IDCV es esencialmente un diagndstico
de exclusion, ya que deben excluirse otras causas de hipogammaglobulinemia, incluidos
defectos genéticos, efectos por medicamentos, pérdida de proteinas o malignidad, la cual

es la principal causa de mortalidad es estos pacientes®.

MANIFESTACIONES PULMONARES

La enfermedad pulmonar en pacientes con IDCV generalmente se divide en enfermedad
de las vias respiratorias y enfermedad pulmonar intersticial. La enfermedad de las vias
respiratorias incluye infeccion, particularmente del tracto respiratorio superior e inferior,
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enfermedad obstructiva o restrictiva y bronquiectasias. Las enfermedades pulmonares
intersticiales (EPI) incluyen enfermedad granulomatosa, neumonia organizada vy
enfermedad linfoidea infiltrativa. Pueden ser causadas por la alteracion inmune asociada

con la disfuncion de las células B.5.

Infecciones pulmonares

La neumonia recurrente es una de las manifestaciones clinicas mas frecuentes de la
inmunodeficiencia humoral primaria, principalmente ocasionada por bacterias
encapsuladas, que a menudo provocan dafios pulmonares, en particular Streptococcus,
Haemophilus y Staphylococcus. Las infecciones virales, incluida la infeccion por rinovirus,
pueden ser mas frecuentes y persistentes en pacientes con IDCV. Las caracteristicas de
imagen de la infeccidn del tracto respiratorio en pacientes afectados con IDCV son similares
a las de los pacientes inmunocompetentes, aunque a menudo son mas extensas y las
secuelas de infecciones previas pueden evidenciarse por la presencia de cicatrices o
bronquiectasias. La neumonia bacteriana se manifiesta con mayor frecuencia como areas
de consolidacion aguda, la cual puede ser lobar o segmentaria. Se pueden encontrar
abscesos pulmonares y cavitaciones. La bronquiolitis infecciosa también se puede ocurrir y
manifestar en la tomografia computada (TC), como nédulos centrolobulillares poco
definidos y opacidades de arbol en gemacion o ambos.”8. En pacientes con enfermedad en
estadio avanzado, se pueden encontrar infecciones por hongos oportunistas. Enla TC, una
infeccion pulmonar por P. jiroveci se manifiesta como multiples opacidades focales con
aspecto en vidrio esmerilado o consolidacion pulmonar, que pueden asociarse con quistes
parenquimatosos.® Las infecciones por A. fumigatus pueden ocurrir en la forma
angioinvasiva o como aspergilomas. En presencia de una infecciéon angioinvasiva, se

pueden observar nédulos mal definidos o en vidrio esmerilado en la TC. Los aspergilomas



aparecen como opacidades nodulares que generalmente estan bien definidas, con o sin un

signo de media luna tipico.

Enfermedad de las vias aéreas y bronquiectasias

Las bronquiectasias son la dilatacion permanente de los bronquios, y las bronquiolectasias
es la dilatacién permanente de los bronquiolos, aunque a menudo no se hace la distincion
entre la dilatacion de las vias respiratorias grandes y pequefias. Se informa que la
frecuencia de anomalias bronquiales en pacientes con IDVC esta entre el 14% y el 60%, y
su presencia es indicativa de un mal prondstico® &

Se postula que las bronquiectasias en la IDVC son consecuencia de un ciclo recurrente de
infecciones pulmonares, la inflamacién no regulada, con la consecuente cicatrizaciéon y
dilatacién. Estas vias respiratorias anormales y dilatadas se caracterizan por hipersecrecion
de moco y alteracion del aclaramiento mucociliar. En la IDCV, la mayor susceptibilidad a la
infeccion pulmonar desencadena y perpetua este ciclo.

El engrosamiento de las vias respiratorias y bronquios dilatados puede ser visto en la
radiografia convencional (RC) con la apariencia clasica de “pista de tranvia”, pero pueden
ser sutiles o estar ausentes en la RC hasta que se produzca una dilatacion significativa. La
tomografia computarizada de alta resolucion (TCAR) es superior a la RC en la deteccion de
anomalias bronquiales, y actualmente es el estandar de referencia para la deteccion y su
caracterizacion, particularmente antes de que se haya producido un dano irreversible. La
TCAR muestra bronquiectasias, bronquiolectasias y engrosamiento de las vias respiratorias
con mayor claridad que la RC. Otros hallazgos radiograficos y de tomografia comunes
incluyen la impactacion de moco y opacidades nodulares centrilobulillares, que reflejan una
infeccion cronica y un escaso aclaramiento de las secreciones, las cuales son la

caracteristica distintiva’®. El tipo de bronquiectasia mas frecuente tiende a ser cilindrica,
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bilateral y difusa. Se encuentra con mayor frecuencia en los I6bulos medio o inferior, y con

menor frecuencia en los I6bulos superiores, cuando se presenta una enfermedad difusa.”®

Lesiones nodulares

Las lesiones nodulares son relativamente frecuentes en pacientes con IDCV y la mayoria
son de naturaleza granulomatosa, la cual es considerada una manifestacion de
desregulacion inmune en el contexto de inflamacion crénica. Ocurren en 5% a 10% de estos
pacientes y pueden afectar los ganglios linfaticos, los pulmones, el bazo, el higado y otros
6rganos. El seguimiento clinico de pacientes con IDCV con tales lesiones debe ser muy
escrupuloso. Los nédulos tienden a distribuirse aleatoriamente a través de los pulmones.
Sin embargo, un estudio informa un predominio en Iébulos inferiores, que muestra una
distribucion bilateral en aproximadamente la mitad de los pacientes.® Estos nédulos
pulmonares se correlacionan con esplenomegalia (70%) y fendmenos autoinmunes (80%)
6.

Enfermedad pulmonar intersticial

No esta claro si la enfermedad pulmonar intersticial (EPI) en la inmunodeficiencia comun
variable (IDCV) es una consecuencia de la infeccion cronica o una manifestacion de la
proliferacion linfoide anormal de estos pacientes.

Se informa que la prevalencia de la enfermedad pulmonar intersticial es 200 veces mayor
entre los pacientes con inmunodeficiencia humoral primaria que en la poblacion general.
Casi el 20% de los pacientes con deficiencia de anticuerpos sintomaticos desarrollan una
EPI, y generalmente se diagnostica posterior a las infecciones recurrentes en pacientes
mayores de 40 afos y que tienen inmunodeficiencia comun variable. Se han reportado la
neumonia intersticial linfocitica (NIL), neumonia organizada (NO), neumonia intersticial
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inespecifica (NIl) y neumonia intersticial usual (NIU), pero la enfermedad intersticial
granulomatosa y linfocitica (GLILD por sus siglas en inglés) es la mas comun, la mas
investigada y la mas estrechamente asociada con pobres resultados clinicos en pacientes
con IDVC.

Mientras que las bronquiectasias parecen desarrollarse con el tiempo y como resultado de
una mayor susceptibilidad a la infeccion, la EPI ocurre comunmente en pacientes con IDCV
mas jovenes, con autoinmunidad concurrente e hiperplasia linfoide, y es significativamente
asociada con esplenomegalia, historia de purpura trombocitopénica idiopatica (PTI),

anemia hemolitica autoinmune (AIHA) y hepatopatia.’’

Enfermedad pulmonar intersticial granulomatosa-linfocitica (GLILD)

En la mayoria de los casos de enfermedad pulmonar autoinmune en IDCV, la patologia
consiste en la infiltracién anormal y acumulacion de células inmunes en el tejido pulmonar
intersticial, causando inflamacion y dafio secundario que dan resultado a una enfermedad
pulmonar intersticial progresiva.'> GLILD es una enfermedad intersticial Unica que ocurre
so6lo en pacientes con IDCV, asociada con un infiltrado linfocitario y / o granulomatoso en el
intersticio pulmonar, con una prevalencia del 10% al 15% de los pacientes.

