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CUANTIFICACION DE LIPOFAGOS, EN EL ASPIRADO TRAQUEAL DE PACIENTES
PEDIATRICOS

Introduccion: Los lipéfagos son macréfagos alveolares, con vacuolas de lipidos en el citoplasma, su
hallazgo en el aspirado traqueal ha sido considerado como indicativo de aspiracion. Planteamiento del
problema: No se cuentan con suficientes estudios a nivel mundial que demuestren la presencia de
lipdfagos en nifios sanos, su determinacion ayudara a identificar si hay o no diferencias en la cantidad de
lipéfagos de pacientes con y sin reflujo gastroesofagico. Pregunta de investigacion: ¢ Cuél es la cantidad
de lipdfagos en aspirado traqueal de pacientes pediatrico? Objetivo: Conocer cual es la cantidad de
lipéfagos obtenidos mediante aspirado traqueal en pacientes pediatricos sin enfermedad por reflujo
gastroesofagico y/o neumopatia cronica y/o dafio neurolégico. Material y métodos: Se trata de estudio
no experimental, observacional, descriptivo. transversal y prolectivo. La poblacion de estudio comprende
pacientes pediatricos que ingresaron a quiréfano o al servicio de terapia intensiva pediatrica del 7° piso
provenientes de quiréfano en la Unidad Medica de Alta especialidad Centro Médico Nacional La Raza,
que cumplieron con los criterios de inclusién, edad de 2 afios a 15 afios 11 meses, programados para
cirugia electiva por parte de los servicios de cirugia pediatrica, cirugia oftalmoldgica y cirugia
cardiotoracica, bajo anestesia general; 2)sin diagnostico enfermedad por reflujo gastroesofagico y/o
alteracién de la mecanica de la deglucién y/o dafio neurolégico y/o neumopatia cronica y/o
funduplicatura tipo Nissen y/o ingesta de causticos. 3) con ayuno y ventilacién asistida maximo por
48hrs. Tamafio de muestra: se captaron todos los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion
durante los meses de septiembre a noviembre de 2006. Métodos: se instilé 1 mi/kg de solucién salina
0.9%, maximo 10 ml a través de céanula endotraqueal, se obtuvo la muestra de aspirado traqueal de
pacientes con sonda de aspiracion, la muestra se coloco en tubo de ensayo con solucion salina 0.9% y fue
llevada al servicio de Patologia, para ser procesada por cito tecnélogo del departamento, con técnica de
rojo oleoso. La informacién se captur6 en programa programa SPSS 11, Se calcularon frecuencias y
porcentajes. Aspectos éticos: El estudio se apega a principios cientificos y éticos, el procedimiento se
llevé a cabo en pacientes intubados, en quienes se realiza de forma rutinaria la aspiracién de secreciones y
lavado bronquial. Recursos: a)humanos: personal calificado, b)materiales: el hospital cuenta con equipo
y reactivos, c)financieros: aportados por el investigador. Factibilidad el departamento de anatomia
patoldgica cuenta con el equipo necesario y recursos materiales. Resultados Se incluyeron 30 pacientes
captados durante un periodo de 3 meses de septiembre a noviembre de 2006, 22 de ellos fueron del
género masculino (73.3%) y 8 del femenino (26.7%). La edad media de los pacientes fue de 6.23 afios +
3.11. Los pacientes programados a cirugia electiva fueron de los servicios de cirugia pediatrica (40%),
cirugia plastica pediatrica (6.7%), neurocirugia (6.7%), oftalmologia pediatrica (3.3) y 13 pacientes
(43.3%) de terapia intensiva pediatrica

El diagndstico preoperatorio mas frecuente fue criptorquidia (13.3%), seguido de hernia inguinal (10%) y
traumatismo craneoencefalico (10%). Las cirugias electivas mas frecuentes fueron orquidopexia (13.3%),
plastia inguinal y reseccion de tumor en sistema nervioso (10%). El reporte de cuantificacion de lip6fagos
en aspirado traqueal, segin técnica descrita por Bauer fue de negativos (60%), escasos (13.3%),
moderados (20%) y abundantes (6.7%). Los pacientes con lipdfagos moderados en aspirado traqueal
ingresaron a cirugia programada, con diagnosticos de comunicacion interauricular, hernia inguinal,
hernia umbilical, criptorquidia y sindrome de Arnold Chiari. Los pacientes con lip6fagos abundantes en
aspirado traqueal fueron 2 con los diagnosticos preoperatorios de nevo piloso nasal y adenoamigdalitis
cronica. Discusion En nuestro estudio del total de poblacion estudiada en el 26.7 %, 8 pacientes, se
encontraron lipdfagos positivos en aspirado traqueal lo cual sustenta que la presencia o no de lip6fagos
detectados en el aspirado traqueal todavia no puede considerarse como un indice o marcador de
microaspiracién y se requieren de estudios mas completos con una seleccién de pacientes mas especifica
para poder llegar a una conclusion de certeza. La cuantificacion de lipdfagos en el aspirado traqueal se
considera negativa cuando la cuenta es menor de 50, en los 22 pacientes, (18 con reporte negativo y 4 con
escasos), no hubo sospecha clinica de reflujo gastroesofagico. Conclusiones: La cuantificacién positiva
de lipofagos (moderados - abundantes) sin sintomas respiratorios y/o digestivos no es equivalente de
microaspiracion. No se encontré diferencia significativa con proporcidn reportada con Staugas et al.



