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RESUMEN

Antecedentes: La pletismografia corporal es el estandar de oro para la medicion
de los volumenes pulmonares, que son utiles para confirmar restricion pulmonar,
ademas de hiperinflacién pulmonar y atrapamiento aéreo, los valores de referencia
de la Iniciativa Global del Pulmon (GLI) porporcionan una referencia para todas las
edades, con la finalidad de estandarizar la interpretacion de las mediciones de los

volumenes pulmonares a nivel mundial.

Objetivo: Validar la ecuacion de la Iniciativa Global del Pulmén (GLI) de volumenes

pulmonares en individuos mexicanos pediatricos sanos pulmonares.

Métodos: Se realizo un estudio analitico, transversal, observacional y prospectivo,
en nifos mexicanos de 5 a 20 afos, a quienes se le realizaron mediciones de
volumenes pulmonares por medio de pletismografia corpoéral, los registros fueron
cargados en la calculadora de GLI, se obtuvieron puntajes z de cada uno y sus
predichos, se realizo la comparacion con las ecuaciones de GLI, Zapletal y Manzke,
realizando el analisis mediante el coeficiente de correlacion de concordancia (CCC).

Resultados: Entre marzo y julio de 2023, se incluyeron 95 sujetos sanos (43 nifios
y 52 nifas). La antropometria mostro diferencias de género en FEV1/FVC
(p=0.0005) y RV/TLC (p=0.0018). Las mediciones de FRC, TLC y RV superaron las
ecuaciones GLI, Manzke y Zapletal. La concordancia mas alta se observo en TLC
(CCC=0.872, p<0.001). Ademas se observo una diferencia significativa en RV entre

ambos géneros (p=0.001), acentuada con la edad.

Conclusién: La ecuacion GLI no se adapta bien a la poblacion pediatrica mexicana,
posiblemente debido a factores como la altitud, que influyen en los volumenes

pulmonares y la interpretacion de resultados de funcion pulmonar.

Palabras Clave: Validacion, pletismografia, volumen pulmonar



Validacion de la ecuacion de la Iniciativa Global del Pulmén para volumenes

pulmonares en individuos pediatricos mexicanos sanos pulmonares.

ANTECEDENTES

En la evaluacién de la funcion pulmonar en nifios se encuentra una gran variedad
de pruebas, entre ellas las mas utilizadas para la valoracion de la mecanica
respiratoria se encuentran: la espirometria, la pletismografia corporal, la
oscilometria de impulso y la prueba de reto bronquial, las cuales ayudan en el
diagnostico y seguimiento de enfermedades como el asma, la fibrosis quistica, la
displasia broncopulmonar y las malformaciones congénitas pulmonares, entre otras.
Actualmente, uno de los desafios en la interpretacion de las pruebas de funcién
pulmonar (PFR) es la eleccion de ecuaciones de referencia, debido que hay que
tener en cuenta el crecimiento progresivo en la edad pediatrica, ya que la talla es
un determinante importante de la funcion pulmonar, (1) (2) asi como otros factores

como el sexo y diferentes condiciones demograficas.

Considerando que los valores de referencia deben compararse con una
poblacidon que se ajuste al sujeto que realizé la prueba para una adecuada
interpretacion, las ecuaciones de referencia dentro de los equipos disponibles
cuentan con ecuaciones de referencia predeterminadas, las cuales pueden no ser
las ideales para identificar anormalidades que correspondan a un valor determinado
para su crecimiento y desarrollo, es decir, la edad y la talla de la poblacion
pediatrica, por lo tanto es indispensable la validacién de ecuaciones ya disponibles
internacionalmente como la ecuacion de la Iniciativa Global del Pulmo (GLI, por sus
siglas en inglés), la cual se genero a partir de poblaciones con un amplio rango de
edad, tanto en nifios como en sujetos de edad avanzada y la transicion de la
adolescencia a la adultez y abarcando multiples etnias. (2) (3)

La interpretacion de las PFR se fundamenta en la comparacion de los datos
medidos en un paciente con los valores de referencia (predichos) basados en
sujetos sanos. Estos valores de referencia deben obtenerse a partir de estudios en

sujetos sanos que tengan caracteristicas antropométricas similares (como sexo,



edad y talla) y, cuando corresponda, etnias similares al paciente que se somete a la
prueba.(4) (Vargas-Dominguez et al., 2011).