El término GLILD, precisa una definicién clinico-patolégico-radioldgica, y al igual que otras
enfermedades pulmonares intersticiales, debe reservarse para aquellos casos en los que
se producen granulomas y procesos linfoproliferativos.'® El granuloma en un solo lugar se
acompana frecuentemente de granulomas adicionales en otros sitios del cuerpo. Estas
lesiones granulomatosas no son caseificantes y no se han descrito asociaciones
microbianas. Es importante destacar, que hay un consenso en el que GLILD, es la

manifestacion de un sindrome en el contexto de afectacion granulomatosa / inflamatoria
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multisistémica que puede incluir esplenomegalia, linfadenopatias y / o enfermedad

hepatica, incluso si estas manifestaciones no son sintomaticas. 2™

Evaluacion Radiologica de la Enfermedad pulmonar intersticial granulomatosa-
linfocitica

Los hallazgos de TC toracica en la GLILD son dinamicos. Los hallazgos tipicos incluyen la
consolidacién multifocal del espacio aéreo; engrosamiento fino de los septos
interlobulillares y micronédulos con atenuacion de tejidos blandos y vidrio esmerilado, de
distribucion centrolobulillar y subpleural generalizada (ambos con predominio en Iébulos
inferiores); pueden ocurrir también bronquiectasias, quistes, atrapamiento aéreo que
emana de la afectacion inflamatoria de las vias respiratorias pequenas, obstruccion mucosa
o colapso anormal de las vias respiratorias. En casos mas avanzados, se han observado
de fibrosis, caracterizada por reticulacion fina y gruesa, formaciéon de patrén en panal de
abejas. Se pueden encontrar linfadenopatias mediastinicas y abdominales, asi como
hepatoesplenomegalia’2 1315,

Por imagen, la enfermedad granulomatosa en el pulmén se puede confundir con la
sarcoidosis previo al diagndstico de la hipogammaglobulinemia; esto conduce a retrasos en
el tratamiento del defecto inmune y riesgo de infecciones graves. Las diferencias entre la
IDCV vy la sarcoidosis incluyen la distribucion y el tamafo de los nédulos pulmonares y la
muy alta prevalencia de esplenomegalia en la primera. Ademas, estos hallazgos difieren de
la sarcoidosis tipica, en que los pacientes con GLILD frecuentemente demuestran un
engrosamiento septal interlobulillar fino bilateral, con tendencia de afeccion a la zona
pulmonar media e inferior, a diferencia de aquellos en la sarcoidosis que tipicamente tienen
una distribucion perilinfatica y un predominio de la zona pulmonar media y superior.

El diagnodstico diferencial radioldgico e histopatoldgico incluye la infeccion, la neumonia

organizada, EPI debida a otras causas, y la sarcoidosis. El linfoma es un diferencial
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radioldgico adicional. No hay caracteristicas consistentemente necesarias para hacer el
diagnéstico. El diagnostico puede sospecharse, pero no confirmarse, cuando los cambios
en la TC se consideran tipicos, pero se requiere biopsia para el diagndstico definitivo.™ Por
lo tanto, llegar a un diagnéstico confiable de GLILD puede ser un desafio y requiere un
enfoque multidisciplinario con integracion cuidadosa de datos clinicos, radioldgicos, y
fisiologicos. La evaluacion de las caracteristicas morfologicas especificas (tamano,
margenes, contorno, caracteristicas internas), la tasa de crecimiento y el parénquima
pulmonar circundante de los nddulos pulmonares solitarios o multifocales con TC puede
ayudar a diferenciar los nddulos benignos de los malignos™.

Por razones poco claras, mas de la mitad de los pacientes con IDCV y proceso inflamatorio
granulomatoso / linfocitico presentan autoinmunidad, lo que puede afectar a otros érganos
y sistemas, es importante realizar pruebas para descartar disfuncion organica. Debe
realizarse seguimiento con TC de térax y ecografia abdominal debido al riesgo aumentado
de malignidad. El hiperesplenismo, poliartritis, anemia, malabsorcion, enteropatias,

enfermedad hepatica y la afectacion renal deben evaluarse con precision.> 131617

Neumonia organizada

La neumonia organizada es una respuesta inespecifica a la lesién pulmonar. En el contexto
de IDCV puede ser secundario a infeccion recurrente, bronquiectasias, obstruccion
bronquial crénica e incluso NIL. La TC generalmente muestra opacidades del espacio aéreo
bilaterales, pero a veces unilaterales, con densidades que van desde el vidrio esmerilado
hasta la consolidacion, con un predominio del I6bulo inferior y distribucion periférica o
peribronquial caracteristica, con tendencia a migrar, mientras que la NIL se caracteriza por
opacidades en vidrio bilaterales, frecuentemente con quistes de paredes delgadas y una
distribucion perivascular. También puede haber nédulos, que suelen oscilar entre 1y 10
mm de diametro. Los posibles hallazgos atipicos incluyen opacidades lineales irregulares,
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lesiones focales solitarias, agrandamiento leve de los ganglios linfaticos y pequefios

derrames pleurales’.

Neumonia intersticial inespecifica (NIl) y neumonia intersticial usual (NIU)

La NIl y NIU comparten ciertas caracteristicas radiograficas: reticulacion subpleural,
opacidades en vidrio esmerilado y finalmente bronquiectasias por traccion; sin embargo, se
debe considerar el diagndstico de neumonia intersticial usual en presencia de disminucién
del volumen pulmonar, opacidades reticulares subpleurales, panalizacion y bronquiectasias
por traccién con predominio del I6bulo inferior. Mientras que NIl muestra una afectacion
mas homogénea de los pulmones y opacidades de vidrio esmerilado mas extensas
combinadas con opacidades irregulares lineales o reticulares, micronédulos dispersos que

tienen una distribucién subpleural y simétrica.?1°

Manifestaciones extrapulmonares

Las manifestaciones de la IDCV pueden incluir infecciones, enfermedad autoinmune,
hepatitis, enfermedad granulomatosa del higado, bazo, rifones, piel, médula dsea y
ganglios linfaticos; hiperplasia linfoide del higado y el tracto gastrointestinal; otras
enfermedades gastrointestinales, que incluye infeccion y malabsorcion, enfermedad

inflamatoria articular y neoplasia.

Autoinmunidad

La asociacion de IDCV y autoinmunidad es bien reconocida y estudiada. Se ha estimado
que afecta aproximadamente al 30% (21% -42%) de todos los pacientes con IDCV. Los
trastornos autoinmunes pueden ser la primera y la Unica manifestacion clinica en el
momento del diagnostico. La complicacion autoinmune mas prevalente observada en

pacientes con IDCV es la citopenia autoinmune, incluida la purpura trombocitopénica
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idiopatica (PTI), la anemia hemolitica autoinmune (AHAI), que se presenta aislada o
concurrentemente con el sindrome de Evans y la neutropenia autoinmune. Sin embargo,
también se han descrito otras formas de trastornos autoinmunes érgano-especificos y / o
sistémicos con una frecuencia decreciente. El mecanismo patogénico de autoinmunidad en
CVID es paraddjico.>%?

Los pacientes con IDCV, enfermedad granulomatosa y evidencia de linfoproliferacion tienen
mas probabilidades de haber tenido episodios de PTl y / o AHAIL. En una cohorte europea
reciente, la autoinmunidad se correlacion6 con enteropatia, enfermedad granulomatosa,
esplenomegalia y esplenectomia, bajo nivel de IgA y edad de inicio mas tardia. Los

granulomas y la esplenomegalia estan fuertemente vinculados.'®

Enfermedades reumatolégicas

Se ha reportado que diversas enfermedades reumatologicas estan asociadas con la IDCV,
incluida la artritis reumatoide (AR) y el sindrome de Sjogren (SS). Las manifestaciones
conjuntas que se asemejan a la artritis reumatoide o la artritis reumatoide juvenil ocurren
en el 1% al 10% de los pacientes con IDCV. Esta afeccion suele ser simétrica, se encuentra
comunmente en las rodillas, los tobillos y las manos. Los anticuerpos antinucleares o factor
reumatoide estan tipicamente ausentes debido a la falta de produccion de anticuerpos.
Aunque el lupus eritematoso sistémico (LES) no es comun en la IDCV, varios estudios han

mencionado el LES como un fendmeno autoinmune de la IDCV. 7

Manifestaciones gastrointestinales
Entre los trastornos asociados, las manifestaciones gastrointestinales (Gl) son una de las
mas comunes ¢ intratables en los pacientes con IDCV, con una incidencia que varia entre