ANTECEDENTES CIENTIFICOS
1.1 Enfermedad por reflujo gastroesofagico

El reflujo gastroesofagico se define como el paso de contenido gastrico al es6fago, es un
proceso fisiologico normal postprandial, que ocurre durante el dia en nifios sanos, la
mayoria de los episodios son breves y asintomaticos. El reflujo gastroesofagico ocurre
durante episodios de relajacion transitoria del esfinter esofagico inferior o por
adaptacion inadecuada del tono del esfinter a los cambios en la presién abdominal. La
enfermedad por reflujo gastroesofagico se caracteriza por reflujo del contenido gastrico
al esofago u orofaringe, su patogénesis es compleja, incluye sintomatologia digestiva
como vomito recurrente, pobre ganancia de peso, irritabilidad, regurgitaciones, dolor
retroesternal, disfagia u odinofagia. La sintomatologia respiratoria, su fisiopatogenia
también es compleja y la frecuencia oscila de 25-75%"% puede manifestarse como
apnea, asma, neumonia recurrente sintomas de vias respiratorias altas, tos cronica,
hiperreactividad bronquial, estridor y dificultad respiratoria. La frecuencia en pacientes
con apnea de regurgitacion recurrente es de 60-70%>*, en asméticos de 25-75%, es
dificil establecer la relacion de reflujo gastroesofagico con neumonia recurrente o
sintomas de vias respiratorias altas debido a la heterogeneidad de los pacientes.”®

La sociedad norteamericana de gastroenterologia, nutricion e higado pediatrica,
considera como métodos diagnosticos para enfermedad por reflujo gastroesofagico, la
serie esofagogastroduodenal, Util para detectar anormalidades anatémicas pero no para
demostrar reflujo ya que determina una sensibilidad de 31 a 86%, especificidad de 21 a
83% 'y valor predictivo positivo de 80 a 82%.”™ La pHmetria es una medida confiable
y vélida de reflujo 4cido, hasta la fecha considerada como estandar de oro.**** La
endoscopia permite tanto la visualizacion macroscopica como la toma de biopsia
esofagica, es util para determinar la presencia y severidad de esofagitis y excluir
enfermedades infecciosas o alérgicas."* La gammagrafia permite valorar la evidencia
de reflujo, el tiempo medio de vaciamiento gastrico asi como episodios de
microaspiracion a través de las imagenes obtenidas en 24 horas después de ingerir el
radiotrazador, se reporta una sensibilidad y especificidad del 15-59 y del 83 a
100%™,  respectivamente, mide el reflujo 4cido como el no &cido, quizd su Gnico
inconveniente que no existe el equipo en todos los centros hospitalarios. Otro método
diagnostico utilizado para detectar aspiracion es la cuantificacion de lip6fagos del
aspirado del lavado traqueal, sin embargo, los lipdfagos pueden encontrarse en lavados
traqueales de individuos sin enfermedad pulmonar, su especificidad y sensibilidad aun
es controversial para la enfermedad por reflujo gastroesofagico, no asi en los pacientes
con enfermedad pulmonar, encontrando correlacion con microaspiracion, segun lo
reportado en la literatura.'®

1.2 Lipdfagos

Los macrofagos son células mdviles con capacidad de fagocitosis, procesan y presentan
los antigenos a los linfocitos capaces de elaborar anticuerpos protectores. Su origen es
de los monocitos de la médula Osea, que circulan en sangre por 1 a 2 dias y
posteriormente migran a traves del endotelio de las vénulas poscapilares hasta alcanzar
tejido conjuntivo, en el que se diferencian en macréfagos con ciclos de 2 meses en
promedio. Las caracteristicas ultra estructurales mas prominentes son filopodios y
pseudopodos lameliformes de su superficie, asi como inclusiones rodeadas por



membrana, muchas de éstas son lisosomas con enzimas hidroliticas. Los macréfagos se
encuentran en tejidos como piel, ganglios linfaticos, pulmones, cerebro, sinusoides
hepéticos, bazo y médula 6sea.'’

Los macrofagos alveolares son transportados en la sangre en forma de monocitos,
después éstos alcanzan el intersticio de los pulmones en donde se transforman en
macréfagos que migran hacia la luz de los alvéolos.'” Los macréfagos alveolares
pertenecen al sistema fagocitico mononuclear, estan ligeramente adheridos a células
epiteliales o se encuentran libres en el espacio alveolar. Los lip6fagos son macréfagos
alveolares que contienen en el citoplasma vacuolas de lipidos, éstos son obtenidos de
las moléculas de colesterol que son fagocitados por macréfagos alveolares.*®

1.3 Microaspiracion

La microaspiracion es la teoria mas atractiva para relacionar sintomatologia respiratoria
a manifestaciones gastrointestinales. La relacion entre reflujo gastroesofagico y
patologia respiratoria involucra cambios locales o centrales en la resistencia de la via
aérea o en el control respiratorio resultante de la acidificacion esofagica distal.*%?°

Parece poco probable que la microaspiracion sea el mecanismo fisiopatoldgico principal
para la sintomatologia respiratoria en el reflujo gastroesofagico, aunque existe
evidencia que el acido en el esofago incrementa la hiperreactividad bronguial en
pacientes con asma por tres mecanismos, microaspiracion, reflejo vagal inhibitorio y
neuroinflamacién esofagica.”>?* Kjellen en 1981 observé que la presencia de cido en la
mitad inferior del es6fago puede desencadenar crisis asmatica en pacientes asmaticos
sin existir aspiracion, lo cual apoya la teoria de hiperreactividad bronquial refleja.?®
Irwin et al en 1993, encontraron que la tos es causada por estimulacion de eso6fago distal
y Nno por aspiracion.?*

1.4 Asociacion de lipéfagos en aspirado traqueal con microaspiraciones,
enfermedades pulmonares y reflujo gastroesofagico

El primer estudio en el que se encontraron macréfagos con contenido lipidico se realizd
en 1928 en el que se asocid neumonia con aspiracion, posteriormente se realizaron
estudios comparativos de pacientes con sintomatologia respiratoria y reflujo
gastroesofagico. * Corwin e Irwin en 1985 estudiaron pacientes con enfermedades
pulmonares con microaspiraciones y sin ellas, evaluaron las secreciones obtenidas por
lavado broncoalveolar con tincion rojo oleoso, concluyen que la presencia de lipofagos
es un indicador no especifico de enfermedad pulmonar parenquimatosa. Los autores
postulan que el contenido gastrico contiene material lipidico, al ocurrir microaspiracion
dicho material pasa al aparato respiratorio y es fagocitado por los macréfagos
alveolares.?® Colombo en 1992 realiza estudio con animales de experimentacion, instila
de manera continua leche en vias aéreas superiores, realiza tincién con rojo oleoso y
encuentra microaspiracion de particulas de lipidos.

