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MARCO TEORICO

Historia del estudio del Lavado Broncoalveolar (LBA)

El estudio del LBA tiene su origen como prueba diagnéstica de la tube

cuando se indagaba en pruebas para la deteccién de bacilos de Koch en pacientes
con sospecha clinica, pero no productores de esputo, paucibacilares o negativos?.
Como antecedente a esta prueba, en 1898 Meunier introdujo el estudio del lavado
gastrico utilizado de rutina en la década de 1930, posteriormente Nassau prupuso
el hisopado laringeo?, sin embargo, ambas pruebas mostraban eficacia limitada en

el diagndstico de tuberculosis pulmonar.

Manoel Dias de Abreu (1894-1962) fue un reconocido médico brasilefio que ingenid
la Abreugrafia, técnica actualmente obsoleta de fotorradioscopia pulmonar en la que
se realizaban numerosas radiografias de térax en una pelicula fotogréfica para el
cribado de grandes grupos de poblaciones en el estudio de la tuberculosis®. En
1944, Abreu realiz6 por primera vez el LBA a 1, 741 pacientes en un periodo de 3
afos identificando 16.8% de casos positivos de tuberculosis en cultivo de Lowen
Stein Jensen (figura 1)*, perfeccionando la técnica y demostrando superioridad
como prueba diagndstica de tuberculosis pulmonar frente al lavado gastrico® y

posteriormente en la década de 1960 frente al hisopado laringeo®’38.

Bronchial Lavage
Percentage of Positive Results

Number of

lavages Positive Per cent

Manuel de Abreu!-12 | 1,741 293 16.8
(from August 1, 1944
to December 31, 1847)

Juan Castillo21-23 500 90
J. 8. Bornstein!? 5 12 ) 16
M. M. Bueno 65 17 26.15 -
Magnus and Van der Holden4 133 98 733
D’ovidio and Bellingi2® 366 8 20.86

Figura 1: Una de las primeras publicaciones en la revista Diseases of the Chest en
1949 en la que se estudiaba la eficacia del estudio del LBA en el diagnostico de la

tuberculosis. Tomado de: Muller Bueno, M. et al., 19494,



En sus inicios, el estudio del LBA fue llamado “Método de Abreu”, cuya técnica
consistia en la instilaciéon de solucién salina a través de la membrana cricotiroidea
y la recuperacion por expectoracion®, posteriormente Fernandes y W. Hirsch fueron

los primeros en utilizar el método supraglético?®.

En 1948 el Dr. Marco Muller Bueno, realizdé un reporte del Colegio Américano del
Torax, decribiendo la técnica en la que se realizaba aseo bucal y con el paciente
sentado con anestesia local en spray con una soluciéon de pontocaina al 2% o
cocaina al 4% en la region supraglética, cuando el paciente identificaba parestesia
faringea, se sujetaba el mentén y la lengua fuera y fija con un trozo de gasa, el
paciente no podia tragar mientras se introducian 20 cm?de solucién salina o agua
estéril que penetraba en la trdquea y los bronquios. El paciente respiraba
rapidamente (jadeando) y expulsaba parte del liquido y después inclinandose hacia
delante, tosia y expectoraba el resto. Los bacilos de la tuberculosis se buscaban en
el liquido recogido mediante frotis directos, cultivos e inoculacion animal (figura
2)411,

Ant. palatine arch v/

Post. palatine arch |/ /‘\

—-Epiglottis

SN : .‘ > e
% c AW W
\
nx \
- m
/

Fig. 2—Position of syringe.

Fig. I—Position of patient.

Figura 2: llustracion de la técnica utilizada para toma de LBA en sus inicios.

Tomado de: Muller Bueno, M. et al., 19494y Trobridge, G. F. et. al., 1957,

En 1952, el mismo Dr. Abreu encontré una correlacion significativa de los hallazgos
de la radiografia de térax y el LBA? y en 1960 se report6 la utilidad del LBA en el

estudio de bronquiectasias asociadas a tuberculosis*®.



Posteriormente, se continuaron los estudios hasta la década de 1990 y se logré
reconocer la utilidad terapéutica del LBA que se realizaba por broncoscopia rigida
en crisis asmatica grave y en casos severos de fibrosis quistica por obstruccion de

tapones de moco que no respondian a otros tratamientos!41516.17,

A principios de 1970 se introdujo el broncoscopio de fibra optica en los Estados
Unidos que di6 acceso a las vias aéreas distales y permitio la biopsia directa de la
mucosa bronquial, lavado y cepillados para examen citolégico y bacteriolégico?g,
suplantando en gran medida a la broncoscopia rigida y reduciendo sustancialmente
la necesidad de toracotomia, un avance importante en el diagnéstico, estadificacion
y tratamiento de cancer de pulmén y las enfermedades pulmonares intersticiales y
del tejido conectivo'®, cuyo estudio era obstaculizado por una escasez de material
patolégico, que provenia de biopsia de pulmon abierto y especimenes post
mortem?%2122 extendiéndose su uso en enfermedades por inhalacién, asociadas a

humo del tabaco?32425, criadores de palomas?® y en silicosis?’.

A pesar de la amplia utilizacién de LBA en nifios desde la década de 1970, no fue
sino hasta 1995 que se cre6 un grupo de trabajo sobre LBA pediéatrico formado por

la European Respiratory Society?8.
¢En qué consiste el estudio del LBA?

El LBA es una importante herramienta clinica y de investigacion de minima invasion,
gue consiste en una muestra del liquido de revestimiento epitelial de las vias
respiratorias inferiores, que se obtiene con la instilacién de suero fisioldgico en el
arbol bronquial y la posterior aspiracion en las vias aéreas distales que se realiza
generalmente durante procedimiento de broncoscopia flexible, sin embargo, es
posible realizarlo por técnica no broncoscoépica en pacientes en edad neonatal que

se encuentran bajo ventilacién mecéanica?®.

El liquido obtenido se estudia en sus componentes celulares y no celulares
representativos de los fendmenos inflamatorios e inmunolégicos que ocurren en la
via aérea distal y de la superficie alveolar, auxiliando en el diagnostico de

enfermedades infecciosas, inmunolégicas y malignas que involucran el aparato



respiratorio, advirtiendo el prondstico y respuesta terapéutica de enfermedades

intersticiales del pulmoén y con papel terapéutico en algunas enfermedades como la

proteinosis alveolar3©3%:32,

¢ Qué se requiere pararealizar esta prueba?

El procedimiento de toma de LBA requiere contar con los siguientes requisitos:

1.

3.

Una instalacion equipada que nos permita tener acceso a un equipo de
reanimacion, monitoreo continuo por electrocardiograma y control intermitente
de presion arterial hasta la recuperacién del estado de conciencia previo a la
sedacion, ya que se ha demostrado que la broncoscopia aumenta la frecuencia
cardiaca, la presion arterial media y el indice cardiaco, disminyendo ademas la
Pa02 asociada a un aumento del consumo de oxigeno. Asimismo, la tos y el
aumento de PEEP inducida por la broncoscopia aumentan la presion
intratoracica disminuyendo el retorno venoso y, por consecuencia, la precarga®.