20% y 60% 2. Esto se ha correlacionado con un fenémeno autoinmune, la esplenomegalia,
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la lobectomia, el bajo nivel de IgM y la edad al momento de la presentacion.’ Aunque aun
es dificil dilucidar si esto representa una forma de autoinmunidad o de auto-reactividad.'®
La enteropatia no infecciosa ocurre en 10 a 12% de los pacientes con IDCV, a menudo
semejan a la enfermedad inflamatoria intestinal (Ell) o enfermedad celiaca, son
notoriamente dificiles de tratar y, por lo tanto, se asocian con morbilidad y mortalidad
significativas. La enteropatia cronica es la complicacion mas comun y su asociacion con la
IDCV incluye caracteristicas similares a la colitis ulcerosa, proctitis o enfermedad grave del
intestino delgado que conduce a la pérdida de peso y la malnutricién.'” °

La diarrea infecciosa aguda o cronica sigue siendo el sintoma Gl mas comun en CVID. Es
probable que sea infeccioso y Giardia lamblia es el organismo mas comdun, pero otros
patdgenos no son infrecuentes. La infeccién por Helicobacter pylori se ha asociado con
gastritis.® 2°

En pacientes adultos con IDCV, la enfermedad hepatica con enzimas hepaticas
persistentemente elevadas, incluida la cirrosis biliar primaria y la hepatitis autoinmune (HAI),
sSoOn menos comunes, pero son una complicacién grave, que puede provocar cirrosis
temprana, ascitis e incluso carcinoma hepatocelular. La etiologia precisa de la HAI sigue

siendo desconocida.® 2

Trastornos linfoproliferativos benignos

Los trastornos linfoproliferativos benignos ocurren con mayor frecuencia. Alrededor del 30%
de los pacientes con inmunodeficiencia comun variable presentan trastornos
linfoproliferativos benignos (esplenomegalia, linfadenopatia difusa o ambos), que es un
hallazgo caracteristico en casi todos los pacientes.* Se puede observar hiperplasia linfoide
tanto en el parénquima pulmonar como en los ganglios linfaticos toracicos. Como se
menciond anteriormente, los hallazgos de hiperplasia linfoide en la TC, incluye multiples
nodulos pequefios con distribucion difusa. Ademas, la hiperplasia folicular reactiva puede
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manifestarse como linfadenopatia regional. La apariencia de la TC puede ser simétrica o

asimétrica (con enfermedad unilateral), imitando al linfoma.

Malignidad

Varios estudios reportan una alta frecuencia de malignidad en pacientes con IDCV. Mas del
20% de los pacientes adultos desarrollan algun tipo de cancer, y generalmente ocurre
durante la 4-6 década de la vida. La forma mas comun es el linfoma, siendo el linfoma no
Hodgkin (NHL) la neoplasia maligna mas frecuente, y con frecuencia implica sitios extra
ganglionares que en algunos casos incluyen el tracto Gl (los linfomas MALT son el subtipo
de LNH mas comun en pacientes con IDCV)?°, seguido de tumores epiteliales de estbmago,
mama, vejiga y cuello uterino. Entre estos tumores epiteliales, el adenocarcinoma gastrico
es el mas prevalente.'” 1921

Las caracteristicas de la TCAR para el linfoma pulmonar incluyen engrosamiento o nédulos
peribroncovasculares, derrame pleural, opacidades parcheadas del espacio aéreo con
aspecto en vidrio esmerilado, consolidaciéon (a menudo de base pleural) y adenopatia hiliar
/ mediastinica. Sin embargo, muchas de estas caracteristicas son inespecificas para el
linfoma y los pacientes con adenopatia y nddulos peribroncovasculares pueden recibir,
erroneamente, un diagnostico clinico de sarcoidosis, lo que retrasa el diagndstico®

La participacion de ganglios linfaticos es comun.

Tumor timico

El timoma es una neoplasia maligna rara de etiologia desconocida. La presencia de un
timoma en asociacion con la inmunodeficiencia comun variable, se conoce como sindrome
de Good. Se ha informado un riesgo 146 veces mayor de cancer de timo en pacientes con
IDVC, y se asocia con un mal prondstico. En la TC, un timoma aparece como una masa

bien delimitada en el mediastino anterior.8 2
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JUSTIFICACION

Las inmunodeficiencias primarias son trastornos de baja incidencia, y la inmunodeficiencia
comun variable (IDCV) es la forma mas prevalente de deficiencia severa de anticuerpos,
que afecta tanto a ninos como a adultos; se estima que afectaa 1 en 25,000 y 1 en 50,000
individuos, afectando a hombres y mujeres por igual. El diagndstico de IDCV es de
exclusion y debe considerarse en cualquier grupo edad con hipogammaglobulinemia sin

causa conocida.

En México existe poca informacion en relacion con el tipo y frecuencia de las
complicaciones gastrointestinales, respiratorias, hematolégicas y autoinmunes que
padecen los pacientes adultos con IDCV. Si bien el sistema respiratorio es uno de los mas
comunmente afectados y mas estudiado, la incidencia de manifestaciones clinicas
gastrointestinales y autoinmunes reportada es alta, y sumado al riesgo aumentado de
malignidad, el papel de la imagen debe considerarse esencial para la deteccién temprana
y el seguimiento de los pacientes con inmunodeficiencia comun variable, el cual debe

realizarse mediante TCAR de térax, TC de abdomen o ecografia abdominal.

Por lo tanto, en el presente estudio se pretendié determinar la prevalencia de los hallazgos
incidentales toracoabdominales en pacientes mexicanos con IDCV. El diagndstico
imagenoldgico, ademas de contribuir en la deteccion de pacientes de alto riego, ayuda en

la seleccion de estrategias terapéuticas apropiadas.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

Tres complicaciones deben ser consideradas en los pacientes con IDCV: las infecciones
recurrentes que condicionan dafio permanente a la via aérea, manifestado por enfermedad
pulmonar intersticial y bronquiectasias; los fendmenos autoinmunes, tales como artritis
reumatoide, anemia hemolitica autoinmune, trombocitopenia, y enfermedades
gastrointestinales asociadas (enfermedad inflamatoria intestinal, enfermedad hepatica); y
por ultimo y con particular preocupacién, los sindromes linfoproliferativos y el riesgo

aumentado de malignidad, especialmente el linfoma.

Las manifestaciones clinicas se inician casi siempre en la infancia, y muchas de estas
poseen un correlato imagenoldgico. Sin embargo, actualmente en nuestro pais, no existen
datos disponibles sobre la prevalencia de los hallazgos en tomografia toracoabdominal de

pacientes con IDCV.

Derivado de lo anterior se plantea la siguiente pregunta de investigacion que pretende

responder y aportar informacion:

¢,Cual es la prevalencia de los hallazgos toracoabdominales en la evaluaciéon tomografica

de los pacientes con inmunodeficiencia comun variable?
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

o Determinar la prevalencia de los hallazgos toracoabdominales en la evaluacion

tomografica de los pacientes con inmunodeficiencia comun variable.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Determinar cuales son los hallazgos mas frecuentes observados por tomografia

toracoabdominal en pacientes con inmunodeficiencia comun variable.

e Determinar si existe una relacibn entre la severidad de los hallazgos

toracoabdominales y el tiempo de evolucion de la inmunodeficiencia comun variable.

e Investigar cudl es el tipo de neumonia intersticial idiopatica mas prevalente en los

pacientes con inmunodeficiencia comun variable.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio de investigacién de tipo observacional, descriptivo, analitico,
retrospectivo y trasversal, en el hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS, en
un periodo comprendido del 01-Enero-2015 al 30-Abrill-2018. Se realizé una revision
retrospectiva y secuencial de las tomografias toracoabdominales buscando en el archivo
(PACS), de los pacientes con diagndstico de inmunodeficiencia comun variable, referidos
del departamento de inmunologia y alergia clinica. Para el analisis estadistico se
emplearon estadisticas descriptivas. La prevalencia se expresé como una proporcién de

pacientes, con un intervalo de confianza (IC) del 95%. Se utilizé una X? para variables
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cualitativas, con una p 0,05 para la significancia estadistica Adicionalmente se integraran
variables sociodemograficas, como edad y sexo.