El reflujo gastroesofagico ha sido asociado con enfermedades pulmonares como
neumonia recurrente, bronquitis, asma, tos nocturna cronica y sindrome de muerte
stbita en el lactante.®2?® El monitoreo de pH es considerado la prueba de oro es un
método muy sensible’®*® para detectar reflujo gastroesofagico, sin embargo no prueba



la aspiracion pulmonar secundaria. Los lip6fagos han sido sugeridos como un indicativo
y alin como diagndstico de aspiracion.?®

Ahrens, Noll et al, en 1999, realizaron un estudio para determinar el rango de lipdfagos
en pacientes pediatricos y nifios sanos para evaluar su utilidad en la deteccion o
exclusion de aspiracion silente junto con reflujo gastroesofagico. Se compararon 3
grupos en el primero con patologia respiratoria y diagnostico de enfermedad por reflujo
gastroesofagico, se encontré una media de lip6fagos en aspirado traqueal de 219, en el
segundo grupo con enfermedad pulmonar crénica no causada por aspiracién, con media
de 44 y en el tercer grupo de controles sanos con realizacion de cirugia electiva de 61
(rango de 5-188), ninguno de los controles sanos excedié los 200 lip6fagos en aspirado
traqueal. En sus resultados un indice mayor de 200 lip6fagos cuantificados en aspirado
traqueal es indicador de microaspiracion.®,

Colombo JL, en 1987 reporta como indice de microaspiracion una cuantificacion de
lip6fagos mayor de 85 y cuestiona la utilidad de este indice en el diagndstico de
microaspiracion cronica.”

La aspiracion cronica pulmonar, causada por la contaminacion persistente de las vias
aéreas con contenido oral y/o gastrico, ocurre cuando los mecanismos protectores estan
alterados, el grado de dafio pulmonar depende de la frecuencia y cantidad de la
aspiracion, composicion, pH del material aspirado y eficacia de la respuesta de
aclaracion pulmonar. 3 Bauer, y Lyrene demostraron una correlacién clinica entre el
indice de lipéfagos y la aspiracion crénica pulmonar, en contraparte con los pacientes
sin aspiracion cronica al reportar 59 de 87 pacientes con cuantificacion de lip6fagos
menor de 50 y 20 de 26 pacientes con una cuantificacion mayor 100. Encontraron una
sensibilidad de 0.69 y especificidad de 0.79. No consideran a esta prueba como un
estandar de oro para diagndstico de microaspiracion crénica pero si concluyen que la
cuantificacion de lipofagos mayor de 85 incrementa la probabilidad de que el paciente
tenga microaspiracion.*

La presencia de lipdfagos en aspirado traqueal ha sido reportada como patognomonica
de neumonia lipoidea enddgena y exdgena.®  Kajetanowitz et al estudiaron 28
neonatos que recibieron lipidos intravenosos y demostraron que conforme se
incrementaba los gramos de lipidos en la nutricion parenteral la cuantificacion de
lip6fagos del aspirado traqueal iba en aumento, consideraron que el indice mayor de 100
era sugestivo indica la presencia de lip6fagos en la via traqueal sin demostrar
microaspiracion, ya que los criterios para su ingreso eran paciente en ayuno y con
ventilacién mecénica.*

Knauer y Ratjen compararon 18 nifios sanos, un grupo control, sometidos a cirugia
bajo anestesia general sin enfermedad pulmonar, con un grupo de casos de 18
pacientes con diversas enfermedades pulmonares. La cuantificacion de lipofagos en el
grupo control fue 36 a 106, con una media de 60 y en el grupo de los casos la
cuantificacion de lipéfagos fue de 74 a 178 con una media de 120, resultados que
coinciden con lo informado en la literatura. Se considera la cuantificacion de lipéfagos
por arriba de 200 como positivo y por tanto un indice para determinar microaspiracion.
En sujetos normales pueden aspirarse 0.1-0.2 ml y en pacientes con disfagia hasta 25
ml, esta evidencia sugiere que la microaspiracion puede presentarse en nifios sanos, con
enfermedad respiratoria y pulmonar.®



Krishnan, Mitchell et al. realizaron un estudio para reevaluar el papel de la
identificacion de lip6fagos en aspirado traqueal en el diagndstico de la aspiracion por
reflujo, estudiaron 64 aspirados traqueales de nifios con reflujo gastroesofagico, y 34
nifios control a los que se realizo6 cirugia, se subdividieron en 4 grupos, | con reflujo y
sintoma respiratorios positivos, Il reflujo sin sintomatologia, Il reflujo negativo y
sintomatologia positiva, IV reflujo y sintomatologia negativa, encontraron en el grupo
con pHmetria positiva lip6fagos positivos en 7 de 19 pacientes con indice de lip6fagos
medio de 178; en pacientes con esofagitis positiva y sintomatologia respiratoria, 10 de
23, se encontrd indice de lipdéfagos medio de 171 y aquellos sin sintomatologia
respiratoria 2/6 con indice de lipéfagos medio de 148; en los pacientes con serie
esofagogastroduodenal positiva para reflujo gastroesofagico el indice de lip6fagos
medio fue de 111 con sintomatologia respiratoria y de 65 en aquellos asintomaticos; y
en los pacientes con series esofagogastroduodenal negativa la cuantificacion de
lipéfagos fue de 167 en pacientes con sintomatologia respiratoria y 137 en pacientes
con sintomatologia respiratoria  negativa. Con estos resultados calcularon la
sensibilidad (38%), especificidad (59%), valor predictivo positivo (63%), valor
predictivo negativo (33%), falsos positivos (41%) y falsos negativos (63% Los autores
conclu;ggn que no es un indice sensible o especifico como marcador de aspiracion por
reflujo.

1.5 Incremento de lip6fagos en aspirado traqueal con la administracion de lipidos
parenterales.

Torres Dzib estudid la correlacion entre el incremento en gramos de lipidos por
kilogramo por dia en la nutricion parenteral en neonatos también en ayuno y con apoyo
ventilatorio mecanico y demostré en 363 muestras que a mayor cantidad en gramos de
lipidos por kilogramo se incrementa la cuantificacion de lipofagos en el aspirado
traqueal, los valores promedio para cuantificacion de lipdfagos sin lipidos parenterales
fueron de 5.32, con lipidos de 0.5 g de 39.02, con 1 g de 85.11, con 1.5 g de 140.43, 29
de 182.98, 2.5 g 217.02, 3g de 223.40 y con 3.5 g de 218.75; concluyé que la
cuantificacion de lipofagos con base en su estudio no puede descartarse como indice de
microaspiracion, pero es evidente que el uso de lipidos por via parenteral incrementa la
presencia de lipofagos en el aspirado traqueal, por lo que se cuestiond que quizas en
aquellos pacientes que se ha considerado como indice de microaspiracion se debid
investigar antecedentes de ingesta de lipidos y antecedentes hereditarios de
hipercolesterolemia.*’