Monitoreo por oximetria de pulso continuo durante todo el procedimiento que
ofrece una excelente correlacion con el analisis de gases arteriales, ya que es
frecuente la hipoxemia, causada por el desequilibrio entre ventilacion y
perfusién, que debe evitarse con el uso de oxigeno suplementario durante la
realizacion de la técnica®*3°, principalmente en pacientes con disminucion del
FEV1 o PEF basal, o en aquellos que requieren oxigeno suplementario antes
del procedimiento®®. El uso de succién puede exacerbar la desaturacion,
frecuentemente es transitoria y solo se considera significativa si se mantiene
menor de 90% y se prolonga > 1 min, en cuyo caso debe suspenderse el
procedimiento hasta la recuperacion de la oximetria®”-38, No se ha demostrado
una relacion significativa entre el volumen del LBA 'y su efecto sobre la saturacién
de oxigeno??, sin embargo, es importante contar con acceso inmediato a oxigeno
suplementario en todos los casos*°.

Contar con una via de acceso intravenoso y antagonistas para agentes

sedantes (naloxona y flumazenil)38.



4. Adecuada limpieza y desinfeccion de equipos, asi como utilizar equipos
personales de barrera para evitar la contaminacion cruzada o la propagacion distal

de infeccién y cualquier interpretacion errénea de los resultados de laboratorio®!.

¢ Existe diferencia en la eficacia del LBA Broncoscépico (LBA B) y LBA No
Broncoscopico (LBA NB)?

Se ha demostrado que el LBA con técnica broncoscépica y con técnica no
broncdscopica tiene sensibilidad, especificidad y valores predictivos similares en

los protocolos de estudio de neumonia asociada a la ventilacion mecanica*24344,
¢En qué consiste el LBA NB?

Esta técnica es de gran utilidad para neonatos prematuros intubados porque la
pequefia via aérea artificial solo permite el paso del broncoscopio mas pequefio*

con un didmetro de 2.2 mm que tienen un canal de succién inadecuado*647:48,

Se realiza en el momento del aseo de rutina del tubo endotraqueal con el paciente
en decubito supino y la cabeza girada hacia la izquierda para facilitar la insercion de
un catéter de succién de tamafio adecuado (4—8 French) a través de un tubo
endotraqueal en el I6bulo inferior derecho, se instila solucion salina normal
calentada a 37 C, con 2 a 3 alicuotas de 1 mlkg y se ejerce succién para su

extraccion*9:50,

La interpretacion de los resultados es dificil ya que la ventilacibn mecanica en si
misma es un factor favorecedor de trastornos respiratorios y existen pocos estudios
en recién nacidos, especialmente en prematuros, siendo dificil obtener valores

normales®?.
¢, Cudles son los riesgos del LBA NB?

Existe riesgo de bradicardia transitoria por una respuesta vasovagal a la insercion
del catéter, asi como la necesidad de aumentar la presion inspiratoria de oxigeno

en un 5 a 10% para mantener la saturacién de oxigeno en >90 %*°, y se prevee



de igual forma el riesgo de lavar el surfactante en LBA NB repetido o de grandes

volimenes®2.
¢En qué consiste el LBA broncoscopico?

En niflos mas alla del periodo neonatal, el LBA se realiza regularmente a través de
un broncoscopio de fibra optica flexible pediatrico con un diametro externo de 3,5
mm y en pacientes mayores de 9 afios de edad generalmente toleran el
fibrobroncoscopio con un didmetro de 4,6 + 4,9 mm. Por medio de esta técnica se
realiza un muestreo directo seleccionando el area de interés con base en criterios
clinicos, radiolégicos y broncoscopicos dirigiéndose al I6bulo seleccionado, si hay
enfermedad difusa, el LBA se obtiene de multiples I6bulos especialmente de la

lingula y I6bulo medio derecho, ya que proporcionan mayor rendimiento®3:54,

El LBA B a través de tubo endotraqueal se puede realizar de forma segura en la
mayoria de los pacientes criticos bajo ventilacibn mecanica con parametros

hemodinamicos y ventilatorios estables®®.
¢,Cual procedimiento anestésico se recomienda para LBA B?

Se recomienda una combinacién de anestesia topica y sedacion leve con agentes
gue mantienen la ventilacién espontanea (dexmedetomidina, fentanilo, ketamina y/o
midazolam) suficiente para una broncoscopia flexible. Muchos centros también
utilizan atropina como premedicacidbn que minimiza el riesgo de bradicardia
inducida por reflejo vasovagal y disminuye la secrecion de las vias respiratorias
superiores® %, A menudo se utiliza lidocaina en aerosol al 2 0 4% a nivel de las
cuerdas vocales con una dosis maxima de 5 mg/kg en nifios pequefios para limitar
el potencial de toxicidad de este anestésico local. En pacientes que no pueden
tolerar un procedimiento bajo sedacion, puede ser necesaria la anestesia general

con una via aérea avanzada®’.
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Caracteristicas del liquido instilado

Se recomienda el uso de solucion salina normal calentada hasta la temperatura

corporal (37 °C).

No se ha establecido el total 6ptimo del volumen instilado ni el nUmero de alicuotas
a ser instilado. Algunos broncoscopistas utilizan volimenes fijos de 10 a 20 ml en 2
a 4 alicuotas independientemente del peso y la edad de los nifios®8. Algunos otros
utilizan 1 ml/kg por alicuota®®®°, y otros recomiendan 3 mL/kg en 3 alicuotas con
volumen maximo de 20 ml. Se ha demostrado que este ajuste por peso permite la
obtencién de una muestra constante del liquido de revestimiento epitelial. Para
alicuotas de pequeiio volumen, la instilacion del liquido debe ir seguida de 2 ml de
aire para evitar que el liquido instilado permanezca en el espacio muerto del canal

de trabajo®°.

La primera alicuota refleja el medio bronquial y la segunda las regiones

broncoalveolares®.
¢,Cuanto tiempo debe permanecer el liguido instilado en la via aérea?
Se desconoce el tiempo de permanencia 6ptimo?2,

¢ Qué cantidad del liquido instilado debe recuperarse para considerarse un

LBA efectivo?

En general, 40-60% del fluido instalado se recupera y el resto se absorbe. Un LBA
es técnicamente aceptable si la recuperacion es >40% vy el liquido de lavado

(excepto la primera muestra) contiene pocas células epiteliales?.
¢ Qué presion de succion debe utilizarse para recabar el LBA?

Se debe evitar una presion negativa elevada que provoque el colapso y trauma
alveolar. Presiones muy bajas pueden causar un muestreo insuficiente. Para la toma
de LBA NB muchos usan succion mecanica mientras que otros prefieren usar

jeringas?®.
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¢, Qué se analiza a cada alicuota?

Cuando se utilizan tres fracciones instiladas iguales, la primera alicuota recogida
gue es de origen mas bronquial se utiliza para el cultivo; las otras dos alicuotas se
envian para estudios citolégicos y analisis de solutos de LBA, incluidas proteinas y

mediadores inflamatorios®?.
Complicaciones

Se ha determinado que la broncoscopia flexible es un procedimiento seguro siempre
gue se tomen las precauciones basicas como una correcta seleccion de los
pacientes, una adecuada indicacion de la broncoscopia con una correcta anestesia

0 analgosedacion y el endoscopio adecuado.