Se utilizé un equipo de tomografia de 64 cortes (Aquillion Multi TSX-101/4; Toshiba Medical
System). La adquisicion fue realizada con los siguientes parametros: cero grados de
angulacién del gantri; 120 kV, 50 mA, con intervalo de 1000; grosor de corte de 1 mm para

el térax 5 mm para el abdomen. Se realizaron reconstrucciones coronales y sagitales.

Tipo de investigacion:

Epidemioldgica

Tipo de diseno:

Descriptivo, retrospectivo y transversal.

Lugar del estudio:
Departamento de Imagenologia Diagndstica y Terapéutica del hospital de especialidades

del Centro Médico Nacional Siglo XXI, IMSS.

Universo de estudio:

El total de los pacientes con diagndstico de inmunodeficiencia comun variable referidos por
el departamento de inmunologia y alergia clinica, de sexo indistinto, los cuales han sido
sometidos a un estudio de Tomografia toracoabdominal, en el Departamento de

Imagenologia en el Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI.
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Tipo de muestreo: No probabilistico. - En este tipo de muestreo, se selecciona a las
unidades de estudio que se encuentran disponibles en el momento de la recoleccion de

datos.

Muestra: Se revisaron las tomografias de 30 pacientes consecutivos con diagndstico de
inmunodeficiencia comun variable referidos del departamento de Inmunodeficiencias del
Servicio de Alergia e Inmunologia Clinica del Hospital de Especialidades, Centro Médico
Nacional Siglo XXI, que cumplieron con los criterios de inclusién, en el periodo comprendido

entre el 01-Enero-2015 al 30-Abril-2018.

Criterios de seleccion

Criterios de inclusion.
e Edad mayor a los 18 afos.
e Sexo indistinto
e Pacientes con diagndstico definitivo de inmunodeficiencia comun variable.
e Pacientes que cuentan con por lo menos una Tomografia toracoabdominal.

e Pacientes que acepten participar en el protocolo de estudio.

Criterios de exclusion:
e Pacientes no derechohabientes IMSS.
e Pacientes que no cuenten con diagndstico definitivo de inmunodeficiencia comun
variable.
e Pacientes que presentan otro tipo de inmunodeficiencia primaria que pueda generar

un sesgo de informacion.
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Criterios de eliminacion.

e Pacientes con diagnéstico de IDCV que no cuenten con tomografia toracoabdominal

en el archivo PACS.

e Pacientes que no acepten participar en el protocolo de estudio.

Definicién y operacionalizacién de las variables

Variables Sociodemograficas

Variable Definicién Operacionalizacion Escala Indicador
Lapso de tiempo|Se obtendra por
que transcurre | medio de la revision
desde el | del expediente
nacimiento hasta | clinico.
el momento Cuantitativa | 1.- afios
actual, se expresa
Edad en afios, meses y Discreta
dias.
Clasificacién  de | | g obtencion de esta
los Hombres ©0|vyariable se hara
Mujeres teniendo | mediante la revision
en cuenta | de |a hoja de Historia
o Cualitativa ’
Sexo criterios, entre | obtendra del
I | _ Nominal 2. Masculino
ellos as | expediente,

caracteristicas

fenotipicas,

anatomicas y

cromosomicas.

pertenecientes a los
pacientes que

cumplan con los

criterios de seleccién
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mencionados
previamente, también
en el instrumento de

recoleccion.

Variables independientes

Variable Definicién Operacionalizacion Escala Indicador

Tiempo de | Hace referencia al |La lectura de esta

evolucién tiempo variable se obtendra de

desde el | transcurrido desde | la revision del

diagnéstico. |que se realizo el |expediente clinico de | Cuantitativa | 1.-Dias
diagnostico. los pacientes.
Hace referencia a|La lectura de esta
la intervencion | variable se obtendra de
terapéutica que | la revision del

Tratamiento | realizan con el | expediente clinico de | Cualitativa | 1.-Si
objetivo de | los pacientes. 2.-No.

prevenir, aliviar o
curar una

enfermedad.
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Variable Dependiente

: L Operacionaliza Indicad
Variable Definicién .. Escala
cion or
Hace referencia al Esta variable se
hecho de que el obtendra por LS|
paciente presenta medioc de la
Hallazgos - Cualitativa
cambios  estructurales ision de |
Toracicos ; . revision de 1os Nominal
en los érganos toracicos expedientes 2 No
detectados por estudio radiologicos  de
de tomografia. los pacientes.
Hace referencia al
hecho de que el|Esta variable se
paciente presenta | Obtendra por 1.-SI
i medio de la
Hallazgos cambios  estructurales Cualitativa
Abdominales |€n los  organos reV|S|o.n de los Nominal
abdominales detectados | expedientes 2.-No
por estudio de | radiologicos  de
tomografia. los pacientes.
Variables dependientes
Variable Definicion Operacionalizacion Escala Indicador
Hace referencia a la|La lectura de esta
dilatacion anormal del | variable se obtendra
arbol bronquial y que |de la revisién del
BronquiectaSi se Observa en gran expediente Cuantitativa 1'S|
as , o
variedad de contextos | radiolégico de los |~ inua 2.-No.
clinicos. Es | pacientes.
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considerada

irreversible.

Hace referencia a la

dilatacion anormal del

La lectura de esta

variable se obtendra

arbol bronquial, el|de la revision del
as cilindricas i i ildaqi

un calibre uniforme, y | radiolégico de los Continua 2.-No.

sus paredes son | pacientes.

paralelas.

Hace referencia a la|La lectura de esta

dilatacion anormal del | variable se obtendra

arbol bronquial el cual |de la revision del
as . . C

cuentas’, donde el |radiolégico de los |~ tinuag 2 -No.
varicosas bronquio dilatado | pacientes.

alterna con sitios de

relativo

estrechamiento.

Hace referencia a la|La lectura de esta

dilatacion anormal del | variable se obtendra

arbol bronquial en el|de la revision del
BronquiectaSi Cua| adopta |a forma expediente Cuantitativa 1.'Si
as L e

tipo-quiste que se|radiolégico de los Continua 2.-No.
Quisticas extiende hacia la|pacientes.

superficie pleural.

Hace referencia a la|La lectura de esta

dilatacion anormal del | variable se obtendra

arbol bronquial que|de la revisiébn del
Bronquiectasi | resulta de la traccion | expediente Cuantitativa | 1.-Si

as
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Por traccion |del pulmén fibrético | radiolégico de los | Continua 2.-No.
que lo rodea. pacientes.

Distorsion de | Hace referencia al|La lectura de esta

la desplazamiento variable se obtendra

arquitectura | anormal de |de la revision del
bronquios,  vasos, | expediente Cuantitativa | 1.-Si
cisuras o  septos |radiolégico de los |~ tinua 2.-No.
secundaria a | pacientes.
enfermedad difusa o
localizada.
Usualmente asociada
a fibrosis pulmonar y
se acompafia de
pérdida del volumen

Distribucion | El término se refiere a|La lectura de esta

perilinfatica la distribucion | variable se obtendra
predominante a lo|de la revision del
largo de los vasos |expediente Cuantitativa | 1.-Si
linfaticos en el pulmoén | radiolégico de los Continua 2.-No.

pacientes.

Enfisema Sobredistension  del
espacio aéreo distal a
bronquiolo  terminal
con destruccion de|La lectura de esta|Cuantitativa |1.-Si
las paredes | variable se obtendra Continua 2 -No.
alveolares. Se |de la revision del
manifiesta como | expediente

areas focales de baja
atenuacion, sin

paredes visibles. De

radiolégico de los

pacientes.
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acuerdo con su
distribucion puede ser

centrilobulillar,

paraseptal o]
panacinar.

Engrosamient | Opacidades lineales |La lectura de esta

o septal | que forman angulos | variable se obtendra

interlobulillar | rectos y que estdn en {de la revisién del
contacto con la|expediente Cuantitativa | 1.-Si
superficie pleural, | radiolégico de los Continua 2 -No.
cerca de las bases | pacientes.
pulmonares.

Nédulo Opacidad de|La lectura de esta
cualquier  contorno, | variable se obtendra
relativamente de la revision del
esférica, de 3 cm o | expediente Cuantitativa | 1.-Si
menos, rodeada por |radiolégico de los Continua 2.-No.
lo menos en 2/3 de su | pacientes.
circunferencia por
aire.