1.6 Asmay reflujo gastroesofagico.

Se han realizado diversos estudios para buscar la prevalencia de asma en sujetos con
reflujo gastroesofagico comparado con controles sanos. Ruigomez, Garcia et al, en
2005, realizaron un estudio significativo longitudinal, estudiaron pacientes de 2 a 79
afios en un periodo de 3 afios, encontraron incidencia de ERGE de 4.4 por 1000
personas-afio y para asma de 3.8. El riesgo relativo de asma en pacientes ya
diagnosticados con reflujo gastroesofagico fue de 1.2, mientras que en pacientes con
diagnostico de asma el riesgo relativo de tener enfermedad por reflujo gastroesofagico
fue de 1.5.®®  En nifios la incidencia de reflujo gastroesofagico silente en enfermedades
respiratorias crénicas es de 46-75%.%



JUSTIFICACION

La evidencia cientifica indica que la identificacion de lipéfagos en aspirado traqueal, se
utiliza desde hace muchos afios en pacientes con hiperreactividad bronquial, asociado
o no a enfermedad por reflujo gastroesofagico, como prueba diagnéstica de
microaspiracion pulmonar. Sin embargo, se cuestiona su utilidad debido al hallazgo de
falsos positivos*', la presencia de lipofagos en aspirado traqueal no distingue entre
presencia de lipofagos enddgenos o exodgenos, como puede ser en el caso de
administracion parenteral de lipidos, producto de elementos tisulares como fosfolipidos
de membrana celular y surfactante. En ocasiones, muchos de estos pacientes son
sometidos a tratamiento quirdrgico y persisten con hiperreactividad bronquial y la
presencia de lipéfagos en el aspirado traqueal. La determinacion de lipdfagos en
aspirado traqueal ayudara a identificar la cantidad de lip6fagos de pacientes con reflujo
patoldgico. No se cuentan con suficientes estudios a nivel mundial que demuestren la
presencia de los mismos en nifios sanos, por ser una prueba invasiva. Por consenso los
pacientes con reflujo gastroesofdgico y sintomatologia respiratoria que no responden a
terapia convencional, son sometidos a cuantificacion de lipofagos en aspirado traqueal
mediante broncoscopia, para que de acuerdo a la clasificacion de Bauer, cuando son
abundantes (200) se considera que el paciente tiene riesgo de microaspiracion y puede
ser candidato a cirugia correctiva de reflujo aunque la microaspiracion si es que existe,
continuard aunque ya no de alimentos sino de saliva, y ésta puede ser la condicionante
tal vez de su neumopatia, claro que se evita el riesgo de aspirar lipidos que son tan
daiiinos para el epitelio pulmonar.

Nosotros consideramos importante conocer en sujetos que no tienen ni enfermedad
pulmonar ni reflujo gastroesofagico patoldgico o dafio neuroldgico previo, que nlimero
de lipéfagos pueden existir en su aspirado bronquial, asi poder normar conductas para
aquellos pacientes en que se justifica un procedimiento invasivo, de alto costo para la
Unidad, con base en la microaspiracion y que en algunos casos no se logra modificar la
evolucion, permaneciendo por afios en nuestra unidad.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En la literatura existen pocos estudios en nifios en los que se ha realizado
determinacion y cuantificacion de lipofagos en aspirado traqueal, la mayoria de ellos
compara grupos de pacientes con enfermedad por reflujo gastroesofagico o con
patologia respiratoria, con el objetivo de buscar la asociacién entre la presencia de
lip6fagos en aspirado traqueal y las microaspiraciones.”*=***2%-3

No hay duda y existe evidencia reportada en la literatura mundial de la asociacion entre
la hiperreactividad bronquial, reflujo gastroesofagico y la microaspiracion continua
desencadenante de dafio pulmonar permanente. También se ha observado que la
hiperreactividad bronquial es consecuencia de aspiraciones no relacionadas con reflujo
gastroesofagico pero si con deglucion anormal.*'**

Hasta el momento solo se han buscado asociaciones de sintomatologia respiratoria y la
presencia de lipofagos®®*’?, aunque no es claro el tiempo de permanencia en el aparato
respiratorio o bien si la procedencia es exdgena o enddgena.

En el servicio de gastroenterologia pediatrica y nutricion de manera rutinaria se incluye
la broncoscopia cuando el paciente requiere endoscopia para valoracion macro y
microscopica generalmente estos dos procedimientos se realizan en pacientes cuando se
sospecha hiperreactividad bronquial secundaria y/o asociada a enfermedad por reflujo
gastroesofagico, en el caso de que la cuenta de lip6fagos sea mayor de 200, se discute
en sesion conjunta para valoracion de tratamiento quirtrgico definitivo, el seguimiento
de este grupo de pacientes ha permitido observar la persistencia de los lipofagos en el
aspirado traqueal a pesar de cirugia correctiva para reflujo.

La cuantificacion de lipofagos incluso a nivel mundial no se ha logrado unificar como
un criterio diagndstico, en este grupo de pacientes, se observa con frecuencia el reporte
de lip6fagos abundantes en el aspirado traqueal, sin evidencia de reflujo por phmetria
(estandar de oro), situacidon que genera discrepancia multidisciplinaria.

Resulta imposible realizar aspirado bronquial a través de la broncoscopia en pacientes
sanos por ser un procedimiento invasivo “no justificable”, ante esta problematica y con
base en que en esta unidad médica de alta especialidad, la frecuencia de
intervenciones quirurgicas es alta consideramos que puede ser posible obtener la
muestra para la cuantificacion de lipéfagos posterior a la intubacion, en pacientes que
no tengan el diagndstico de reflujo gastroesofagico patoldgico, asi de esta manera
conocer la cuantificaciéon lipofagos existente en el aspirado traqueal de paciente, sin
neumopatia cronica, enfermedad por reflujo gastroesofagico 6 reflujo gastroesofagico
patoldgico, ya que éstos son los diagndsticos de los pacientes que generan mayor
conflicto.



PREGUNTA DE INVESTIGACION
(Cual sera la cantidad de lipofagos en aspirado traqueal de pacientes pediatricos, sin

diagnostico de enfermedad por reflujo gastroesofagico y/o neumopatia crénica y/o dafio
neurologico?