Sin embargo, la toma de LBA puede aumentar la duracion del procedimiento
broncoscopico en 2 a 3 minutos, lo que aumenta el riesgo de hipercapnia y/o
hipoxia, reportdndose la hipoxemia como la complicaciébn mas frecuente desde 0.2
hasta 21%.

Otra de las complicaciones frecuentes es el neumotérax o neumomediastino que se

presenta hasta en 1-6% y las arritmias que se presentan en 1-10%°2.

Asimismo, el riesgo de sangrado de las mucosas es tedricamente mayor en nifios
con coagulopatias. Se ha demostrado que es posible realizar LBA B y NB en

pacientes con recuentos de plaquetas >20 000 por uL®3,

Algunos pacientes desarrollan fiebre e infiltrados pulmonares transitorios varias
horas después del LBA en 0,9-2,5%. En casos raros, esto puede estar relacionado
con la propagacion de la infeccién secundaria al LBA®4, sin embargo, en la mayoria

de los casos la fiebre es transitoria y su origen sigue siendo oscuro®.
Procesamiento del fluido de LBA

No existen estandares sobre la dilucién requerida de la muestra®®.

12



Se recomienda que debe ser procesado rapidamente (menos de 4 horas), asi como
precalentar la solucion LBA a la temperatura corporal para aumentar el rendimiento

celular y la recuperacion?®.
Procesamiento de la primera muestra

La primera muestra recolectada del LBA tiene origen mas bronquial por lo que
puede ser de mayor interés en enfermedades como asma y bronquitis. Esta muestra
tiene menor rendimiento celular, contiene mas neutrdéfilos y menos linfocitos que las
siguientes muestras en nifios sanos y aquellos con enfermedades pulmonares, por
lo que se recomienda que sea procesada por separado y que sea utilizada para
cultivos microbioldgicos. Las muestras posteriores se pueden agrupar para estudios

celulares y no celulares®’.
Liguido de revestimiento epitelial

Aun existe incertidumbre acerca de la medicion de albumina, proteinas totales,
componente secretor, 0 concentraciones de urea en el LBA que podrian ser utiles
en la evaluacion de alteraciones de la permeabilidad alveolo-capilar en varios
procesos inflamatorios®®. Las concentraciones de fosfolipidos del surfactante son
mas altas en nifios de 3 a 8 afios que en nifios mayores, mientras que las

concentraciones de proteina son independientes de la edad del nifio®e,
Estudios celulares

Los recuentos celulares deben realizarse en al menos 300 células ya sea por
cytospins, frotis o citometria de flujo. La presencia de células epiteliales debe
reportarse, pero no incluirse en el conteo diferencial de células. En 1995 la American
Thoracic Society publicé un estudio sobre los valores de las células en LBA en nifios
sanos, reportando que los macréfagos son las células predominantes
independientemente de la edad representando en promedio el 91 %, seguidos de
los linfocitos con el 7,5%, los neutrdéfilos representaron el 1,7% y el porcentaje mas
bajo lo ocupan los eosindfilos con 0,15%. Se ha observado en algunos estudios que

los nifios mayores de 12 meses suelen tener conteos mayores de neutrofilos que

13



los nifios menores de 1 afio. La proporcion de células T auxiliares/citotéxicas
(CD4/CD8) es en promedio de 0,58, es la principal diferencia entre el LBA de

adultos y nifios siendo en estos Ultimos mas baja®°.

Los hallazgos celulares varian dependiendo de la enfermedad en estudio, por lo que
el nimero de neutréfilos es mayor en nifios sibilantes, especialmente en nifios no
atopicos, asi como en aquellos con perfiles infecciosos e inflamatorios pulmonares,
incluida la fibrosis quistica y la enfermedad pulmonar intersticial. Los recuentos de
eosindfilos estan elevados en pacientes con asma y pueden alcanzar niveles
elevados en aquellos con aspergilosis broncopulmonar alérgica o sindromes
eosinofilicos. En un grupo heterogéneo de enfermedades, especialmente las

patologias con afeccion intersticial, el nimero de linfocitos puede aumentar?.
Estudios microbiolégicos

La utilidad del LBA esta bien establecido en el diagnostico de infecciones
pulmonares especialmente en nifios inmunocomprometidos con infiltrados
pulmonares’®’2, Los resultados deben ser evaluados con respecto a la enfermedad
subyacente y al cuadro clinico completo y considerar la posibilidad de
pseudoinfecciones por la contaminacion cruzada de muestras obtenidas por
broncoscopia, siendo altamente importante la adherencia a protocolos de limpieza
y desinfeccion asi como controles microbiolégicos de rutina de los instrumentos

endoscopicos®® 73,
Técnicas de estudio microbiolégico

Deben obtenerse muestras para estudios microbiolégicas sin filtrar ya que los
microorganismos podrian quedarse atrapados en los tejidos utilizados. Las
preparaciones secadas al aire permiten el uso de colorantes especiales (p. Gram,

Papanicolaou, Gomori-Grocott, azul de toluidina) para cultivos bacterianos.

Para cultivos para hongos, protozoos y virus se utilizan muestras centrifugadas.
Muchos agentes infecciosos son dificiles de detectar con métodos tradicionales por

lo que la inmunofluorescencia y los métodos moleculares se utilizan cada vez mas ‘2.

14



MARCO CONCEPTUAL

La utilidad del LBA B y LBA NB es muy amplio, incluyendo multiples condiciones en

las que sirve como una herramienta diagndstica, asi como otras, en las que funciona

de forma eficaz como medida terapéutica.

A continuacion, se describen las principales situaciones en las que el LBA ofrece

algun beneficio.

Indicaciones

Las indicaciones para su uso son®3:

1.
2.

S

Taquipnea, disnea e hipoxemia en estudio

Infiltrados pulmonares recurrentes y/o persistentes focales agudos que no
responden a la terapia antibiética estandar de amplio espectro dentro de 48
horas.

Infiltrados intersticiales

Infiltracidn alveolar difusa

Enfermedad pulmonar hipereosinofilica

Pacientes con trasplante de pulmén, LBA en conjunto con biopsia
transbronquial se utiliza para distinguir el rechazo por infeccion.

Eliminacién terapéutica de tapones de moco, coagulos de sangre y cilindros
bronquiales.

Lavado pulmonar completo es un método para obtener muestras de pulmén

y también terapéuticas en proteinosis alveolar pulmonar.

A continuacion se describen los principales hallazgos en el LBA de acuerdo a cada

patologia.
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LBA B en el estudio de la Tos Crénica

La tos crénica aislada en la infancia es una queja comun, su relacion con el asma
es controvertida y puede reflejar un trastorno grave subyacente con retraso en el
diagndstico (por ejemplo, cuerpo extrafio) y puede causar morbilidad respiratoria
cronica. Solo una minoria de nifios con tos crénica inexplicable tienen inflamacion
de las vias respiratorias de tipo asmatico con elevacion del nimero de eosindfilos,
lo cual es un buen predictor de mala respuesta a la terapia con corticosteroides
inhalados, por lo que se debe ser cauteloso al tratar a los nifios con tos cronica con
corticosteroides inhalados. Por otro lado la mayoria presentan aumento del
porcentaje de neutréfilos en el LBA, lo que podria relacionarse con un proceso
infeccioso causado por una infeccibn persistente subyacente de las vias
respiratorias o incluso la tos misma. No se ha encontrado aumentos significativos

en los linfocitos, células epiteliales o0 mastocitos’.
LBA B en el estudio de Neumopatia por Aspiracion

La aspiracion de jugos gastricos que contienen acido, pepsina, acidos biliares y
enzimas pancreaticas duodenales se considera un mecanismo importante en la

etiologia de la tos relacionada con el reflujo’®.