Para obtener valores de referencia confiables, es ideal calcular ecuaciones
basadas en mediciones observadas en una muestra representativa de sujetos
sanos de una poblacion general. Estas ecuaciones proporcionan una base solida
para evaluar la funcion respiratoria del paciente y determinar si hay desviaciones
significativas con respecto a lo esperado en comparacion con la poblacion sana de
referencia. El uso de valores de referencia precisos y adecuados es esencial para
una interpretacion precisa y clinicamente relevante de las PFR y para una correcta
toma de decisiones en el diagndstico y tratamiento de los pacientes. (1)

No obstante, es importante destacar que la mayoria de las ecuaciones de
referencia utilizadas para evaluar la funcion respiratoria en nifilos se han derivado
de poblaciones caucasicas. Estas ecuaciones pueden no ser representativas de
otras etnias, como la poblacion mexicana, y las diferencias atribuibles al origen
étnico no estan bien definidas. Las variaciones étnicas pueden manifestarse en
distintos aspectos relacionados con la funcién respiratoria, como la longitud del
tronco en relacion con la talla, la masa muscular, las dimensiones del térax y la
fuerza de los musculos respiratorios. Estas diferencias étnicas pueden influir en los
valores de referencia para los parametros de la funcion pulmonar, como la
Capacidad Residual Funcional (RV), la Capacidad Vital (VC) y la Capacidad
Pulmonar Total (TLC). (4). Por ejemplo, Stocks & Quanjer (6) han demostrado que
los valores de RV, VC y TLC son aproximadamente un 12% mas bajos en la
poblacién de raza negra en comparacion con la poblacion de raza blanca. Estas
disparidades resaltan la necesidad de considerar el origen étnico al interpretar los
resultados de las PFR en poblaciones diversas.

Si bien, el estandar de la ATS/ERS del 2005 (7) no logré determinar un
conjunto de valores de referencia adecuados para la poblacion pediatrica,
actualmente el estandar de la ATS/ERS 2022 (3) recomienda que la validacion de
ecuaciones internacionales, como las proporcionadas por la iniciativa GLI, son

indispensables para una evaluacion mas precisa y significativa de la funcidn



pulmonar en nifios. (8) Actualmente, el puntaje z (z-score) es una herramienta
valiosa que nos permite dar diagnosticos de diversas patologias y clasificar la
gravedad de las alteraciones funcionales pulmonares. Los valores z se definen
como el rango entre un valor medido y un valor predicho, determinado por
desviaciones estandar, lo que facilita una mejor comprension de los resultados y su

relevancia clinica. (9) (2)

Si bien la espirometria es el estandar de oro para medir la obstruccion
bronquial, en algunos sujetos pediatricos es dificil de realizarla, ya que depende de
una cooperacion y esfuerzo del sujeto que la esta realizando, la oscilometria es una
herramienta util que nos ha servido de utilidad para la evaluacion de las resistencias
de la via aérea. Sin embargo, la evaluacion estatica de los volumenes pulmonares
es importante dentro de la identificacion inicial de enfermedades restrictivas en
pediatria. (10) Existen varios métodos para medir los volumenes pulmonares, uno
de ellos y el estandar de referencia es la pletismografia corporal, que implica que el
volumen del gas intratoracico (ITGV) no cambie y las mediciones se llevan a cabo
por cambios de presion, tomando en cuenta la Ley de Boyle. (11). Las principales
mediciones de la pletismografia corporal por su utilidad clinica son la capacidad
pulmonar total (TLC), el volumen residual (RV) y la capacidad inspiratoria (IC);
aunque esta prueba también permite medir otros volumenes, como la capacidad
vital (VC), el volumen de reserva inspiratoria y espiratoria, asi como las resistencias

pulmonares especificas.

La medicién de los volumenes pulmonares en nifios puede ser mas variable
que en los adultos, debido a la fisiologia de los musculos de la pared toracica, asi
como el desarrollo cognitivo, pudiendo influir en la calidad de la prueba,
adicionalmente a esto, la interpretaciéon de las mediciones en serie durante los
periodos de rapido crecimiento y desarrollo (p. Ej., la adolescencia y los primeros
afnos de la edad adulta)requieren una atencidn especial para evitar una inadecuada
interpretacion de la meseta normal del crecimiento pulmonar. (12) Por lo que las
ecuaciones de prediccion disponibles para interpretar las pruebas de volumenes
pulmonares como ECSC, GOLDMAN y BECKLAKE vy otras, estan limitadas, porque
solo estan disponibles para sujetos adultos. Las ecuaciones de referencia



pediatricas actualmente disponibles no abordan adecuadamente los cambios
durante la pubertad o el continuo entre las ecuaciones pediatricas y adultas, lo que
da como resultado rupturas discontinuas en puntos arbitrarios. En general, las
ecuaciones de GLI para FRC y TLC se alinean bien con las ecuaciones publicadas
anteriormente, especialmente para nifios. Las mayores diferencias se observaron
para las ecuaciones RV y RV/TLC. Es probable que las diferencias observadas
influyan en la practica clinica, ya que las personas previamente identificadas como
normales o "anormales" pueden tener una interpretacion diferente utilizando las

ecuaciones de volumen pulmonar de GLI. (13)