OBJETIVO PRINCIPAL

Conocer cudl es la cantidad de lipofagos obtenidos mediante aspirado traqueal en
pacientes pedidtricos sin enfermedad por reflujo gastroesofagico y/o neumopatia
cronica y/o dafio neurologico.

HIPOTESIS

Por el tipo de disefio no requiere



PROGRAMA DE TRABAJO

MATERIAL Y METODOS

DISENO DE ESTUDIO

Disefo: No experimental

Descriptivo, observacional, transversal y prolectivo

POBLACION DE ESTUDIO

Pacientes pediatricos que ingresaron a quir6fano o al servicio de terapia intensiva
pediatrica del 7° piso provenientes de quir6fano en la Unidad Medica de Alta
especialidad Centro Médico Nacional La Raza, durante los meses de septiembre a
noviembre de 2006.

CRITERIOS DE INCLUSION

1.
2.

P w

Pacientes de 2 afios a 15 afios 11 meses de edad.

Pacientes programados para cirugia electiva por parte de los servicios de cirugia
pediatrica, neurocirugia pediatrica, cirugia oftalmolégica y cirugia
cardiotoracica.

Bajo anestesia general.

Sin diagndstico de enfermedad por reflujo gastroesofagico o reflujo patoldgico
y/o neumopatia cronica y/o dafio neuroldgico y/o alteracion de la mecéanica de la
deglucion.

Ingreso a la terapia intensiva pediatrica con ventilacion mecanica maximo por
48hrs.

CRITERIOS DE EXCLUSION

agrwnE

Infusion de lipidos intravenosos o con antecedente de infusion de lipidos.
Pacientes con programacion para realizacién de funduplicatura Nissen.
Pacientes con alteracion de la mecanica de la deglucion.

Antecedente de cirugia previa Fuduplicatura tipo Nissen,

Antecedente de ingesta de Causticos.

CRITERIOS DE ELIMINACION

No hay criterios de eliminacién por ser transversal.

TIPO DE MUESTREO: Consecutivo



TAMANO DE LA MUESTRA

Todos los pacientes que cumplan con los criterios de inclusion que ingresaron a
quiréfano o a la Terapia Intensiva Pediatrica del Hospital General Dr. Gaudencio
Gonzélez Garza. UMAE. Centro Médico La Raza. Durante los meses de septiembre a
noviembre de 2006.

Variables Universales.

> Edad

» Género

> Talla

> Peso

Definicion conceptual: tiempo transcurrido desde el nacimiento a la
fecha de captacion del paciente.

Definicion operacional: dato obtenido de la ficha de identificacion.
Variable cuantitativa continua

Escala de medicion: de razon

Indicador: valor que se obtiene de la fecha de nacimiento al momento de
captacion del paciente.

Definicion conceptual: condicién bioldgica que distingue al hombre de la
mujer.
Definicion operacional: dato obtenido de la ficha de identificacion.
Variable cualitativa dicotomica
Escala de medicion: nominal
Indicadores: Masculino =1

Femenino = 2

Definicidn conceptual: es la estatura expresada en centimetros.
Definicion operacional: registro de la estatura obtenido de la
somatometria, en la historia clinica al ingreso del paciente previa
realizacién de procedimiento quirdrgico.

Variable: cuantitativa continua.

Escala de medicion: razon.

Indicador: valor que se obtiene con el estadimetro.



e Definicion conceptual: La fuerza ejercida sobre un cuerpo por un campo
gravitacional.

e Definicion operacional: registro expresado en kilogramos y gramos,
obtenidos de la somatometria en la historia clinica, al ingreso del
paciente previa realizacion de procedimiento quirdrgico.

e Variable: Cuantitativa continua.

e Escala de medicion: razon.

e Indicador: nUmero que registra la bascula.

PLAN DE ANALISIS

Se utilizo estadistica no paramétrica descriptiva mediante frecuencias y porcentajes.

METODO

~

Todo paciente que cumplié con los criterios de inclusion.

A los pacientes en quirdfano se les tomo la muestra inmediatamente después de
la intubacion endotraqueal con sonda de aspiracion a traves de la canula
endotraqueal introduciéndola hasta la carina, a los pacientes de terapia intensiva
pediatrica aprovechando el momento en que se realizo el lavado de canula por
enfermera 0 médico. Se colecté la muestra de la siguiente manera: se instilo 1
ml/kg de solucion salina 0.9%, maximo 10 ml, con sonda de aspiracion de
diferentes calibres (5 u 8 Fr.) conforme a disponibilidad y edad del paciente
introduciéndola hasta la carina.

La muestra se colocé en tubo de ensayo con solucion salina 0.9% Se inform al
familiar que la sonda utilizada para el lavado de la canula se utilizé para
investigar el namero de lip6fagos, se anotdé numero telefonico para que los
pacientes con alteracion, reciban seguimiento a través de la médica
Gastroenteréloga.

La muestra se llevé al servicio de Patologia de hospital de especialidades centro
médico nacional “La Raza”.

La muestra fue procesada por cito tecnélogo con la técnica habitual de tincion de
rojo oleoso. Los reactivos empleados en el servicio de patologia de esta unidad
son rojo oleoso 0.7 g y propylenglicol 100 ml, se disuelve colorante en
propylenglicol con agitacién constante, se calienta a 100 o 110 grados
centigrados, se filtra y se deja enfriar a temperatura ambiente.

Se fija en laminilla limpia.

Se observé la laminilla a través de microscopio, con magnificacion 40 x 10.

Se determind la cuenta de gotas de grasa digerida por el macréfago (lip6fagos)
por técnica descrita por Bauer, la estadificacion es de 4 tipos:



Cantidad de lipo6fagos | Clasificacion Tipos
en aspirado traqueal
0 Negativo 0
1-50 Escasos 1
51-150 Moderados 2-3
151-250 Abundantes 4

() lipid material

. nucleus

Type - 1 - cell Type - 2 - cell Type - 3 - cell

9. Se capturaron los datos de cada paciente en la hoja disefiada para la
investigacion (hoja de recoleccion de datos).

10. Los datos de todos los pacientes se capturaron en hoja electronica disefiada por
el investigador y colaborador en el programa SPSS 11.