Nodulo Hace referencia a los | La lectura de esta

centrilobulilla | n6dulos cuya | variable se obtendra

r localizacién en en el |de la revision del
centro del lobulillo | expediente Cuantitativa | 1.-Si
pulmonar secundario. | radiologico de los Continua 2.-No.

pacientes.

Opacidad en | Aumento en la|La lectura de esta

vidrio opacidad pulmonar, | variable se obtendra

deslustrado |con preservacién de|de la revision del
los bordes | expediente Cuantitativa | 1.-Si
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bronquiales y | radiologico de los | Continua 2.-No.
vasculares. Es | pacientes.
causado por
desplazamiento
parcial del aire.
Patron de |Se presenta como|La lectura de esta
atenuacién en | regiones en parche | variable se obtendra
mosaico de diferente |de la revisién del
atenuacion. expediente Cuantitativa | 1.-Si
radioldgico de los |~ ntinua 2 -No.
pacientes.
Patron en | Representa las |La lectura de esta
arbol en | estructuras variable se obtendra
gemacion. centrilobulillares de la revision del
ramificadas que | expediente Cuantitativa | 1.-Si
semejan un arbol en|radiolégico de los Continua 2 -No.
gemacion. pacientes.
Neumonia Hace referenciaauna|La lectura de esta
intersticial de las neumonias | variable se obtendra
usual/ intersticiales de la revision del
Fibrosis idiopaticas cuyas | expediente Cuantitativa | 1.-Si
pulmonar manifestaciones radiolégico de los Continua 2.-No.
idiopatica radiolégicas son | pacientes.

disminucion global del

volumen  pulmonar,
opacidades basales
bilaterales de tipo
reticular y la
penalizacion

subpleural, de

distribucion simétrica,
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aunque puede ser

asimétrica.

Neumonia Hace referenciaauna|La lectura de esta
intersticial no | de las neumonias |variable se obtendra
especifica intersticiales de la revision del
idiopaticas  diferente | expediente Cuantitativa | 1.-Si
de la NIU, cuyas |radiolégico de los Continua 2.-No.
manifestaciones pacientes.
radiolégicas son un
patron en  vidrio
deslustrado periférico
en los zonas medias y
basales de ambos
pulmones, puede
haber panalizacion y
a medida que
progresa la fibrosis,
bronquiectasias  de
traccion.
Neumonia Hace referenciaauna|La lectura de esta
intersticial de las neumonias |variable se obtendra
linfocitica intersticiales de la revision del
idiopaticas cuyas | expediente Cuantitativa | 1.-Si
manifestaciones radioldgico de los |~ ntinua 2.-No.

radioldgicas
caracteristicas  son
areas multifocales de
vidrio deslustrado,
generalmente
bilaterales, y
predominantemente

en los [6bulos

pacientes.
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inferiores, pequefios
nodulos

centrolobulillares  de
contornos mal
definidos y quistes de

paredes finas.

Neumonia

organizada

Hace referencia a una
de las neumonias
intersticiales
idiopaticas cuyas
manifestaciones
radioldgicas son
multiples zonas de
consolidacion,
unilaterales o]
bilaterales,
generalmente
periféricas

(subpleurales).

La lectura de esta
variable se obtendra
de la revision del
expediente

radioldgico de los

pacientes.

Cuantitativa

Continua

1.-Si

2.-No.
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Enfermedad

Los hallazgos tipicos

La lectura de esta

pulmonar incluyen variable se obtendra
intersticial consolidacién de la revision del
granulomatos | multifocal; expediente Cuantitativa | 1.-Si
ay linfocitica. | engrosamiento  fino | radiolégico de los Continua 2.-No.
de los septos | pacientes.
interlobulillares y
micromodulos
centrolobulillares
subpleurales
generalizados
(ambos con
predominio en Iébulos
inferiores);  pueden
ocurrir también
bronquiectasias,
quistes, atrapamiento
aereo, obstruccién
mucosa o0 colapso
anormal de las vias
respiratorias. En
casos mas
avanzados, fibrosis.
Adenopatias | Hace referencia a los|La lectura de esta
mediastinales | ganglios linfaticos | variable se obtendra
cuyo tamano excede |de la revisiébn del
1 cm. expediente Cuantitativa | 1.-Si
radiolégico de 0S|~ tinua 2 -No.
pacientes.
Tumor timico |Hace referencia a|lLa lectura de esta
cualquier neoplasia, | variable se obtendra

de la revisiéon del
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benigna o maligna

que depende del timo.

expediente
radioldgico de los

pacientes.

Cuantitativa

Continua

1.-Si

2.-No.

Granuloma

Hace referencia a una
masa o noédulo mas o
menos esférica de
células inmunes que
intentan aislar
sustancias extranas.
Pueden deberse a
procesos de
inflamacién crénica y
tienden a estar

calcificados.

La lectura de esta
variable se obtendra
de la revision del
expediente

radioldgico de los

pacientes.

Cuantitativa

Continua

1.-Si

2.-No.

Esplenomega

lia

Hace referencia al
crecimiento esplénico
por encima del limite
superior normal de 12

cm.

La lectura de esta
variable se obtendra
de la revision del
expediente

radiolégico de los

pacientes.

Cuantitativa

Continua

1.-Si

2.-No.

Hace referencia al
crecimiento esplénico
por encima del limite
superior normal de 12

cm.

La lectura de esta
variable se obtendra
de la revision del
expediente

radiolégico de los

pacientes.

Cuantitativa

Continua

1.-Si

2.-No.

Adenopatias

mesentéricas

Hace referencia a los

ganglios linfaticos

La lectura de esta
variable se obtendra
de la revision del

expediente

Cuantitativa

1.-Si
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mesentéericos  cuyo | radiolégico de los | Continua 2.-No.
tamanfo excede 1 cm. | pacientes.

Adenopatias |Hace referencia a los|La lectura de esta

retroperitone | ganglios linfaticos | variable se obtendra

ales localizados en el|de la revisiébn del
retroperitoneo  cuyo | expediente Cuantitativa | 1.-Si
tamaro excede 1 cm. | radiolégico de los |~ tinua 2.-No.

pacientes.
Engrosamient | Hace referencia al|La lectura de esta
o pared | engrosamiento de la | variable se obtendra o
Cuantitativa

intestinal pared intestinal focal, |de la revision del
difuso, simétrico o |expediente Continua 1.-Si
asimétrico por encima | radiolégico de los 2 -No.
del limite superior que | pacientes.
es 3 mm,

Liquido libre | Hace referencia a la|La lectura de esta

en cavidad | acumulacion de | variable se obtendra

abdominal liquido dentro de la|de la revision del
cavidad abdominal, el | expediente Cuantitativa | 1.-Si
cual no se encuentra | radiolégico de 10S |~ ntinua 2.-No.

limitado por septos y
circular libremente en
los espacios

peritoneales.

pacientes.
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz6 la captura de datos en una hoja de Excel de los pacientes que cumplian con los
criterios de inclusion descritos previamente. Posteriormente se hizo un analisis univariado
aplicando las medidas de tendencia central (media y mediana), y medidas de dispersion

(desviacién estandar), ademas de proporciones para las variables cualitativas.

Se realizd los Test estadisticos X? para variables cualitativas, con una p 0.05 para la

significancia estadistica, con la finalidad de determinar la dependencia entre variables.

Todo esto apoyado en hojas predisenadas de Excel, en donde se capturo la informacién
para su correcto analisis estadistico; el Software que se empled fue el paquete estadistico

Epi-Info 7, el cual es un programa de uso libre que no requiere licencia para su manejo.

PLAN DE TRABAJO

Se presentd el protocolo de tesis al Comité Local de Investigacion del Hospital de
Especialidades "Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez” del CMN Siglo XXI, en la Ciudad de

México. Una vez obtenida la autorizacion se procedio a la recoleccién de datos.

Se recopilaron los datos de los pacientes con diagnéstico de inmunodeficiencia comun

variable, a quienes se les haya realizado estudio de tomografia toracoabdominal.
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Este procedimiento fue por medio de la revision del expediente médico y radiolégico de los
pacientes, el investigador se limitd a recopilar informacién, se integraron variables
sociodemograficas y variables propias de las anormalidades asociadas a la

inmunodeficiencia comun variable, identificadas mediante tomografia computada.