Macrofagos cargados de lipidos (Puntuacion cuantitativa, indice de lipofagos): Son
macréfagos alveolares que se tifien con Oil Red O y se contratifien con Hematoxilina
de Mayer. Las gotitas de lipido se tifien de rojo vivo y se distinguen facilmente frente
a la contratincion purpura. Los macréfagos alveolares fagocitan material aspirado,
se ha sugerido que su identificacion es un método de diagndstico util de
microaspiracion con reportes variables de valor predictivo positivo y valor predictivo
negativo, por lo que debe ser siempre interpretado en el contextro clinico de tos
cronica, sintomas asociados al reflujo y evidencia de reflujo acido en la

monitorizacion del pH esofagico. Se ha demostrado una baja especificidad, ya que
estan presentes en el 85% de los nifilos con trastornos cronicos de las vias
respiratorias y RGE’®’’. No discrimina otras causas de enfermedad pulmonar
cronica, ya que los macrofagos son capaces de acumular lipidos directamente del
material alimentario pero también de la fagocitosis de otras células que contienen
lipidos que pueden no estar necesariamente disponibles Unicamente en la patologia
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de las vias respiratorias asociada al reflujo’®. Existen estudios que apoyan el uso
de esta herramienta en el diagnéstico de aspircion’®. Existen valores de referencia
variables de acuerdo a los hallazgos en diversos reportes que van desde valores de
corte de 105 hasta 1658°,

En un estudio aun no publicado, realizado en el Hospital Infantil de Especialidades
de Chihuahua como requisito para Maestria en Ciencias, en conjunto con el Servicio
de Patologia, se determiné que el indice de lip6fagos es significativo en este hospital
en valores de mas de 40 lip6fagos por campo.

Segun la guia de préctica clinica de Diagndstico y Tratamiento de Neumonitis por
Aspiracion de Alimento en Nifios, la determinacion de lipéfagos en aspirado
bronquial tiene sensibilidad de 98.6% y especificidad de 78.0%8".

Proteinas de la leche por tincidn histolégica: (a-lactoalbumina y B-lactoglobulina):

La tincidbn inmunocitoquimica de aspirados traqueales para proteinas de la leche
puede mejorar la capacidad de diagnosticar la aspiracion pulmonar. Actualmente

solo se utiliza en el ambito de la investigacion®?83,

Pepsina enzimatica 0 ensayos inmunoldgicos: La aspiracion de fluidos gastricos

dafa el epitelio de las vias respiratorias debido al pH acido que es téxico para las
células epiteliales bronquiales y por el efecto de enzimas digestivas como la pepsina
y las sales biliares que provocan dafio y respuesta inflamatoria. La deteccion de
pepsina en el LBA puede apoyar la seleccion de pacientes para la cirugia
antirreflujo®48°, La pepsina de LBA se asocia con una PCR viral o cultivo fingico de
LBA positivo. La falta de correlacion entre la positividad de pepsina y los parametros
de impedancia de pH sugiere que la microaspiracién puede deberse a un evento
agudo como una infeccidn respiratoria, en lugar de una enfermedad por reflujo

gastroesofagico crénico®®.

De acuerdo al Consenso Nacional para el Abordaje de Paciente Pediatrico con
Neumopatia Crénica, realizado por primera vez el Dr. Lorenzo Pérez Fernandez en
el afo 2014, y que ha sido pilar fundamental para el estudio de este grupo de

pacientes, el procedimiento establecido para evaluar los posibles diagnopsticos
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requiere un juicio clinico estratificado en el que realicemos estudios diagnosticos de
menos a mas invasion y riesgo, siendo la broncoscopia con LBA parte de la fase Il

de estudio en la que se logra diagnosticar hasta el 98% de los pacientes.

FASE Il

]
Enfermedad de Obstruccién X . Neumopatia |
. 2 Supuracion Afeccion
vias digestivas de las vias VS
broncopulmonar intersticial

altas respiratorios | | | cordiopatia
|
Serie esofago - . . _ Biopsia [ Estudio
gastroduodenal Espirometria Brencoscepia pulmanar | hemodinémico |
Se furl\durnr:nm | No se lund'umcnr.u
Se fundamenta No se fundsmenta el diagnéstico, 98% el diagndstico, 2%
el diagnastico, 22 el diagnéstico, 78
Tre . - i FASE Ill
ratamiento especifico Revision, discusion
FASEN prueba terapéutica
3-23 meses Trastornos de la deglucion, enfermedad por reflujo gastroesofagico,
otras enfermedades de las vias digestivas altas
2 -5 anos Asma-rinitis-sinusitis, hiperreactividad de vias respiratorias,
malformaciones congénitas broncopulmonares y cardiacas
6-11 anos Secuelas de procesos infecciosos pleuropulmonares y bronquiales
12-17 anos Neumonitis por hipersensibilidad

Tomado de: Pérez Fernandez L8, Algoritmo diagnéstico para el abordaje de
pacientes con neumopatia crénica y diagndsticos mas frecuentes por grupos de
edad.

Pérez Fernandez afirma que la mayoria son lactantes que se presentan con crisis
de tos o asfixia en el momento de la deglucion o vémito frecuente, rumiacion,
posicion de Sandifer, estertores roncantes o sibilantes, fiebre intermitente y ataque
al estado general con desnutricion severa. Frecuentemente tienen antecedente de
hipoxia neonatal o trauma obstétrico con dafio neurolégico de grado variable y la
radiografia de térax se observan signos sugestivos de broncoaspiracion crénica
(sobredistension pulmonar con patrén bronquitico en la base derecha o en el vértice
derecho, infiltrado bronconeumodnico en las zonas axilares, parches de atelectasia
y sobredistension pulmonar cambiantes, imagen en vidrio despulido bilateral,

simétrica y difusa y combinaciones de estas imagenes®’.
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LBA B en el estudio de Infecciones Pulmonares

El LBA es de gran utilidad ante la sospecha clinica de infeccidbn cuando otras

técnicas de recoleccion de secreciones de las vias respiratorias no son posibles y/o

eficientes.

o Neumonia Asociada a Ventilacion Mecanica: la utilidad del LBA es en funcion
de la situacién clinica del paciente y teniendo en cuenta las condiciones locales.

o Pacientes inmunodeprimidos con infiltrados pulmonares: su utilidad esta
claramente demostrada. Debe ser considerado en el marco de una evaluacion
estructurada. Teniendo en cuenta el rendimiento diagndéstico de las pruebas
microbiolégicas no invasivas se ha sugerido la induccion de esputo con solucién
salina nebulizada como ayuda alternativa al diagndstica de enfermedades
pulmonares que ocurren en este contexto. En esta poblacion el uso temprano de
la informacion proporcionada por este método esta relacionada con un mejor
resultado. La tasa de aislamiento de patdgenos potenciales es de 31 %. La
mayoria de LBA se asocia con un cambio en la conducta terapia
antimicrobiana®8.