11. Se realiz6 el andlisis mediante calculo de frecuencias y porcentajes.



ASPECTOS ETICOS

El procedimiento de lavado de canula se realiza de manera rutinaria por el personal de
enfermeria o médico de la Unidad, en todos los pacientes intubados, por turnoy en
algunos cuando es necesario hasta dos veces por turno. Para nuestra investigacion solo
se utilizd la sonda que se desecha despues de realizado el lavado. Se informé a los
familiares las caracteristicas del estudio y se solicitd consentimiento para la realizacion
del mismo. En los pacientes con un numero elevado de lipdfagos, que ameriten la
investigacion de éstos a nivel bronquial se citaran a la consulta de gastroenterologia
pediatrica del mismo hospital para dar seguimiento.

El estudio se apega a los principios cientificos y éticos, establecidos en la Constitucion
Politica de los Estado Unidos Mexicanos, articulo 4°, publicado en el diario oficial de la
federacion, el dia 6 de abril de 1990; Ley general de salud, articulo 100, la declaracion
de Helsinki en 1964, sus modificaciones en Tokio de 1995, Venecia 1983, Hong Kong
1989y las normas dictadas por el instituto mexicano del seguro social.



RECURSOS Y FACTIBILIDAD

Recursos humanos

El hospital cuenta con el personal altamente calificado para efectuar el procedimiento en
los servicios de Terapia Intensiva Pediatrica y Anatomia patologica.

Recursos Materiales

El hospital cuenta con el equipo y reactivos utilizados, ya que la tincion de rojo oleoso
se realiza de manera rutinaria asi como el lavado de la canula endotraqueal.

Recursos financieros

La papeleria, hojas de captura de datos y equipo de computo con paquete estadistico
fueron aportados por el investigador.

Factibilidad

El departamento de anatomia patolégica cuenta con el equipo necesario y recursos
materiales.



RESULTADOS

Se incluyeron 30 pacientes captados durante un periodo de 3 meses de septiembre a
noviembre de 2006, 22 de ellos fueron del género masculino (73.3%) y 8 del femenino
(26.7%) (tabla y grafico 1). La edad media de los pacientes fue de 6.23 afios + 3.11,
rango de 2 a 14 afios (tabla 3).

Los pacientes que cumplieron los criterios de inclusién programados a cirugia electiva
fueron de los servicios de cirugia pediatrica (40%), cirugia plastica pediatrica (6.7%),
neurocirugia (6.7%) y oftalmologia pediatrica (3.3). 13 pacientes (43.3%) se captaron
en el servicio de terapia intensiva pediatrica del 7° piso, 6 de ellos provenientes del
servicio de urgencias y el resto de quiréfano postoperados de cirugia cardiotoracica o
neurocirugia. (tabla 4 y gréfica 2).

El diagndstico preoperatorio méas frecuente fue criptorquidia (13.3%), seguido de hernia
inguinal (10%) y traumatismo craneoencefalico sin dafio neurol6gico previo y con
menos de 48 horas de ventilacion mecanica al servicio de terapia intensiva pediatrica
(10%), otros diagndsticos menos frecuentes fueron adenomegalia cervical, cardiopatias
congénitas, fimosis, herida escleral, hernia umbilical, tumores de sistema nervioso,
microtia bilateral, nevo piloso, busqueda de cuerpo extrafio inorganico en via aérea que
fue descartado y dos casos con probable intoxicacion por formol y probable sindrome
de Reye no corroborados (tabla 5).

La cirugia electiva mas frecuente fue la orquidopexia (13.3%), seguida de la plastia
inguinal y reseccion de tumor en sistema nervioso (10%), 10% de los pacientes
ingresados a terapia intensiva pediatrica no se les realizd procedimiento quirargico al
momento de la toma de la muestra de aspirado traqueal. (tabla 6).

El reporte de cuantificacién de lipéfagos en aspirado traqueal, realizado por cito
tecnologo en el servicio de Patologia de Hospital de especialidades CMN La Raza, se
dio en 4 categorias segun técnica descrita por Bauer: negativo, escasos, moderados y
abundantes. En el mayor porcentaje de pacientes se encontr0 negativo para
cuantificacion lipéfagos en aspirado traqueal, 60%, seguido de moderados en 20%,
escasos en 13.3% y abundantes en 6.7% (tabla 7). Se encontr6 un porcentaje
acumulado de 26.7% en los pacientes presentaron lip6fagos de moderados a abundantes
en el aspirado traqueal (tabla 7 y gréfico 3).

Los pacientes con lipdéfagos moderados en aspirado traqueal ingresaron todos ellos a
cirugia programada, con diagnosticos de comunicacion interauricular, hernia inguinal,
hernia umbilical, criptorquidia y un paciente con diagnostico de Arnold Chiari y
antecedente de cirugia previa por mielomeningocele, con paralisis de extremidades
inferiores sin afectacion a nivel central y sin alteracion de mecanica de la deglucion.
(Tabla 10 y grafico 4).

Los pacientes con lipéfagos abundantes en aspirado traqueal fueron 2 con los siguientes
diagnosticos preoperatorios nevo piloso nasal y adenoamigdalitis cronica. (Tabla 10 y
gréfico 4).

TABLAS



TABLA 1.-DISTRIBUCION DE PACIENTES POR GENERO

Género Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Femenino 22 73.3 73.3
Masculino 8 26.7 100.0
Total 30 100.0
TABLA 2. EDAD EN ANOS CUMPLIDOS
EDAD FRECUENCIA PORCENTAJE PORCENTAJE PORCENTAJE
VALIDO ACUMULADO
2 3 10.0 10.0 10.0
3 4 13.3 13.3 23.3
4 4 13.3 133 36.7
5 2 6.7 6.7 43.3
6 4 13.3 13.3 56.7
7 3 10.0 10.0 66.7
8 2 6.70 6.70 73.3
9 5 16.7 16.7 90.0
11 1 3.3 3.3 93.3
12 1 3.3 3.3 96.7
14 1 3.3 3.3 100.0
Total 30 100.0 100.0
TAB LA 3 EDADES DE PARTICIPANTES
N Minimo Maximo Media Desv. tip.
Edad en afios cumplidos 30 2.00 14.00 6.2333 |  3.11485
TABLA 4 DISTRIBUCION POR SERVICIOS
SERVICIO FRECUENCIA PORCENTAJE PORCENTAJE
ACUMULADO
Cirugia plastica pediatrica 2 6.7 6.7