Los valores de referencia de la iniciativa GLI para los volumenes pulmonares
proporcionan una referencia generalizable a todas las edades para estandarizar el
informe y la interpretacion de las mediciones de los volumenes pulmonares en las
poblaciones de ascendencia europea. (8) Cada poblacion donde se realizan
pruebas de funcion pulmonar deberia de utilizar ecuaciones basadas en su
poblacion. Recientemente GLI publicé valores de referencia para volumenes
pulmonares incluyendo edades entre 5 y 80 afios, donde tuvieron participacion de
17 centros en 11 paises, donde se icluyo la participacion de México como el unico
pais de Latinoameérica. Estos valores con un total de 7190 mediciones, las
ecuaciones de referencia especificas incluyendo sexo, talla y edad fueron
desarrolladas para capacidad pulmonar total, capacidad residual funcional, volumen
residual, capacidad inspiratoria, capacidad vital, volumen de reserva espiratoria y
RV/TLC. El objetivo de la iniciativa GLI es que esta ecuacion pueda ser utilizada a
nivel mundial para la interpretacion de la medicién de volumenes pulmonares, pero
los datos de poblaciones de ascendencia no europea fueron insuficientes para
desarrollar ecuaciones multiétnicas por lo que dichas ecuaciones proporcionan un
estandar generalizable para informar e interpretar las mediciones de los volumenes
pulmonares en individuos de ascendencia europea, concluyendo que dichas
ecuaciones proporcionan un estandar generalizable para informar e interpretar las

mediciones de los volumenes pulmonares en individuos de ascendencia europea.

(8)



De acuerdo con lo anterior, similar a otras pruebas de funcion pulmonar, las
mediciones de los valores de volumenes pulmonares (por diferencias ecuaciones)
necesitan ser validada para poder ser utilizada en la practica diaria, ya que esta son
las ecuaciones son la referencia para decidir si los parametros medidos se
encuentran por debajo o por arriba de sus limites normales, pudiendo subestimar o

supra estimar los volumenes pulmonares. (14)

La complejidad de esta técnica, las ecuaciones de referencia, las diferencia en los
equipos, la variabilidad de esta y las condiciones en las que se realiza la prueba han

hecho necesaria su estandarizacion, asi como decidir que ecuacion utilizar. (15)



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La pletismografia corporal es el estandar de oro para la medicién de volumenes
pulmonares, los resultados de esta prueba son utiles para confirmar restriccion
pulmonar, ademas de hiperinflacion pulmonar y atrapamiento aéreo en
enfermedades obstructivas. Recientemente La Iniciativa Global del Pulmon (GLI)
publicoé ecuaciones de referencia para volumenes pulmonares para pacientes entre
la edad de 5 a 80 afios para ser utilizada a nivel mundial. Para la ecuacion, México
contribuy6 con GLI ya que proporciond datos de volumenes pulmonares medidos
por pletismografia y por dilucion de gases, de sujetos sanos, nifios y adultos; sin
embargo, esta ecuacion no ha sido debidamente validada para ser utilizada en la
practica diaria. La publicacién reciente de ecuaciones de referencia para volumenes
pulmonares tiene como objetivo estandarizar los valores teoricos, para que a nivel
mundial se utilice la misma ecuacion. En el presente estudio analizaremos si la
ecuacion planteada por GLI se ajusta adecuadamente a los resultados obtenidos en

sujetos pediatricos sanos mexicanos.



JUSTIFICACION

Las pruebas de funcién respiratoria (PFR) son herramientas muy importantes para
el diagndstico, tratamiento y seguimiento de enfermedades respiratorias por lo que
es importante conocer sus fundamentos y factores modificadores. La mecanica
pulmonar esta muy influida por las caracteristicas antropométricas del sujeto, sobre
todo en el sexo, la estatura, la edad y la altitud, aunque otros factores como el peso
e indice de masa corporal podrian también influir en menor medida. Aun asi, todavia
hay alta dispersion entre los valores que puedan encontrarse en la poblacion
pediatrica sana. La publicacion reciente de la ecuaciéon GLI para volumenes
pulmonares sugiere su utilizacidon para homogeneizar la interpretaciéon a nivel
mundial. Sin embargo, esta no ha sido validada en México para poder usarse en la
practica diaria, por lo que la validacion de la ecuacion GLI para volumenes

pulmonares podria utilizarse para la interpretacion en poblacion pediatrica.



PREGUNTA DE INVESTIGACION

En este estudio planteamos la siguiente pregunta de investigacion: ¢ La ecuacion de
referencia de GLI se ajustara adecuadamente a los resultados obtenidos en

individuos pediatricos sanos pulmonares mexicanos?



HIPOTESIS

Alterna: La ecuacién de referencia para volumenes pulmonares de GLI sera
variable a los resultados obtenidos en sujetos pediatricos sanos pulmonares

mexicanos.

Nula: La ecuacion de referencia para volumenes pulmonares de GLI se ajustara
adecuadamente a los a los resultados obtenidos en sujetos pediatricos sanos

pulmonares mexicanos.
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OBJETIVOS

Objetivo Principal: Validar la ecuacién de la Iniciativa Global del Pulmoén (GLI) de

volumenes pulmonares en individuos mexicanos pediatricos sanos pulmonares.