o Neumonia Adquiridaen lacomunidad: no hay informacién solida que respalde
su uso como método de diagndstico ni como opcién terapéutica®.

o Bronquitis bacteriana persistente (BBP): ante la presencia de tos humeda
cronica (>4 semanas) debe considerarse el diagnéstico de Bronquitis crénica
cuyo diagnéstico definitivo se basa en el lavado broncoalveolar que tipicamente
revela una marcada infiltracion de neutréfilos y un gran niamero de cultivos de
patdogenos bacterianos respiratorios, especialmente Haemophilus influenzae,
pero también se puede considerar clinicamente sobre la base de la historia
caracteristica de tos y el uso de altas dosis de antibioticos apropiados durante al
menos 2 semanas como amoxicilina-clavulanato. Los organismos identificados
con mayor frecuencia en las vias respiratorias (esputo o LBA) de los nifios con
BBP son los mismos que se encuentran en las primeras etapas de las
bronquiectasias, es decir, H. influenzae, S. pneumoniae y M. catarrhalis. La
deteccion asi como el inicio de tratamiento de forma oportuna de la BBP es muy

importante ya que es curable y la falta de tratamiento podria conducir al
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desarrollo de enfermedad pulmonar supurativa crénica en algunos nifios, como
las poblaciones en riesgo®?:°°,

o Enfermedad pulmonar supurativa cronica o bronquiectasias: Las
bronquiectasias se caracterizan por bronquios dilatados de manera irreversible,
generalmente asociados con produccién crénica de esputo, colonizacion
bacteriana del tracto respiratorio inferior, inflamaciébn y exacerbaciones
frecuentes. Se desarrollan como resultado de factores genéticos y ambientales
y Su etiopatogenia ain no esta clara, sin embargo, cualquiera que sea la causa,
los pacientes con bronquiectasias a menudo se colonizan con especies
bacterianas, incluso en estado estable. Esto indica un fallo de las defensas
habituales del huésped que han evolucionado para mantener la esterilidad de
las vias respiratorias. Asimismo, la inflamacion con predominio de neutréfilos es
una caracteristica destacada de las bronquiectasias. Estudios recientes han
revelado que las citocinas inflamatorias, que se forman como resultado de una
infeccion e inflamacidn cronicas, desempefian un papel en la patogenia de las
bronquiectasias, por lo que se han detectado niveles mas altos de IL-8

proinflamatoria y niveles mas bajos de IL-10 antiinflamatoria en el LBA®1%2,

Metodos microbiolégicos para deteccion de patdgenos:

Bacterias: Gram y cultivos cuantitativos: La American Thoracic Society, establecio
gue 1990 que un crecimiento de 10° UFC indica infeccién bacteriana establecida
y que un umbral de 210 4 UFC/mL define infeccion de vias respiratorias bajas en
nifios con trastornos endobronquiales crénicos. Las muestras de LBA con cargas
de patdgenos bacterianos 210 4 UFC/mL se asocian con indices inflamatorios
elevados (neutrdfilos y/o IL-8) en nifios con trastornos endobronquiales crénicos®.
De acuerdo a la sospecha diagnostica se recomendaran los medios de cultivo y

otros métodos de deteccion de patdgenos que a continuacion se resumen:
o Chlamydia: inmunoensayo directo, cultivos, métodos moleculares
o Hongos: Gomori-Grocott, agar Sabouraud. Anticuerpos monoclonales.

o Pneumocystis carinni: Azul de Toluidina, Wright- Giemsa
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o P.jirovecii: PCR

o Aspergillus: PCR, galactomanano

o Micobacterias: Ziehl Neelsen . Hibridacion in situ de &cido nucleico. Se deben
utilizar medios liquidos y soélidos en combinacién de forma rutinaria. La
amplificacion de ADN es un método para el diagnoéstico precoz de la
tuberculosis. Herramientas de genética molecular permiten la deteccion rapida
de la resistencia de mdultiples farmacos. Los métodos moleculares para
determinar la susceptibilidad a farmacos no reemplazan a los métodos
convencionales dependientes del crecimiento.

o Citomegalovirus y virus del herpes simple: La sensibilidad de la deteccién de los
efectos citopaticos virales y cuerpos de inclusidon intranucleares o
intracitoplasmaticos es baja en comparacion con la deteccién directa de
antigenos por inmunofluorescencia. Cambios citologicos y tincion de anticuerpos
inmunofluorescentes carecen de suficiente valor predictivo negativo para la
infeccion por citomegalovirus; un cultivo de centrifugacion rapida combinado con
anticuerpos monoclonales para antigeno temprano es muy sensible y especifico,
y parece mas util. La PCR y las técnicas de hibridacion in situ se combinan

deteccion temprana y alta sensibilidad.

En los pacientes con inmunocompromiso, la identificacion de patégenos como P.
carinii, Mycobacterium tuberculosis, Legionella pneumophila, Nocardia,
Histoplasma, Blastomyces, Mycoplasma, Influenza virus y Respiratory Syncytial
Virus, son indicadores de infeccion. Por el contrario, la identificacion de Virus del
herpes simple, CMV, Aspergillus, micobacterias atipicas, bacterias y Candida en
LBA no establece necesariamente un diagnostico de infeccion, ya que estos
organismos pueden estar presentes como contaminantes de las vias respiratorias

0 comensales?’.

Citologia del LBA en pacientes con infeccion: Los recuentos celulares diferenciales

deben correlacionarse con los hallazgos microbiolégicos. La presencia de bacterias
sin reaccion inflamatoria es mucho menos probable que representan infeccion y

podria asociarse a contaminacion®.
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LBA B en la evaluacion de Efectos por Farmacos Neumotéxicos

Neumonitis inducida por metotrexate: efecto secundario raro, pero potencialmente

fatal. Es un diagndstico de exclusion. Existen formas tempranas y tardias y las
manifestaciones por enfermedad pulmonar intersticial inducida por metotrexato son
muy heterogéneas. La citologia del LBA puede revelar hasta 6 patrones diferentes.
En pacientes oncoldgicos, el LBA muestra caracteristicas tipicas de la neumonitis
por hipersensibilidad. En pacientes con artritis reumatoide es mas heterogéneo, con
linfocitosis menos intensa, neutrofilia mas marcada y cociente CD4/CD8 mas
elevado. Estas diferencias pueden relacionarse con las condiciones pulmonares
basales entre las dos enfermedades, es decir, de pulmones previamente sanos en
pacientes con cancer y pulmones ya afectados por los procesos inflamatorios
inmunomediados en la artritis reumatoide®. Asimismo el estudio del LBA es (til
para la exclusion de otras enfermedades, como neoplasias malignas con metéstasis

pulmonar, enfermedad cardiaca con congestiéon pulmonar o infecciones®®.
LBA B en el estudio de Neumonia grave por COVID 19