Una vez terminado la captura, se procedi6 a trascribir la informacién en una base de datos
y posterior analisis estadistico en Epi Info 7, el cual es un Software de uso libre, que no

requiere licencia para su manejo.

Se espera terminar el proyecto de investigacion en el tiempo estimado, finalmente la tesis
se presentara ante la comitiva del departamento de ensefianza para su presentacion y
valoracién por los médicos del servicio de Radiologia e Imagen del Hospital de

Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

IMPLICACIONES ETICAS

En el presente proyecto el procedimiento estd de acuerdo con las normas éticas, el
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud y con la
declaracién del Helsinki de 1975 enmendada en 1989 y cddigos y normas Internacionales
vigentes de las buenas practicas de la investigacion clinica. Asi mismo, el investigador
principal se apegara a las normas y reglamentos institucionales y a los de la Ley General

de Salud. Esta investigacion se considera como de riesgo mayor al minimo.

Se ha tomado el cuidado, seguridad y bienestar de los pacientes que se respetaran

cabalmente los principios contenidos en él, la Declaracién de Helsinki, la enmienda de
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Tokio, Cédigo de Nuremberg, el informe de Belmont, y en el Cédigo de Reglamentos
Federales de Estados Unidos. Dado el tipo de investigacion se clasifica mayor al minimo,
el investigador no tendra ninguna participacion en el procedimiento al que sera sometido el
paciente, el investigador solo se limitara a registrar informacién, por lo tanto, la investigacion

por si misma no representa un riesgo.

Sin embargo, se respetaran en todo momento los acuerdos y las normas éticas referentes
a investigacion en seres humanos de acuerdo a lo descrito en la Ley General de Salud, la
declaracién de Helsinki de 1975 y sus enmiendas, los cddigos y normas internacionales
vigentes para las buenas practicas en la investigacion clinica y lo recomendado por la

Coordinacién Nacional de Investigacion en el Instituto Mexicano del Seguro Social.

La informacion obtenida sera conservada de forma confidencial en una base de datos
codificada para evitar reconocer los nombres de los pacientes y sera utilizada estrictamente

para fines de investigacion y divulgacion cientifica.

Se tomaron en cuenta las disposiciones del Reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la salud, en el Titulo Segundo, Capitulo primero en sus
articulos: 13, 14 incisos | al VIII, 15,16,17 en su inciso Il, 18,19,20,21 incisos | al Xl y 22
incisos | al V. Asi como también, los principios bioéticos de acuerdo a la declaracion de
Helsinki con su modificacion en Hong Kong basados primordialmente en la beneficencia,

autonomia.

En el articulo 13 por el respeto que se tendra por hacer prevalecer el criterio del respeto a
su dignidad y la proteccion de sus derechos y bienestar, al salvaguardar la informacion

obtenida de los expedientes.
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Del articulo 14, en el inciso |, ya que apegado a los requerimientos de la institucion y del

comité local de investigacion, se ajustara a los principios éticos y cientificos justificados en

cada uno de los apartados del protocolo.

RECURSO, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Desglose de recursos a utilizar:

Recursos humanos:

1 médico especialista en radiologia e imagen adscrito al servicio de Imagenologia

del Centro Médico Nacional Siglo XXI del IMSS.

1 médico Residente en el servicio de Radiologia e Imagen adscrito al programa de
especializacion de Imagenologia diagnéstica y terapéutica del Centro Médico

Nacional Siglo XXI del IMSS.

Recursos materiales:

Los recursos materiales utilizados seran las instalaciones del servicio de

Imagenologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI del IMSS.

Los componentes necesarios para el vaciamiento de datos sera equipo de papeleria
(hojas y plumas), impresiones, equipo de computo, sistema de vigencias de la red
informatica del servicio de Imagenologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI del

IMSS.
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e Para el presente estudio no se utilizan recursos monetarios externos a los
materiales disponibles del servicio de Imagenologia del Centro Médico Nacional

Siglo XXI del IMSS.

RESULTADOS

Se realizé un estudio de investigacion en el Hospital de Especialidades "Dr. Bernardo
Sepulveda Gutiérrez”™ del Centro Médico Nacional Siglo XXI, el cual fue disefiado y dirigido
por el servicio de Radiologia e Imagen del mismo hospital, la finalidad del estudio fue
identificar la prevalencia de los hallazgos toracoabdominales anormales identificados
mediante tomografia computada en los pacientes con diagndstico de inmunodeficiencia
comun variable. Posterior al analisis estadistico se han obtenido los siguientes resultados.
Un total de 30 pacientes han sido integrados al presente proyecto de investigacién, en
donde la media de la edad fue de 40.73 afos de edad, con un minimo de 18 afos y un
maximo de 67 afios (Tabla 1). La distribucién por sexo ha sido del 66.67 % para el sexo
femenino, y otro 33.33% para el sexo masculino (Tabla 2).

El tiempo medio de evolucion de la enfermedad desde el momento del diagndstico fue de
23 afios, con un minimo de 8 afos y un maximo de 35 afios (Tabla 3). Durante el presente

estudio, el 100% de los pacientes se encontraban bajo algun tratamiento médico (Tabla 4).

En el analisis de la frecuencia global de los hallazgos toraco-abdominales visualizados
mediante tomografia, la combinacion de los hallazgos toracicos y abdominales se encontré
en el 80% de los pacientes (IC 95% de 61.43-92.29), seguidos de los hallazgos Unicamente
toracicos presentes solo en el 16.67 % (IC 95% de 5.64-34.72), y en menor frecuencia los
hallazgos abdominales que por si solos representaron el 3.33% (IC 95% de 0.008-17.22)

(Tabla 5) (Grafico 1).
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En el grupo de los hallazgos toracicos, los nédulos se encontraron en 23 de los 30 pacientes
(Imagen 1), representando el hallazgo mas frecuente con 76.66% (IC 95% de 57.72-90.07
), las bronquiectasias (Imagen 2) se observaron en el 73.33% de los casos (IC 95% de),
seguidos en igual proporcion por la distorsidn de la arquitectura (Imagen 3) y atenuacion en
mosaico presentes en el 43.33% (IC 95% de 25.46-62.57 ), y en orden decreciente los
granulomas encontrados en el 40% (IC 95% de 22.66-59.4); patrdn en vidrio deslustrado
36.6%,( 1C 95% de 19.93-36.14); enfisema 30% (IC 95% de 14.73-49.4); quistes 26.6% (IC
95% de 1228-45.89); patron en arbol en gemacién 6.6% (IC 95% de 0.82-22.07);
cavitaciones 6.66% (IC 95% de 0.82-22-07); no encontrando en ninguno de los casos
tumores timicos (Grafico 2), (Tablas 6-13).

En la distribucidon por tipo de nédulo, los centrilobulillares se observaron hasta en 16
pacientes, representando el 53.33% de la muestra (IC 95% de 34.33-71.66%), seguidos de
los nddulos perilinfaticos en 23.33% (IC 95% 9.93-42.28) y subpleurales en 6.67% (IC 95%
de 0.82-22.07); en 5 de las tomografias analizadas no se encontraron lesiones nodulares
(16.67%, IC 95% de 5.64-34.72). (Tabla 14) (Grafico 3).

En 20 de los pacientes (66.67%), no se reunieron los criterios en imagen para categorizar
dentro de alguna de las neumonias intersticiales idiopaticas, sin embargo, en el 30% (IC
95% 14.7-49.4), se integro el diagndstico imagenolégico de neumonia intersticial usual
(NIU) y solo en un paciente (3.33%) el de neumonia intersticial no especifica (Grafico 4).
La afeccion del intersticio pulmonar se encontré en el 100% de los pacientes, con una
distribucion del 77.33% para el engrosamiento junto con el intersticio peribroncovascular
(IC 95% 54.11-87.72%), por su parte el intersticio peribroncovascular en el 16.67% (IC 95%

de 5.64-34.72), e interlobulillar solo en el 10% de los casos (IC 95% 2.11-26.53).

En la distribucion de los hallazgos abdominales, se encontr6 esplenomegalia en 21 de los

30 pacientes analizados (70%, IC 95% de 50.60-85.27), engrosamiento de la pared
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intestinal (Imagen 5), en el 10% (IC 95% de 2.11-26.53%); y hepatomegalia (Imagen 4), en
el 20% de los casos (IC 95% de 7.71-38.57) (Tablas 16-18) (Grafico 5).