Cirugia pediatrica 12 40.0 46.7
Neurocirugia ped. 2 6.7 53.3
Oftalmologia 1 3.3 56.7
Terapia intensiva ped. 13 43.3 100.0
Total 30 100.0
TABLA 5. DISTRIBUCION DE PACIENTES POR DIAGNOSTICO
DIAGNOSTICO FRECUENCIA PORCENTAJE
Adenoamigdalitis crdnica 1 3.3
Adenomegalia cervical 1 3.3
Astrocitoma 2 6.7
Comunicacion interauricular 2 6.7
Comunicacién interventricular 1 3.3
Criptorquidia 4 13.3
Discordancia AV 1 3.3
Fimosis 2 6.7
Herida escleral 1 3.3
Hernia inguinal 3 10.0
Hernia umbilical 1 3.3
Meduloblastoma 1 3.3
Microtia bilateral 1 3.3
Nevo piloso nasal 1 3.3
Cuerpo extrafio en via aérea inorganico 1 3.3
descartado
Probable intoxicacion por formol 1 3.3
Probable Sx de Reye 1 3.3
Probable Schwanoma a nivel de T12 1 3.3
Sindrome de Arnold Chiari 1 3.3
Traumatismo craneoencefalico 3 10.0
Total 30 100.0

TABLA 6 DISTRIBUCION DE PACIENTES POR CIRUGIA REALIZADA

CIRUGIA FRECUENCIA PORCENTAJE
Adelgazamiento de colgajo 1 3.3
Amigdalectomia 1 3.3
Biopsia de ganglio 1 3.3
Broncoscopia 1 3.3
Cierre de CIA 2 6.7




Cierre de CIV 1 3.3
Circuncision 2 6.7
Colocacion extension distal 1 3.3
Drenaje de hematoma 1 3.3
Esquirlectomia 1 3.3
Exploracion ocular y sutura de 1 3.3
herida escleral
Glenn 1 3.3
Laminectomia 1 3.3
Ninguna 3 10.0
Orquidopexia 4 13.3
Plastia inguinal 3 10.0
Plastia umbilical 1 3.3
Reconstruccion auricular 1 3.3
Reseccion de tumor 3 10.0
Total 30 100.0

TABLA 7 RESULTADO DE CUANTIFICACION DE LIPOFAGOS EN ASPIRADO

TRAQUEAL
LIPOFAGOS FRECUENCIA | PORCENTAJE PORCENTAJE
ACUMULADO
NEGATIVOS 18 60.0 60.0
ESCASOS 4 13.3 73.3
MODERADOS 6 20.0 93.3
ABUNDANTES 2 6.7 100.0
TABLA 8 PRUEBA BINOMIAL
CATEGORIA N PROPORCION PROP. DE SIG. ASINTOT.
OBSERVADAN PRUEBA (BILATERAL)
Negativo o0 escasos 1.00 22 .73 42 .065°
Grupo 1
Vs
Moderados a
abundantes Grupo 2 2.00 8 .27
Total 30 1.00

a. Basado en la aproximacién Z




TABLA 9. DIAGNOSTICO DE PACIENTES CON LIPOFAGOS NEGATIVOS O

ESCASOS EN ASPIRADO TRAQUEAL

DIAGNOSTICO NUMERO DE PACIENTES NUMERO DE
LIPOFAGOS NEGATIVOS PACIENTES CON
LIPOFAGOS
ESCASOS
Adenomegalia cervical 1 0
Astrocitoma 2 0
Comunicacién interauricular 1 0
Comunicacion 1 0
interventricular
Criptorquidia 2 0
Cuerpo extrafio en via aérea 0 1
descartado
Discordancia AV 1 0
Fimosis 2 0
Herida escleral 1 0
Hernia inguinal 2 0
Meduloblastoma 0 1
Microtia bilateral 1 0
Probable ingesta de formol 0 1
Probable Schwanoma 1 0
Probable sindrome Reye 1 0
Traumatismo 2 1
craneoencefalico
Total 18 4

TABLA 10. DIAGNOSTICO DE PACIENTES CON LIPOFAGOS MODERADOS O
SEVEROS EN ASPIRADO TRAQUEAL

DIAGNOSTICO NUMERO DE NUMERO DE
PACIENTES CON PACIENTES CON
LIPOFAGOS LIPOFAGOS
MODERADOS ABUNDANTES

Adenoamigdalitis crénica 0 1
Comunicacion interauricular 1 0
Criptorquidia 2 0
Hernia inguinal 1 0
Hernia umbilical 1 0
Nevo piloso nasal 0 1
Sindrome Arnold Chiari 1 0




Total 6
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DISCUSION

Los lip6fagos pueden encontrarse en lavados traqueales de individuos sin enfermedad
pulmonar o reflujo gastroesofagico, su especificidad y sensibilidad aun es controversial
para la enfermedad por reflujo gastroesoféagico, no asi en los pacientes con enfermedad
pulmonar, encontrando correlacion con microaspiracion, segun lo reportado en la
literatura,™®

Existen pocos estudios en los que se han incluido pacientes sanos, en todos ellos se
comparan con otros grupos.

Knauer y Ratjen® fueron los primeros en proveer valores de referencia de lipfagos en
lavado broncoalveolar de pacientes sin enfermedad pulmonar y realizacion de cirugia
electiva, todos ellos sin evidencia clinica de enfermedad por reflujo gastroesofagico o
microaspiracion, La cuantificacion de lipdfagos en este grupo control fue 36 a 106, con
una media de 60.

Ahren, Noll et al *°, incluyeron dentro de sus 3 grupos de estudio, un grupo control de
20 pacientes con realizacion de cirugia electiva, encontrando que ninguno de ellos
rebasé 200 lipofagos en aspirado traqueal; otro grupo que fue de pacientes con reflujo
gastroesofagico y manifestaciones respiratorias en el cual si se encontré6 abundantes
lip6fagos con una media por arriba de 200 y un tercer grupo sin enfermedad por reflujo
con neumopatia crénica en los que no se encontraron lip6fagos con una media de 44, lo
que ratifico en este grupo de estudio que los lip6fagos no se pueden considerar indice



de microaspiracién. Sin embargo Bauer y Lyrene * trataron de establecer una relacién
entre la enfermedad por reflujo gastroesofagico y la aspiracion pulmonar cronica, sin
lograrla esclarecer, pero en su articulo refieren una sensibilidad de 0.69 y especificidad
de 0.85 del indice de lip6fagos en aspirado traqueal para aspiracion pulmonar cronica,
pero hay que evidenciar que consideran como punto de corte 85 lip6fagos.