Durante la pandemia por Sars-CoV2 se realizaron estudios para determinar los
patrones de cambio en el LBA de pacientes criticos, encontrando un aumento en el
recuento total de leucocitos, linfocitos (hasta un tercio de los pacientes presentaron
una marcada linfocitosis, principalmente con células activadas, incluidas células
plasmaticas), neutréfilos y una mayor probabilidad de aislar un organismo en el
cultivo. La tasa de superinfeccion aument6 con una mayor duracién de la
enfermedad. La toma de muestras de LBA broncoscopica contribuyé
significativamente a modificar la cobertura antibiética y suspender los esteroides en

el 37% de los casos?’.
LBA B en el estudio de la Enfermedad Pulmonar Difusa

El LBA es una técnica clasicamente utilizada para el estudio de las enfermedades
pulmonares intersticiales difusas (EPID). El diagndstico requiere un historial médico
completo y un examen fisico completo, tomografia de térax de alta resolucion y, en

muchos casos, LBA y una biopsia de pulmon. En 2012, las guias de practica clinica
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de la American Thoracic Society (ATS) establecieron la utilidad del LBA para el
estudio de las EPID, sefalando el mejor rendimiento diagndstico cuando se realiza
con seleccion del area pulmonar mediante TCAR. Asimismo, las guias clinicas
oficiales para la fibrosis pulmonar idiopética (FPI), emitidas recientemente por la
ATS, la Sociedad Respiratoria Europea (ERS), y la Asociacién Latinoamericana del
Toérax (ALAT), han establecido la utilidad del LBA para pacientes con patrones
radiolégicos de probable neumonia intersticial habitual (NIU) y diagndsticos
alternativos. Mdltiples estudios describen el valor diferenciador de la linfocitosis en
LBA para determinadas EPID. Se ha sugerido que la linfocitosis >30% en el LBA
permite diferenciar la FPI de la NSIP y la neumonitis por hipersensibilidad. Las
ultimas guias clinicas ATS/ERS/ALAT para FPI mencionan el mayor porcentaje de
linfocitos en LBA para pacientes con NSIP y recomiendan diagndsticos diferenciales
basados en realizar LBA en pacientes cuyas TCAR sugieren patrones de NIU
probable, indeterminados para NIU, y diagndstico alternativo. Otro hallazgo
citolégico a destacar para LBA es el recuento elevado de lipéfagos, interpretado
como compatible con reflujo gastroesofagico, que mejoré6 con respuesta al

tratamiento correspondiente®,
LBA B en el estudio de Vasculitis

El LBA proporciona informacion diagnostica importante al sugerir
macroscopicamente compatibilidad con hemorragia alveolar difusa y al evidenciar
la presencia de hemosiderofagos y/o el predominio citolégico correspondiente a
cada entidad, junto con la amplia variedad de manifestaciones histologicas de ese

grupo de enfermedades®.

LBA B en el estudio de Sarcoidosis

El LBA es util para la sarcoidosis porque descarta otras enfermedades
granulomatosas y apoya el diagndstico al indicar un patrén linfocitico con una alta
proporcion de CD4/CD8. Un cociente CD4/CD8 23,5 tiene una sensibilidad del 53
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% al 59 % y una especificidad del 93 % al 96 %, mientras que la especificidad es
del 99 % para un cociente CD4/CD8 >101%,

LBA B en el estudio de Fibrosis quistica (FQ)

Cultivo: Aun no se cuenta con estudios que respalden el uso sisteméatico del LBA
para el diagndstico y tratamiento de la infeccion pulmonar en nifios con FQ, en
comparacién con la practica estandar de brindar tratamiento basado en los
resultados del cultivo orofaringeo y los sintomas clinicos. Asimismo, el analisis
microbiolégico y de los perfiles inflamatorios de nifios con esta enfermedad
muestran notable heterogeneidad, lo que indica que las caracteristicas del liquido
de lavado de un sitio puede no ser generalizable a todo el pulmén, por lo que se ha
comprobado que el rendimiento diagndstico del cultivo aumenta con el muestreo de
multiples l6bulos, sin embargo, esto aumenta el riesgo de complicaciones. EILBA
de vigilancia ha demostrado ser util para identificar nuevos organismos en paciente
asintomaticos o recién diagnosticados con FQ. El andlisis de nuevos
biomarcadores de proteinas en el LBA puede proporcionar nuevos medios para
evaluar la gravedad de la enfermedad y/o respuesta al tratamiento en pacientes con
FQ, por ejemplo, la secuenciacion del ARN ha revelado potencial para identificar
especies de bacterias no tradicionales que podrian estar involucradas en la

progresion de la enfermedad®©?.
LBA B en el estudio de Proteinosis Alveolar

Aspecto macroscopico: La sensibilidad del LBA en el diagnéstico de la proteinosis

alveolar es de casiel 100%, y el hallazgo caracteristico de liquido lechoso y turbio
en el examen macroscopico y los hallazgos caracteristicos con glébulos acelulares
gue se tifien de rosa con PAS (acido peryddico de Schiff), junto con macrofagos
espumosos anormales y un fondo sucio caracteristico evita la necesidad de una

biopsia pulmonar.

Las nuevas investigaciones biolégicas incluyen la evaluacion de la acumulacion de

componentes tensioactivos en el LBA, como el tensioactivo apoproteinas.
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Citologia : PAS positivo, material amorfo resistente a la diastasa. Negativo en la
tincién de Azul ancian, la cual detecta polisacaridos en tejidos, tanto glucégeno

como mucopolisacaridos.

Microscopia _electronica: Abundantes cuerpos multilamelares extracelulares y

estructuras tubulares de mielina; macréfagos alveolares con citoplasma espumoso

agrandado®®.
LBA B en el estudio de Histiocitosis de Células de Langerhans Pulmonar

La histiocitosis de células de Langerhans pulmonares tiene una causa desconocida
y es un trastorno neoplasico raro caracterizado por la infiltracién de los pulmones y
varios organos por células de Langerhans derivadas de la médula 6sea con una
fuerte respuesta inflamatoria que las acompafa. Ocurre predominantemente en
fumadores jovenes, sin predominio de género. Los pulmones pueden estar
afectados como un 6rgano aislado o como parte de una enfermedad multiorganica.
La tomografia computarizada de térax de alta resolucion juega un papel destacado
en el diagndstico con presencia de pequefios nodulos intralobulillares, opacidades
en “arbol en brote”, nddulos cavitados y quistes de paredes delgadas y gruesas,
frecuentemente confluentes. El examen histolégico de la lesion y la demostracion
de granulomas eosinofilicos caracteristicos con la presencia de Células de
Langerhans que muestran el antigeno CD1a o CD207 en inmunohistoquimica son
necesarios para un diagnéstico definitivo. EI LBA de un paciente con histiocitosis se
realiza con marcadores para anticuerpos monoclonales OKT 6 positivo e
identificacion de >5% de CD1a, proteina S-100 y antigenos HLA-DR. El hallazgo de
>5% de CD1a es tipico de la Histiocitosis de células de Langerhans, pero se detecta
solo en 0 a 25 % de los pacientes afectados, por lo que su sensibilidad es baja.