Las linfadenopatias mostraron una frecuencia del 80% (IC 95% de 61.43-92.29), con una
distribucion por localizacion del 43.33% para las mediastinales (IC 95% de 25.46-62.57),
36.67% para la combinacion de linfadenopatias mediastinales, retroperitoneales y
mesentéricas (IC 95% de 19.93-56.14), y del 20 % para las adenopatias unicamente
retroperitoneales (Imagen 6), y mesentéricas (IC 9% de 7.71-38.57). (Tablas 19-20) (Grafico
6).

Una vez terminado el analisis univariado se continud con la asociacién entre variables, por
ejemplo, se estimd la relacion entre el tiempo de evolucion de la enfermedad desde el
diagndstico y la frecuencia de los hallazgos toracicos, abdominales y la combinacién de
estos, el test estadistico X ? obtuvo un valor de 3.69, con una p de 0.44, en donde el valor
obtenido se considera como no estadisticamente significativo, es decir, no hay dependencia

entre variables (Tabla 21).
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Obs Total Maedia Var DE Min Mediana Max Moda
Edad 30 1222 40.7333 222.4092 14.9134 18 40 67 22

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Sexo Frecuencia Porcentaje IC al 95% Min IC al 95%
Max
Femenino 20 66.67% 47.19% 82.71%
Masculino 10 33.33% 17.29% 52.81%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Obs Total Media Var DE Min Med. Max Moda

Tiempo de evolucién 30 690 23 50.41 7.1003 8 23 35 30
desde el diagnéstico

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.



Tratamiento Frecuencia Porcentaje IC al 95% Min IC al 95% Max
Si 30 100.00% 88.43% 100.00%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Hallazgos Frecuencia Porcentaje IC al 95% Min IC al 95% Max
Solo Abdominales 1 3.33% 0.08% 17.22%
Solo Toracicos 5 16.67% 5.64% 34.72%
Toracicos + 24 80.00% 61.43% 92.29%
abdominales
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Grafico 1. Distribucién de los hallazgos en tomografia computada de
los pacientes con IDCV

30 90.00%
80.00%
25
70.00%
20 60.00%
50.00%
15
40.00%
10 30.00%
5 20.00%
10.00%
0 0.00%

Abdominales Toracicos Toracicos + abdominales

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.



Grafico 2. Distribucion de los hallazgos toracicos

Tumor timico

Cavitaciones

Patron en arbol en gemacion
Quistes

Enfisema

Parén en vidrio deslustrado
Granuloma

Atenuacién en mosaico

.
.
|
|
I
|
|
Distorsion de la arquitectura I
Bronquiectasias I
|

Nodulos

®Frecuencia ®Porcentaje

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Atenuacidon en Frecuencia Porcentaje ICal 95% Min IC al 95% Max
mosaico

Presente 13 43.33% 25.46% 62.57%

Ausente 17 56.67% 37.43% 74.54%

TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Cavitaciones  Frecuencia Porcentaje ICal 95% Min IC al 95% Max
Presente 2 6.67% 0.82% 22.07%
Ausente 28 93.33% 77.93% 99.18%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Distorsion de  Frecuencia Porcentaje IC al 95% Min IC al 95% Max
la arquitectura
Presente 13 43.33% 25.46% 62.57%
Ausente 17 56.67% 37.43% 74.54%
TOTAL 30 100.00% 100.00%

Fuente: Deiartamento de Radioloiia e Imaien del Hosiital de Esiecialidades del CMN Siilo XXI del IMSS.
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Enfisema Frecuencia Percentaje ICal 95% Min IC al 95% Max

Presente 9 30.00% 14.73% 49.40%
Ausente 21 70.00% 50.60% 85.27%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Tabla 10. Distribuciéon de los hallazgos toracicos

Granuloma Frecuencia Porcentaje ICal 95% Min IC al 95% Max
Presente 12 40.00% 22.66% 59.40%
Ausente 18 60.00% 40.60% 77.34%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Tabla 11. Distribucion de los hallazgos toracicos

Quistes Frecuencia Porcentaje ICal 95% Min IC al 95% Max

Presente 8 26.67% 12.28% 45.89%
Ausente 22 73.33% 54.11% 87.72%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Tabla 12. Distribuciéon de los hallazgos toracicos

Patron en arbol en Frecuencia Porcentaje ICal95% Min IC al 95% Max
gemacion
Presente 2 6.67% 0.82% 22.07%
Ausente 28 93.33% 77.93% 99.18%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Tabla 13. Distribucion de los hallazgos toracicos

Patroén en vidrio Frecuencia Porcentaje ICal 95% Min IC al 95% Max
deslustrado

Presente 11 36.67% 19.93% 56.14%
Ausente 19 63.33% 43.86% 80.07%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.
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Ndédulos Frecuencia Porcentaje ICal 95% Min IC al 95% Max

Presente 23 76.67% 57.72% 90.07%
Ausente 7 23.33% 9.93% 42.28%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Grafico 3. Distribucién por tipo de ndédulo pulmonar

= Centrilobulillar = No presentes = Perilinfatico = Subpleural

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Grafico 4. Distribucion por tipo de neumonia intersticial
idiopatica
80.00%
70.00% 66.67%
60.00%
50.00%
40.00%
30.00% e

20.00%

10.00% 3.33%

0.00% [ |
NINE Ninguno NIU

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.
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Tabla 15. Distribucién por engrosamiento intersticial

Hallazgo Frecuencia Porcentaje ICal 95% Min IC al 95% Max
interlobulillar 3 10.00% 2.11% 26.53%
Peribroncovascular 5 16.67% 5.64% 34.72%
Peribroncovascular
e interlobulillar 22 73.33% 54.11% 87.72%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Tabla 16. Distribucidon de los hallazgos abdominales

Engrosamiento de la Frecuencia Porcentaje ICal 95% Min  IC al 95% Max
pared intestinal
Presente 3 10.00% 2.11% 26.53%
Ausente 27 90.00% 73.47% 97.89%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Tabla 17. Distribucion de los hallazgos abdominales

Esplenomegalia Frecuencia Porcentaje IC al 95% Min IC al 95% Max
Presente 21 70.00% 50.60% 85.27%
Ausente 9 30.00% 14.73% 49.40%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Tabla 18. Distribucidon de los hallazgos abdominales

Hepatomegalia Frecuencia Porcentaje IC al 95% Min IC al 95% Max
Presente 6 20.00% 7.71% 38.57%
Ausente 24 80.00% 61.43% 92.29%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.
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Grafico 5. Distribucion de los hallazgos abdominales

Engrosamiento de la pared intestinal

Hepatomegalia

Esplenomegalia

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80%
Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Linfadenopatias Frecuencia Porcentaje IC al 95% Min IC al 95% Max
Presente 24 80.00% 61.43% 92.29%
Ausente 6 20.00% 7.71% 38.57%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Localizacién Frecuencia Porcentaje IC al 95% Min IC al 95% Max
Mediastinales 13 43.33% 25.46% 62.57%

Mediastinales,
retroperitoneales y

mesentéricas 11 36.67% 19.93% 56.14%
Retroperitoneales y

mesentéricas 6 20.00% 7.71% 38.57%
TOTAL 30 100.00%

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.



Grafico 6. Distribucion por localizacion de linfadenopatias
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Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

Tiempo de evoluciéon Abdominales Toracicos Toracicos + abdominales TOTAL
>30 afios 1 2 5 8
21-30 aios 0 1 8 9
11-20 afios 0 2 11 13

TOTAL 1 5 24 30
Chi-square df P
3.6926 4 0.4492

Fuente: Departamento de Radiologia e Imagen del Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI del IMSS.

DISCUSION

La inmunodeficiencia comun variable (IDCV) es la forma mas frecuente e importante de las
inmunodeficiencias primarias desde el punto de vista clinico, afectando tanto a nifos,
adultos, hombres y mujeres por igual. Sin embargo, en el presente estudio se incluyé a una
poblacién conformada unicamente por 30 pacientes adultos.