Objetivo Especificos: El estudio no cuenta con objetivos especificos
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MATERIAL Y METODOS

Lugar y tipo de estudio:
Se realizdé un estudio analitico, transversal, observacional y prospectivo en el
Departamento de Fisiologia Respiratoria del Instituto Nacional de Enfermedades

Respiratorias en la Ciudad de México, México.

Poblacién de estudio:

El estudio se realiz6é en poblacion de edad pediatrica, abarcando edades desde los
5 afios hasta los 20 afios de edad, para los sujetos menores de edad que cumplian
los criterios de seleccidn se invitd a los padres o tutores a participar, asi mismo a
los sujetos mayores de edad se realizo la invitacidn personal, después de que se
les explicara los objetivos del estudio y los procedimientos del mismo se les solicitd

que firmaran la carta de consentimiento y asentimiento informado.
Criterios de inclusion:

e Sujetos de 5 a 20 afos de edad.

e Ambos sexos.

e Sujetos sanos pulmonares vistos por cuestionario de sintomas.

e Que el participante, padre o tutor firmara la carta de consentimiento y

asentimiento informado.

Criterios de exclusion:
e Sujetos con alguna condicion que impidiera la realizacion de las pruebas o la
correcta interpretacion de estas, tales como traqueostomia, deformidad
evidente de la caja toracica o alteraciones mandibulares.

e Sujetos que presenten infeccion respiratoria aguda en las ultimas 3 semanas.

Sujetos que al momento de la invitacion al estudio se tenga sospecha clinica o por
medio de un interrogatorio directo o indirecto hayan tenido alguno de los siguientes

diagnésticos:

12



e Enfermedades respiratorias crénicas como asma, hiperreactividad

bronquial y otros términos sugestivos de asma.
e Antecedente de prematurez.
e Antecedente de displasia broncopulmonar
e Neumopatia por reflujo gastroesofagico.
e Tuberculosis pulmonar.
e Neumopatia intersticial.
e Fibrosis quistica.
e Infecciones respiratorias cronicas.

e Enfermedades o condiciones que requieran el uso de oxigeno

suplementario continuo.
e Antecedente de COVID-19 grave.

e No presentar cardiopatia significativa, patologia neuromuscular u ésea.
Criterios de eliminacion:

e No lograr hacer una medicion con adecuados criterios de calidad segun el
estandar ATS/ERS.

e Que el sujeto, padre o tutor retire el consentimiento y asentimiento informado.

PROCEDIMIENTO DEL ESTUDIO

Se invito a los hijos de los trabajadores del INER, asi como a los hermanos de los
pacientes hospitalizados o que acudian a la consulta externa de pediatria del INER,
e instituciones educativas cercanas al INER, posteriormente se explico ampliamente
a los responsables de los participantes en qué consistia el estudio, asi como la
finalidad del mismo, al aceptar participar, se le realizé un cuestionario de sintomas
o antecedentes, posterior al confirmar que cumplian con los criterios de seleccion
se le entregd una carta y asentimiento informado para la autorizacion del estudio,
posteriormente se les otorgd una cita con fecha y hora programadas para
presentarse al laboratorio del departamento de fisiologia respiratoria del Instituto

13



Nacional de Enfermedades Respiratorias Ismael Cosio Villegas. Posteriormente el
dia de la cita, al participante se le realizaron mediciones antropométricas para poder

realizar las pruebas de funcion pulmonar de la siguiente manera:

1. Antropometria:

Peso: Se utilizaron basculas portatiles con una precision de £200 gramos. Antes de
iniciar la medicion se verifico que las basculas estuvieran calibradas. Para el registro
del peso, la persona debia pararse en la parte central de la bascula de espaldas a
la pared, estando en posicion de firmes, es decir, totalmente derecha, descalza, con
los pies con los talones juntos y las puntas ligeramente separadas, los brazos
colgando paralelos al eje del cuerpo y sin movimiento. La persona a pesar no debia
recargarse en la pared. Se les pedia que no se movieran y cuando la pantalla estaba
parpadeando, se registraba el dato observado en kilogramos y gramos. Por ejemplo,
47.00 kg o0 49.50 kg. Solo después de que el antropometrista habia registrado el

dato en su formulario, se pedia a la persona que bajara de la bascula.

Talla: La medicion de la talla fue de pie y se realiz6é con un estadimetro de pared, el
cual consta de una cinta métrica flexible con 2 metros de longitud y una escuadra
movil con un angulo de 90°. El estadimetro se coloco en una pared derecha (que
formara un angulo de 90° con el piso), la escala de 00 se pegd a nivel de piso y se

verificd que la cinta métrica estuviera en ceros antes y después de cada medicion.

2. Medicion de la espirometria:

Esta medicion se llevd a cabo empleando un equipo de funciéon pulmonar marca
Jaeger-Care Fusion, modelo Master Screen Combi, con la plataforma de Software
Sentry Suite que fue calibrado diariamente en cuanto a flujo con una jeringa de 3
litros. La medicion se realiz6 siguiendo las recomendaciones internacionales de la
ATS/ERS 2019.