Hasta 3% de estas células pueden estar presentes en personas sanas!®.
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LBA B en el estudio de Hemorragia alveolar difusa asociada con vasculitis y
enfermedades del colageno, glomerulonefritis, farmacos, secundario a
enfermedades cardiacas, malformaciones pulmonares vasculares, asociado

con patologias malignas hematologicas o cogaulopatias, idiopaticos:
Triada de hemoptisis, infiltrados en radiografia de térax y anemia.

Aspecto vy citologia: Aspecto sangriento. LBA es el método de eleccion para

diagnosticar la hemorragia alveolar mostrando glébulos rojos libres y macréfagos
positivos para hierro cargados de hemosiderina (hemosideréfagos). Es importante
tener en cuenta que los hemosideréfagos se encuentran desde 50 horas posterior
al sangrado y desaparecen a los 12-14 dias de las vias respiratorias, asi como 2-4
semanas del parénquima pulmonar. Se recomienda la tincién de PEARLS positivo

en mas del 25%, azul de prusia positivo®.
LBA B en el estudio de Enferrmedades Eosinofilicas

Los eosinodfilos pueden infiltrarse en el tejido pulmonar, lo que dificulta el intercambio
de gases y provoca varios sintomas como disnea, fiebre y tos. Este proceso puede
ser secundario a varios factores, incluidos farmacos o migracién de parasitos, o
primario (idiopatico). La neumonia eosinofilica aguda es potencialmente mortal y se
presenta con frecuencia en fumadores jévenes como una insuficiencia respiratoria
hipoxémica aguda de menos de una semana de duracion con infiltrados pulmonares
bilaterales, a menudo mal diagnosticada como neumonia adquirida en la comunidad
grave. Estos pacientes se presentan sin eosinofilia periférica, pero por lo general
tienen mas del 25% de eosindfilos en el liquido broncoalveolar. La neumonia
eosinofilica cronica es una enfermedad prolongada de mas de un mes antes de la
presentacion, con predileccion por los pacientes asmaticos de mediana edad. La
hipoxemia es leve-moderada, y suele haber mas de 1.000 eosindfilos/mm3 de
sangre periférica. El liquido broncoalveolar tiene niveles altos de eosinofilos
(generalmente mas del 25%). En la radiografia de térax se observan infiltrados

periféricos migratoriost®,
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LBA B en el estudio de Neumonia lipoidea

Citologia: Estas neumonias resultan de la presencia de material lipoideo en las
estructuras alveolares, ya sea de fuentes externas (ingestion de aceites mineral,
animal, vegetal, etc) o internas (colesterol, lipogranulomatosis diseminada y
proteinosis alveolar). Se detecta por Tincion Oil Red O en LBA con puntuacion
para macrofagos cargados de lipidos. El lavado pulmonar es un tratamiento eficaz
ya que puede eliminar el material del espacio alveolar mejorando el intercambio de
gases y disminuye el riesgo de infeccion. La aplicacion de esta técnica puede verse
limitada por la tolerancia del nifio, sin embargo, puede mejorar realizando un lavado
pulmonar de un solo l6bulo bajo endoscopia en asociacion con la ventilacion de el
otro pulmén. El lavado repetido con heparina y acetilcisteina para eliminar el

material proteinico puede prolongar la supervivencia hasta cinco afios%4,
LBA B en el estudio de Microlitiasis Alveolar Pulmonar

La microlitiasis alveolar pulmonar (MAP) es una rara enfermedad autosémica
recesiva que afecta el pulmon causado por mutaciones en el gen SCL34A2 que
codifica para el cotransportador de fosfato (Npt2b) tipo Ilb dependiente de sodi. Se
caracteriza por la acumulacion de microlitos de fosfato de calcio dentro de los
espacios alveolares de los pulmones, lo que en Ultima instancia puede provocar
hipertension pulmonar, fibrosis pulmonar y problemas respiratorios cronicos en la
mediana edad tardia. La acumulacion difusa de microlitos alveolares,da como
resultdado opacificacion radiogréfica, distensibilidad pulmonar reducida,
inflamacion rica en macréfagos y fibrosis leve. EI LBA se caracteriza por altas
concentraciones de calcio y fésforo, sin cambios en las concentraciones séricas de
los iones. Los microlitos alveolares estan compuestos de calcio y fosfato en
proporciones compatibles con hidroxiapatita. Las elevaciones de citocinas y
proteina tensioactiva en el lavado alveolar y suero validan a la proteina
guimiotactica de monocitos séricos 1 (MCP-1) y SP-D (proteina tensioactiva D)
como biomarcadores potenciales. MCP-1, un mediador de la infiltracion de
monocitos inducida por la inflamacion, es producido por células AT2, macréfagos

alveolares, células epiteliales bronquiolares y células de musculo liso!%®,
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LBA B en el estudio de Bronquitis plastica

La bronquitis plastica es un trastorno pulmonar raro caracterizado por la produccién
de cilindros ramificados cohesivos en el arbol traqueobronquial, con obstruccion
parcial o total de la via aérea. Con presentaciones variables, los sintomas pueden
incluir disnea, sibilancias, dolor toracico pleuritico y fiebre, y el tamafio de los yesos
pueden variar desde pequefios moldes segmentarios en un bronquio, hasta grandes
yesos que llenan las vias respiratorias de todo el pulmén. El proceso de la
enfermedad, asi como su patogenia, siguen sin estar claros, sin emabrgo, se han
encontrado condensados quilosos que forman cilindros bronquiales que se asocia
con la cirugia de Fontan y la anemia de células falciformes y puede requerir
extraccion por aspiracion broncoscopica y LBA. La broncoscopia es Util en nifios
con obstruccién de las vias respiratorias después de una cirugia cardiaca debido a

derivaciones o agrandamiento de la arteria pulmonar o la auricula izquierda®® 16,

LBA B en el estudio de Inmunodeficiencias primarias 0 inmunosupresion
secundaria a quimioterapia por malignidad, trasplante de médula 6sea (TMO)

o de trasplante de 6rgano no pulmonar.

En estudios de LBA en tales pacientes, la tasa de establecer un el diagndstico
microbioldgico varié 28 - 86%, y P. cariniiy CMV fueron los organismos infecciosos
mas frecuentemente aislados. Otros patdogenos aislados por LBA incluyeron otros
virus u otros organismos como Mycoplasma hominis y Legionella pneumophila. La
amplia variacion en las tasas de diagndstico informado puede deberse a la
heterogeneidad de la seleccidn de pacientes, retraso entre el inicio de la afectacion
pulmonar y LBA, la técnica utilizada y técnicas utilizadas para la deteccién de
organismos. ldentificacion de una enfermedad no infecciosa especifica por el LBA
es raro en esta poblacion de pacientes, con un rango de 0-20%. Las enfermedades
no infecciosas son una causa relativamente poco frecuente de infiltrados
pulmonares en nifios inmunocomprometidos, pero han sido documentadas por

biopsia pulmonar abierta o autopsia®®.
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LBA B en el estudio de pacientes VIH positivos con neumonitis intersticial

aguda o enfermedad del tracto respiratorio inferior

Una o mas infecciosas agente fue identificado en el 55-84% de los casos, con P.
carinii siendo identificado con mayor frecuencia. La sensibilidad de LBA para la
identificacion de P. carinii en la neumonitis intersticial aguda se considera alta. El
CMV también se identifica con frecuencia en el LBA, a menudo en combinacién con
un segundo patégeno como P. carinii, pero como en adultos, el diagnéstico de la
neumonia por CMV por LBA sigue siendo dificil. La relevancia clinica de
Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Klebsiella y Pseudomonas en LBA de esta
poblacién de pacientes es cuestionable ya que estos organismos pueden ser

contaminantes de las vias respiratorias.