La IDVC es un diagnéstico de exclusion, y los sintomas pueden presentarse a cualquier

edad, y al igual que lo reportado en la literatura, las manifestaciones clinicas de los
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pacientes estudiados en el presente estudio, generalmente caracterizadas por infecciones
de repeticion, alcanzaron su punto maximo en la infancia, alrededor de los 2 afios de edad,
con lo anterior y considerando nuestros resultados, encontramos que el retraso en el
diagnostico es de al menos 14 afios, tiempo en el cual los cambios estructurales toraco-
abdominales irreversibles pueden ocurrir, lo cual hemos corroborado, ya que en la totalidad
de los pacientes estudiados se encontraron dichos hallazgos en la evaluacién con
tomografia computada, considerando esto como una las limitantes de este estudio, ya que
al tratarse unicamente de pacientes adultos, con tratamiento instaurado, no documentamos
una asociacion estadisticamente significativa entre el tiempo de evolucion registrado y la
prevalencia de los hallazgos o su asociacion con tratamiento el tratamiento.

Ciertamente muchos de los hallazgos, como un patrén en vidrio deslustrado, atenuacion en
mosaico, engrosamiento intersticial, e incluso los ndédulos en el caso de los hallazgos
pulmonares, el engrosamiento de la pared intestinal y adenopatias, por mencionar algunos,
pueden encontrarse en el contexto tanto de un proceso agudo y potencialmente reversible,
como en un proceso cronico o ambos, lo cual limita un tanto la evaluaciéon de la
irreversibilidad de los hallazgos cuando son evaluados en un solo momento en el tiempo.
Pero otros hallazgos muy frecuentes en nuestro estudio y francamente irreversibles como
las bronquiectasias que son el reflejo de las infecciones recurrentes y de los hallazgos mas
prevalentes, asi como los cambios altamente sugestivos de fibrosis que incluyen hallazgos
como el engrosamiento intersticial, ‘panalizacion” y distorsion de la arquitectura; de igual
forma, los granulomas, quistes, enfisema, entre otros, reflejan la lesién tisular repetitiva
asociada a un sistema inmune deficiente.

La prevalencia de la enfermedad pulmonar intersticial es alrededor de 200 veces mayor
entre los pacientes con inmunodeficiencia humoral primaria que en la poblacion general,
presentandose en casi el 20% de los pacientes y generalmente diagnosticada posterior a

las infecciones recurrentes en pacientes mayores de 40 anos y que tienen
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inmunodeficiencia comun variable. Se han reportado todos los tipos de enfermedad
pulmonar intersticial en esta poblacion, pero la enfermedad intersticial granulomatosa y
linfocitica (GLILD) es la mas comun, pero esta implica una definicién clinico-pato-
radioldgico. A diferencia de los reportado en la literatura, en el presente estudio,
documentamos una mayor frecuencia de la neumonia intersticial usual, la cual observamos
caracterizada por engrosamiento del intersticio interlobulillar, subpleural, densidades en

vidrio deslustrado, bronquiectasias por traccion y disminucion del volumen pulmonar.

Si bien los hallazgos toracicos, especificamente los que involucran al parénquima pulmonar
son los mas prevalente y por tanto ampliamente estudiados, como pudimos ver, los
hallazgos abdominales son altamente prevalentes en la poblacién evaluada, representan el
80% en combinacion con los hallazgos toracicos, y la mayoria de ellos relacionados con los
érganos que conforman el actualmente conocido como sistema fagocitico mononuclear, y
claramente manifestado por esplenomegalia y hepatomegalia. Sin dejar de lado la alta
prevalencia de linfadenopatias que documentamos, también del 80%, y de vital importancia,
para la deteccién temprana de una probable neoplasia, que como sabemos es una causa
importante de mortalidad en estos pacientes, de ahi la importancia de la valoracion integral

con tomografia toraco-abdominal.

CONCLUSIONES

El presente estudio de investigacién fue realizado basandose en la premisa de la alta
prevalencia de los cambios estructurales toraco-abdominales asociados a procesos
infecciosos de repeticion, trastornos linfoproliferativos o autoinmunes en los pacientes con
inmunodeficiencia comun variable, si bien, el diagndstico definitivo precisa la evaluacion

clinica, radioldgica e histopatologica, por imagen podemos tener un alto grado de sospecha
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para poder distinguir entre uno y otro, sin dejar de lado la deteccion temprana de procesos
potencialmente reversible o sugestivos de neoplasia, entre ellos el linfoma que es altamente
prevalente y causa de mortalidad en estos pacientes de ahi la importancia de la exploracion
tomografica no sélo toracica, si no también abdominal.

La edad media de los pacientes incluidos en el estudio fue de 40.73 afos, la distribucion
por sexo no fue homogénea, con una relacion hombre: mujer de 1:2, lo cual difiere en la
distribucion por sexo reportada en la bibliografia internacional.

Muchas de las manifestaciones en imagen son el reflejo de un estimulo lesivo tisular
repetitivo, cuyo curso natural se relaciona directamente con el tiempo de evolucion de la
enfermedad y la presencia o no de tratamiento, y esta es de las principales limitaciones
encontradas en nuestro estudio, el cual consistié en una muestra pequefia Unicamente de
pacientes adultos, con un tiempo medio de evolucién desde el diagndstico de 23 anos,
tiempo en el cual muchos de los hallazgos ya estan presentes, y no fue posible encontrar
una asociacion estadisticamente significativa entre estos. Por los cual consideramos que,
en estudios posteriores, se debera incluir a pacientes de todas las edades con diagnéstico
definitivo de inmunodeficiencia comun variable, considerando el tiempo del inicio de la
sintomatologia, asi como la evaluacion secuencial de los estudios de imagen para el
analisis multivariado, por que como se menciond previamente, muchos de los procesos
agudos y cronicos comparten algunas manifestaciones imagenoldgicas.

Como lo muestran los resultados, los hallazgos toracoabdominales fueron los mas
prevalentes, y entre ellos los toracicos (nédulos y bronquiectasias), muchos de ellos son el
reflejo de enfermedad pulmonar irreversible. Pero como podemos notar, las linfadenopatias
y la esplenomegalia se encontraron hasta en el 80% de los casos, lo cual solo denota el
amplio espectro de las manifestaciones de la inmunodeficiencia comun variable, ya que
esto pudiese corresponderse desde con un trastorno linfoproliferativo hasta un fenémeno

autoinmune.
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ANEXOS

Instituto Mexicano del Seguro Social

Jefatura de Prestaciones Medicas
Coordinacion de Planeacion y Enlace Institucional

Coordinacién Auxiliar de Investigacion en Salud
Centro Médico Nacional Siglo XX1
Ciudad de México

Cedula de Recoleccion de datos

“Prevalencia de los hallazgos toracoabdominales en la evaluacion tomografica de los pacientes
con inmunodeficiencia comun variable
en el CMN Siglo XXI”

Ficha de Identificacion

Folio: Edad: Sexo

Hallazgos toracoabdominales por Tomografia

Bronquiectasias S| NO
B iectasi ilindri

ronquiectasias cilindricas S| NO
Bronquiectasias varicosas S| NO
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Bronquiectasias quisticas S| NO
Bronquiectasias por tracciéon S| NO
Distorsion de la aequitectura S| NO
Distriucié ilinfati
istriucion perilinfatica S| NO
Engrosamiento septal interlobulillar S| NO
Enfisema
! S| NO
Engrosamiento septal interlobulillar S| NO
Nodul
6dulo S| NO
Noédulo centrilobulillar S| NO
Noédulos perilinfaticos
u periii 1 S| NO
Granuloma
! S| NO
Opacidad en vidrio deslustrado S| NO
Patron de atenuacion en mosaico S| NO
Patrén en arbol en gemacion S| NO
Neumonia intersticial usual
u iai icial usu S| NO
Neumonia intersticial no especifica S| NO
Neumonia intersticial linfocitica S| NO
Neumonia organizada S| NO
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Neumonia organizada S| NO
Ad ti diastinal
enopatias mediastinales S| NO
Tumor timico S| NO
Esplenomegalia S| NO
Adenopatias mesentéricas
pati ! S| NO
Adenopatias retroperitoneales S| NO
Engrosamiento pared intestinal S| NO
Liquido i . inal
iquido libre en cavidad abdomina S| NO

Dra. Maria Cristina Gutiérrez Rivera

Residente de cuarto aio de las especialidad en imagenologia diagnoéstica y terapéutica del Hospital

de Especialidades de Centro Médico Nacional Siglo XXI.
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