Con el participante sentado y con una pinza en la nariz, se le pidi6 que respirara
profundamente hasta alcanzar una Capacidad Pulmonar Total (TLC) vy

posteriormente se le solicitd que exhalara rapidamente y con fuerza, realizando la
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maniobra de Capacidad Vital Forzada (FVC). Esto se llevo a cabo a través de un
filtro antimicrobiano que el participante debia sellar con sus labios sin obstruirlo con
la lengua. Se realizaron las maniobras necesarias hasta obtener una espirometria
aceptable y repetible. La informacion del estudio se procedié a analizar de forma
automatizada mediante el Software propio del equipo y se descargo el resultado a

una computadora.

3. Medicion de la pletismografia:

Esta medicion se llevd a cabo empleando un equipo de funciéon pulmonar marca
Jaeger Care-Fusion, modelo MasterScreen Combi, con la plataforma de Software
Sentry Suite que fue calibrado diariamente en cuanto a flujo con una jeringa de 3
litros, con una exactitud de £ 0.5% de volumen absoluto (15 mL). Para la verificacion
de la calibracion en la presion de la cabina se requiere una exactitud en un rango
de £ 0.02 kPa (£ 0.2 cmH20). Las mediciones se realizaron siguiendo las

recomendaciones internacionales de la ATS/ERS 2005.

Con el participante sentado y con una pinza en la nariz, se le pididé que presionara
sus mejillas con ambas manos y que respirara tranquilamente por el filtro
antibacteriano conectado al equipo, sellando con sus labios y sin obstruir con la
lengua. Luego, se le solicitd que respirara a volumen corriente hasta alcanzar una
FRC estable, posteriormente se le pedia que realizara respiraciones de jadeo
siguiendo la técnica recomendada para la prueba, terminando con una exhalacién
hasta volumen residual seguido de una inspiracion profunda hasta capacidad
pulmonar total. La informacion del estudio se analiz6 de forma automatizada
mediante el Software propio del equipo y se descargd el resultado a una
computadora. Los parametros que se tomaron en cuenta fueron aquellos que
principalmente se enfocaron en la ecuacion dictada por la iniciativa GLI, es decir,
Capacidad Funcional Residual (FRC), Capacidad Pulmonar Total (TLC), Volumen
Residual (RV), RV/TLC, Volumen de Reserva Espiratorio (ERV), Capacidad
Inspiratoria (IC) y Capacidad Vital (VC).
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DEFINICION DE VARIABLES:

Variable Definicién conceptual Definicién Operacional Escala y unidad de mediciéon
Capacidad Es el mayor volumen de aire | Se obtendra mediante el equipo de funcion | Cuantitativa, continua:
Pulmonar contenido en los pulmones | pulmonar de la Jaeger-Care Fusién modelo | -Litros
Total (TLC) después de una inspiracion | MasterScreen Combi con la plataforma de

maxima siendo la suma de los | Software Sentry Suite

cuatro volumenes pulmonares
Capacidad Es el volumen de aire dentro de | Se obtendra mediante el equipo de funcién | Cuantitativa, continua:
Residual los pulmones al final de la | pulmonar de la Jaeger-Care Fusién modelo | -Litros
Funcional espiracion de un ciclo respiratorio | MasterScreen Combi con la plataforma de
(FRC) normal, corresponde a la suma del | Software Sentry Suite

VRE y RV. Esta determinada por

el balance entre la retraccion

elastica de la pared del térax

mientras los musculos

respiratorios se encuentran en

reposo.
Volumen Es el volumen de aire remanente | Se obtendra mediante el equipo de funcion | Cuantitativa, continua:
Residual de los pulmones después de una | pulmonar de la Jaeger-Care Fusién modelo | -Litros
(RV) exhalacion maxima MasterScreen Combi con la plataforma de

Software Sentry Suite

Volumen de

Es el maximo volumen de aire que

Se obtendra mediante el equipo de funcién

Cuantitativa, continua:

reserva puede ser exhalado desde el nivel | pulmonar de la Jaeger-Care Fusién modelo | -Litros
espiratorio previo de FRC MasterScreen Combi con la plataforma de
(ERV) Software Sentry Suite
Capacidad Es el mayor volumen de aire que | Se obtendra mediante el equipo de funcion | Cuantitativa, continua:
inspiratoria | se puede inspirar desde el nivel | pulmonar de la Jaeger-Care Fusion modelo | -Litros
previo de FRC corresponde a la | MasterScreen Combi con la plataforma de
suma del VCy IVR Software Sentry Suite
Capacidad Es el volumen maximo de aire que | Se obtendra mediante el equipo de funcién | Cuantitativa, continua:
Vital (VC) puede exhalarse desde la | pulmonarde la Jaeger-Care Fusion modelo | -Litros
capacidad pulmonar total hasta | MasterScreen Combi con la plataforma de
llegar a volumen residual | Software Sentry Suite
(Capacidad vital exhalatoria),
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corresponde a la suma de los
volumenes desplazables VC, IRV,
ERV