Krishnan, Mitchell, et al * también evaluaron la utilidad de la cuantificacion de
lip6fagos en aspirado traqueal, comparando 4 grupos, | con reflujo y sintoma
respiratorios positivos, Il reflujo sin sintomatologia, Il reflujo negativo vy
sintomatologia positiva, IV reflujo y sintomatologia negativa, no encontraron diferencia
en el indice de lipéfagos entre los 4 grupos, siendo de 107 + 15 en los pacientes con
ERGE y sintomatologia respiratoria a diferencia de los 26 sanos cuyo indice fue de 89
+14. Comparando todos los resultados encontraron sensibilidad de 38% y especificidad
59%.

El interés de conocer si la cuantificacion de lipofagos del aspirado traqueal de pacientes
con reflujo gastroesofagico con y sin sintomas respiratorios y/o digestivos, en nuestra
unidad se debe basicamente a la falta de disponibilidad de métodos diagnosticos de alto
costo (pHmetria); a la complejidad en algunos casos de la enfermedad y al grado de
dificultad ante una toma de decision que sea benéfica para el paciente pediatrico, debido
a que el procedimiento quirdrgico puede y no ser resolutivo en el 100% de los casos.

En nuestro estudio el 60% (18) no se cuantificaron lipéfagos y en el 13.3% (4) escasos,
lo que hace un acumulado de 73.3% (22 pacientes), en los cuales al no tener sintomas
sugestivos de enfermedad por reflujo gastroesofagico ni de enfermedad pulmonar
cronica pudiera hacernos pensar que cuando se encuentran los lipéfagos exista una
probabilidad de que el paciente tenga microaspiracion lo cual coincide con las
conclusiones de Bauer. Sin embargo, el resto de nuestra poblacion de estudio 26.7% (8
pacientes), sin sintomatologia digestiva y/o respiratoria que sugiera enfermedad por
reflujo gastroesofagico, se encontrd lipofagos positivos de moderados a abundantes, lo
cual sustenta que la presencia 0 no de lipofagos detectados en el aspirado traqueal
todavia no puede considerarse como un indice o marcador de microaspiracion y se
requieren de estudios mas completos con una seleccién de pacientes mucha mas
especifica para poder llegar a una conclusion de certeza.

Encontramos ocho pacientes con cuantificacion de lipdéfagos de moderados a
abundantes (51-250), uno de los ocho pacientes en los que se encontré abundantes
lip6fagos padecia de adenoamigdalitis crénica, sabemos que muchos casos de
infecciones repetitivas de las vias aéreas superiores pueden deberse o estar asociados a
reflujo gastroesofagico; por lo cual en este caso se podria sustentar lo establecido por
otros autores, “probabilidad de microaspiracion”. Los siete restantes con cuantificacién
positiva (de moderados a abundantes) de lipéfagos en el aspirado traqueal no tenian
sospecha alguna de enfermedad por reflujo gastroesofagico: uno (abundantes)
diagnostico de nevo piloso nasal; uno (moderados) CIA, uno (moderados) hernia
inguinal, dos (moderados) criptorquidia, uno (moderados) sindrome de Arnold Chiari,
postoperado de mielomeningocele, con paralisis de extremidades inferiores sin
afectacion a nivel central y sin alteracién de mecanica de la deglucion. Estos hallazgos
nos indican que la cuantificacion de lipofagos en el aspirado traqueal se puede encontrar
no solo en los pacientes en los que se sospecha enfermedad por reflujo gastroesofagico,
sino tambien en aquellos en los que no hay evidencia de éste, aunque es una muestra



pequefa de 8 pacientes, en 7 de 8 pacientes se encontraron los lip6fagos sin evidencia
de reflujo y solo en un paciente podria sustentarse la probabilidad de que se deba a
reflujo gastroesofagico.

Nosotros consideramos que aun se requiere de la cooperacion multidisciplinaria para
poder llegar a un tamafio de muestra que nos permita hacer un analisis estadistico que
sea concluyente y resuelva la problemética antes mencionada, pues al igual que lo
reportado en la literatura la toma de muestra para la cuantificacion de lip6fagos implica
un alto grado de dificultad; y para la seleccion de casos (con y sin evidencia de reflujo
gastroesofagico) se requiere de estudios diagndsticos invasivos.

Staugas et al ** determinaron en su estudio que el 42% de los nifios de grupo control sin
historia de neumopatia o enfermedad por reflujo gastroesofagico encontraron lipdfagos
positivos en el aspirado tragueal, en comparacidén con nuestro estudio no se encontrd
diferencia significativa con proporcion reportada por estos autores (p0.065) (tabla 9).

La cuantificacion de lipdfagos en el aspirado traqueal se considera negativa cuando la
cuenta es menor de 50, en nuestro estudio de los 22 pacientes, 18 fue negativa, no hubo
lipéfagos cuantificables y en 4 se cuantificaron menos de 50 (escasos), en todos estos
pacientes no hubo sospecha clinica de reflujo gastroesofagico, sus enfermedades de
fondo fueron cardiacas, oncoldgicas, traumaticas, etc. (Tabla 9 y gréafico5). Estos
hallazgos sugieren que el no cuantificar lipofagos en el aspirado traqueal incrementa la
probabilidad de que no exista enfermedad por reflujo gastroesofagico.



CONCLUSIONES

1.

La cuantificacién positiva de lip6fagos (moderados - abundantes) sin sintomas
respiratorios y/o digestivos no es equivalente de microaspiracion.

La cuantificacion positiva de lipdfagos (moderados — abundantes) asociada a
sintomas respiratorios incrementa la probabilidad de microaspiracion, por lo
cual debera de descartarse enfermedad por reflujo gastroesofagico.

La cuantificacion negativa de lipdfagos (negativos — escasos) disminuye la
probabilidad de tener microaspiracion.

Se requiere de investigaciones posteriores para poder definir con certeza si la
presencia de lipdfagos en el aspirado traqueal es en realidad un equivalente de
microaspiracion.

No se encontré diferencia significativa con proporcion reportada por Staugas et
al.
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