RV/TLC Es la relacién entre el volumen | Se obtendra mediante el equipo de funcion | Cuantitativa, continua:
residual y capacidad pulmonar | pulmonar de la Jaeger-Care-fusion modelo | -Litros
total. Se refiere especificamente a | MasterScreen Combi con la plataforma de
la proporcion de gas residual | Software Sentry Suite
como parte del gas total en el
térax
VARIABLES DE GRUPO UNIVERSALES
Sexo Caracteristicas anatomicas que | La misma que la conceptual, se | Categodrica dicotomica
distinguen en una misma especie | catalogaron de acuerdo con su fenotipo de | -Masculino
al individuo masculino y femenino | nacimiento. -Femenino
Edad Tiempo que ha transcurrido desde | La misma que la conceptual. Se calculara | Cuantitativa, continua:
el nacimiento hasta un momento | mediante la fecha de nacimiento y la fecha | -Afios
determinado. del estudio.
Peso Fuerza con la que la tierra atrae a | Medida que se obtuvo al momento del | Cuantitativa, continua:
un cuerpo estudio colocando al sujeto en una bascula | -Kilogramos
de precision
Estatura Medicion de la base de los pies al | Medida que se obtuvo al momento del | Cuantitativa, continua.
plano superior de la cabeza estudio colocando al sujeto en un | -Centimetros
estadiometro
indice de | Medida de asociacion entre el | La misma que la conceptual que se calcula | Cuantitativa continua:
masa peso y la altura de un individuo. empleando el peso y la estatura. Kg/m2
corporal
(IMC)
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TAMANO DE MUESTRA:

Se estimé un tamano de muestra de 100 sujetos sanos para validar las
ecuaciones de referencia y evitar una diferencia de 0.5 puntajes z, los cuales
puedan ocurrir debido al azar, esto debido a que soélo nos enfocaremos en
sujetos pediatricos.

ANALISIS ESTADISTICO:

Los registros fueron cargados en la calculadora de GLI publicada en la pagina
de ERS (https://gli-calculator.ersnet.org) y se obtuvieron los puntajes-z de cada
variable pletismografia, asi como los predichos. Se calcularon las ecuaciones
provenientes de Zapletal y Manzke para ser comparadas. Se llevé a cabo un
analisis mediante el coeficiente de correlacion de concordancia (CCC) y se
cuantificé el numero de individuos que se encontraban a mas de 1 + desviacion

estandar. Se utilizo el programa STATA v16.

CONSIDERACIONES ETICAS:

El presente es un estudio con RIESGO MINIMO, ya que solo se emplean

procedimientos diagndsticos rutinarios.

Puesto que los candidatos son hijos(a) de trabajadores del INER de forma
definitiva/temporal o extrahospitalaria, asi como sujetos de escuelas cercanas
al INER. Con el fin de evitar coercion en su libre decision de participar en el
estudio, la invitacion para su participacion fue realizada por la Dra. Patricia
Pacheco Pérez quien no tiene superioridad jerarquica laboral con los
participantes en este protocolo de investigacion. Todos los tutores de los
participantes en el estudio completaron un consentimiento informado por escrito.
El proyecto esta aprobado por el Comité de Etica en Investigacion del INER con
el numero de protocolo C39-22. El estudio fue conducido de acuerdo con las
normas éticas, el reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud y con la declaracion de Helsinki de 1975 y su mas

reciente revision, asi como la buena practica clinica.
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RESULTADOS

Entre marzo y julio de 2023, se registraron un total de 108 participantes
pediatricos. Después de la evaluaciéon de elegibilidad, se incluyeron en el
analisis 95 sujetos sanos (43 nifios y 52 nifas), 13 (%) sujetos fueron excluidos
por no cumplir con los criterios de aceptabilidad de la prueba de pletismografia.

Los parametros antropométricos y volumeétricos de la poblacion analizada se
muestran en la tabla 1. No se encontraron diferencias significativas en
antropometria, solo se encontré una diferencia estadisticamente significativa
entre hombres y mujeres en el cociente FEV1/FVC (p=0.0005), medido en litros,
y en el cociente RV/TLC (p=0.0018).

Tabla 1. Caracteristicas antropométricas y valores de volumenes pulmonares
medidos por pletismografia corporal.

Total Hombres Mujeres
(n=95) (n=43) (n=52)
Edad, afios 12.19 (3.4) 11.87 (3.2) 12.44 (3.6)
Peso, kg 46.32 (16.6) 46.84 (18.6) 45.88 (14.8)
Talla, cm 148 (16.2) 147.86 (17.4) 148.12 (15.4)
IMC, kg/m2 20.41 (3.9) 20.56 (4.0) 20.28 (3.8)
IMC, puntaje z 0.78 (1.2) 0.97 (1.3) 0.61(1.1)
FEV1, L 2.74 (0.9) 2.83(1.1) 2.66 (0.7)
FVC, L 3.22 (1.1) 3.42 (1.4) 3.06 (0.8)
FEV1/FVC* 0.86 (0.06) 0.83 (0.05) 0.87 (0.06)
ITGV, L 2.22 (0.8) 2.27 (0.9) 2.19(0.7)
RV, L 1.16 (0.4) 1.11 (0.4) 1.21 (0.4)
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VC, L 3.04 (1.1) 3.27 (1.3) 2.87(0.8)

IC, L 1.98 (0.7) 2.09 (0.8) 1.9 (0.6)

ERV, L 1.07 (0.5) 1.17 (0.6) 0.98 (0.4)
TLC, L 4.21(1.4) 4.37 (1.7) 4.07 (1.1)
RV/TLC* 0.28 (0.06) 0.26 (0.06) 0.3 (0.06)
FRC/TLC 0.53 (0.07) 0.52 (0.07) 0.53 (0.08)
IC/TLC 0.47 (0.07) 0.48 (0.07) 0.46 (0.08)
Rtot 0.46 (0.25) 0.45 (0.18) 0.47 (0.29)

Los resultados son mostrados en medianas (desviacion estandar).

*Diferencia significativa entre hombres y mujeres, p<0.01.

IMC = indice de masa corporal, FEV1 = volumen espiratorio forzado al primer segundo,
FVC = capacidad vital forzada, ITGV = volumen de gas intratoracico, RV = volumen
residual, VC = capacidad vital, IC = capacidad inspiratoria, ERV = volumen de reserva
espiratoria, TLC = capacidad pulmonar total, Rtot = resistencias totales.

La Figura 1 se presentan los valores absolutos medidios en litros realizados por
el analisis de tres ecuaciones publicadas por diferentes autores y los obtenidos
de nifios sanos pulmonares en el presente estudio. Se puede observar que los
valores absolutos (medidios en litros) de la capacidad funcional residual (FRC),
capacidad pulmonar total (TLC) y volumen residual (RV) fueron mas altos que
las ecuaciones de GLI (8), Manzke et al. (16) y Zapletal et al. (6), observandose

una mayor diferencia en el RV en todo el rango de edades.

En la Figura 2 se observa la concordancia entre los valores absolutos y
predichos obtenidos de la ecuaciéon GLI y los valores medidos obtenidos de
ninos sanos en el presente estudio. La mayor concordancia de todos los
volumenes y capacidades pulmonares medidios por pletismografia se obtuvo
con la capacidad pulmonar total (TLC), sin embargo, se obtuvo una CCC de
0.0.872, p<0.001.
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Figura 1. Comparacion con
ecuaciones de referencia
previamente publicadas
para nifios (hombres 'y
mujeres). Se trazaron los
valores predichos de
capacidad funcional
residual (FRC), capacidad
pulmonar total (TLC) vy
volumen residual (RV) de
acuerdo con la edad
predicha para la altura de la
poblacién estudiada. Se
compararon con la
poblacion de muestra de
las ecuaciones de
referencia de la Iniciativa
Global de la Funcién
Pulmonar (GLI) Hall et al.
(Hall et al ERJ 2021),
Manzke et al. (Manzke EJP
2001) y Zapletal et al.
(Stocks ERJ 1995).
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En la Figura 3 se observa la comparacion del valor-z para volumen residual

entre hombres y mujeres, donde se observa una diferencia estadisticamente
significativa (p=0.001) que los hombres presentan una RV mas baja que las
mujeres, haciéndose mas evidente conforme avanza la edad.

RV, z-score

p=0.001

Edad, anos

v_z Mujeres @ rv_

z

Hombres

20

Figura 3. Comparacion de
los valores-z para volumen
residual (RV) entre mujeres
(color lila) y hombres (color
negro) donde se muestra

una diferencia
estadisticamente
significativa (p=0.001)

conforme va aumentando la
edad.
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DISCUSION

Los resultados obtenidos de este estudio utilizando la ecuacién de referencia GLI
(8) para individuos pediatricos hispano-mexicanos no se ajusta adecuadamente,
presentando un bajo coeficiente de correlacion de concordancia (CCC), lo que nos
llevaria a un infradiagnodstico en la evaluacion de enfermedades restrictivas, es
decir, con volumenes pulmonares disminuidos, y ademas, en un sobrediagnodstico
de volumenes pulmonares grandes o aumentados de tamafio, pudiendo exagerar el
diagnostico funcional de atrapamiento aéreo o hiperinsuflacion segun el algoritmo
de interpretacion de la ERS/ATS 2022. (3)

Hasta donde sabemos, este es el primer estudio que evalua la ecuacion de
referencia GLI para nifios mexicanos sanos pulmonares, por lo que es importante
validar una ecuacion de referencia que se ajuste a nuestra poblacion, si bien la
ecuacion de GLI para volumenes pulmonares utilizé 749 sujetos mexicanos sanos
pulmonares para realizar una prediccion en los volumenes, solo 132 sujetos se les
realiz6 una medicion de volumenes pulmonares por medio de pletismografia
corporal, y el resto utilizé la evaluacion de volumenes pulmonares por medio de
dilucion de gases, lo que podria influir en esta discordancia entre el ajuste de la
ecuacion GLI con nuestra poblacion mexicana. (8) Uno de los factores que puede
variar los limites tanto superior como inferior de la normalidad en la ecuacién GLI
para volumenes pulmonares, es la poblacién predominante, siendo el 97.2% de
ascendencia europea, demostrando diferencia étnica y/o racial en la estatura, ya
que es una variable determinante del volumen pulmonar, sin embargo, nuestra
poblacién presenta mayores volumenes pulmonares en comparacion de con la
poblacién de la ecuacién GLI, lo que nos obliga a pensar que otro factor influyente
de los volumenes pulmonares es la altitud en que viven los sujetos de la ecuacion
GLI.

Estos cambios en los volumenes pulmonares influenciados por la altitud,
puede ser una variable determinante y explicar la razén por la cual se encuentra

una mayor variabilidad y baja concordancia, sin ajuste de la ecuacion GLI en nuestra
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poblacién, ya que la mayoria de la poblacion utilizada en la ecuacion GLI es de
predominio de ascendencia europea, los cuales se encuentran en su mayoria a una
altitud de aproximadamente de 230 metros sobre el nivel del mar a comparacion
con nuestra poblacién estudiada, la cual se encuentra en la Ciudad de México a una
altitud de 2,240 metros sobre el nivel del mar, considerada una altitud media.
Estudios por Ortiz-Prado (17) demostré que, a pesar de contar con las mismas
caracteristicas antropométricas, la poblacion que vive a mayor altitud presenta
mayores volumenes pulmonares en comparacion con los residentes que viven a
baja altitud, siendo esta considerablemente significativa aquellos que viven por
arriba de 1,500 metros sobre el nivel del mar, lo que puede explicar una
subestimacion de estos valores en nuestra poblacion, asi mismo, en la ecuacién de
Goldman & Becklake (18) publicada en 1958, observaron mayores diferencias en
RV y RV/TLC, pudiendo ser una explicacion la altitud, ya que esta poblacion fue
tomada de individuos adultos que viven a una mediana altitud (aproximadamente

1,700 metros sobre el nivel del mar).

Las diferencias observadas probablemente influiran en la practica clinica, ya
que las personas previamente identificadas como normales o "anormales" pueden
tener una interpretacion diferente utilizando las ecuaciones de volumen pulmonar
GLI. Sera necesario volver a calcular las mediciones histéricas para evitar la
interpretacion errénea de los cambios en la funcién pulmonar predicha de un

paciente individual.

Por otro lado, observamos una diferencia en los valores z del volumen
residual entre hombres y mujeres, estas diferencias se podrian explicar debido a
que en la adolescencia las mujeres tienen un mayor volumen pulmonar por la talla,
ya que las mujeres presentan un crecimiento mas rapido, otra explicacién a decir es
que los hombres presentan un cierre glotico completo originario durante la
adolescencia pudiendo no realizar adecuadamente un volumen residual, asimismo
las mujeres presentan via aéreas mas pequefas en relacion con el tamafio
pulmonar, y que la longitud del diafragma es aproximadamente un 9% mas corto en
mujeres que en hombres presentando estas diferencias en la medicion de RV. (19)
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Las ventajas de este estudio son que obtuvimos un amplio grupo de
poblacién pediatrica en diferentes grupos de edad para valorar el crecimiento
somatico pulmonar para todas sus etapas, ademas se realizd exclusivamente la
medicion de volumenes pulmonares por pletismografia corporal excluyendo a
aquellos individuos que no cumplieron con los criterios de calidad para la prueba,
ademas las mediciones fueron realizadas por un mismo grupo de personal calificado
y la interpretacion se realizé segun el algoritmo de la ERS-ATS 2022. Dentro de las
limitaciones de este estudio fueron que las mediciones fueron realizadas solo en un
centro de salud ubicado a una altitud media, lo que podria no reflejar los volumenes

en otras zonas del pais.
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CONCLUSION

Se ha demostrado que la ecuacion GLI, aunque basada en una muestra
representativa de individuos mexicanos, no se ajusta adecuadamente a la poblacion
pediatrica hispano-mexicana. La discrepancia observada puede atribuirse a factores
como la altitud, dado que la mayoria de los datos de referencia se obtuvieron a
altitudes significativamente mas bajas que las de la poblacion estudiada. Estudios
previos han resaltado cémo la altitud puede influir en los volumenes pulmonares, lo
que podria llevar a una subestimacién de los valores en poblaciones a mayor altitud.
Ademas, se ha discutido coémo las diferencias de género y desarrollo durante la
adolescencia pueden influir en la interpretacion de los resultados de funcion
pulmonar. Los cambios anatomicos vy fisioldgicos que ocurren durante esta etapa
pueden llevar a variaciones en los valores de referencia entre hombres y mujeres,

destacando la importancia de considerar estas diferencias en la evaluacion clinica.
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