En nifios con hiperplasia linfoide pulmonar-neumonitis intersticial linfocitica, la
citologia del LBA revela linfocitosis con un bajo porcentaje de neutréfilos y sin

agentes infecciosos oportunistas?”.
LBA en receptores pediatricos de trasplante de pulmén

El LBA y la biopsia transbronquial se realizan con frecuencia en nifios después de
un trasplante de pulmon, ya sea de forma rutinaria o como resultado de un deterioro
pulmonar clinico y/o radioldégico. Aunque actualmente se requiere la biopsia para
establecer el diagnéstico de rechazo agudo, el LBA es importante para los estudios
microbiolégicos, aunque la identificacion de moléculas marcadoras en el LBA que

pueden distinguir con precision infeccion del rechazo es imprecisal®®.
LBA en Neumonitis por Hipersensibilidad

Las neumonitis por hipersensibilidad se engloban dentro de las enfermedades
pulmonares intersticiales difusas de causa conocida al estar ocasionadas por la
inhalacion de polvos organicos. La presencia de una marcada linfocitosis en LBA,
en su mayoria linfocitos T, con predominio de linfocitos CD8+ (con cociente

CD4/CDS8 < 1) es altamente sugestiva de Neumonitis por Hipersensibilidad°°.
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LBA B en el estudio del Asma

La inflamacién de las vias respiratorias es un rasgo caracteristico del asma. La
broncoscopia con LBA y/o biopsias de las vias respiratorias de la mucosa ha
proporcionado informacién invaluable sobre la naturaleza de la inflamacion
asmatica. Un hallazgo comun en todos los estudios de LBA en asma es el aumento
del nimero o proporcion de eosindéfilos incluso en sujetos con enfermedad leve. Las
células BAL en asmaticos muestran un perfil de citocinas consistente con un
fenotipo similar a T helper2, con una mayor expresion de interleucina IL-4 e IL-5.
Las biopsias de la mucosa endobronquial muestran pérdida del epitelio superficial,
engrosamiento de la capa reticular de la membrana basal y un mayor infiltrado
celular de principalmente eosindfilos, mastocitos y linfocitos T, y regulacion al alza
de varias citocinas. Recientemente, se han investigado las vias respiratorias
periféricas de los asmaticos, y se ha descrito una inflamaciéon ain mas intensa. Sin
embargo, en asmaticos severos dependientes de esteroides, se han descrito
diferencias intrigantes en el tipo de inflamacion. El término "remodelacion de las vias
respiratorias” indica los cambios estructurales que se observan en el asma de larga
evolucidn, en los que los miofibroblastos pueden tener una importancia especial. El
LBAy las biopsias de las mucosas son herramientas importantes en la investigacion

de la inflamacion de las vias respiratorias en el asma??°,
Usos adicionales del LBA

Los usos adicionales del lavado broncoalveolar incluyen la confirmacion de la
exposicion al asbesto, el diagndstico citolégico de tumores mas alla del rango visual

del broncoscopio de fibra dptica, e identificacion de tuberculosis reactivada.

En 1990 se demostrd que a realizacion rutinaria de LBA, un procedimiento facil de
realizar y bien tolerado, puede resultar Gtil en la evaluacion de rutina de pacientes

con canceri,
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ANALISIS CRITICO

Muller Bueno, M.
Diagnostic
Bronchial Lavage
in  Tuberculosis.
Diseases of the

Chest. 1949. 4

DISENO Y
TIPO
ESTUDIO
Observacional

Retrospectivo

HIPOTESIS
Y OBJETIVO

LBA es util
diagnostico de TB

para

pulmonar

POBLACION
DE ESTUDIO

1 741 pacientes con
sospecha de TB, en
quienes no se habia
logrado demostrar TB
métodos

por otros

diagnésticos..

RESULTADOS Y
CONCLUSION

16.8% positivos para TB
pulmonar

LBA es una herramienta
confiable y efectiva en el
diagnéstico de TB

pulmonar

DISCUSION

Primer estudio reportado
sobre la utilidad del LBA
enfocado al diagnéstico
de TB que sirvi6 como
pilar en el desarrollo de
esta técnica de gran
valor en la actualidad.

Hsing CT. Observacional | Comparacion de la | 1 320 pacientes del | LBA detecté 28.9% de | Los 4 métodos tienen un
A Comparative | Retrospectivo efectividad como | Hospital General de | pacientes positivos | rendimiento equiparable,
Study of the métodos Veteranos equiparable al anadlisis | sin embargo, LBA vy
Efficacy of the diagnoésticos de TB | Taiwanenses de esputo que detect6 | analisis de esputo
Laryngeal Swab, pulmonar del LBA, 31.6% de pacientes | inducido son las técnicas
Bronchial Lavage, llavado gastrico, positivos, mientras que | con mayor rendimiento
Gastric  Lavage, exudado faringeo y lavado gastrico fue | diagnéstico de TB
and Direct Sputum andlisis de esputo menos  efectivo con | pulmonar.
Examination inducido. 37.1% y el exudado
Methods in faringeo 23.5%.
Detecting Tubercle LBA y el estudio del
Bacilli in a Series esputo inducido son
of 1,320 Patients. técnicas efectivas en la
American Review deteccion de bacilos de
of Respiratory TB.
Disease. ATS
Journal. 1955°
Walker PE. | Observacional El LBA puede ser | 1 paciente de 14 afios, | El uso de LBA como | Actualmente se ha visto
Bronchial lavage in | Retrospectivo util en pacientes con | con reingresos a | ultima medida | que los pacientes tienen
status problemas hospital por estado | terapéutica en pacientes | disminucién de la funcion
asthmaticus. obstructivos de via | asmatico que se | con proceso obstructivo | pulmonar leve
British Medical aérea por tapones | recibié con | de via aérea que no | secundario al
Journal. 1969 de moco como asma | insuficiencia respondia a tratamientos | procedimiento
grave o FQ. respiratoria y | intensivos fue eficaz | broncoscopico con LBA,
circulatoria, con | para mejorar la | sin embargo, puede ser
obstruccién bronquial | ventilacion y flujo | un recurso terapeutico

refractaria a
tratamientos
intensivos, se le realizd

LBA con instilacién de

solucién con
bicarbonato y se
aspiraron las
secreciones, con

sanguineo y evitar la

muerte.

LBA es dtil en pacientes
con problemas
obstructivos por tapones
de moco en pacientes

criticos.

en pacientes con
obstruccion severa de la

via aérea por moco.
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mejoria de sus
condiciones
respiratorias y

circulatorias.

Mande L M. 1976. | Prospectivo Existen diferentes | Se evalu6 el contenido | EI carcinoma parece | En la actualidad se sigue
New England | Casos y | patrones de | de inmunoglobulinas | alterar la produccién | averiguando la utilidad
Journal Medicine. | controles respuesta en los lavados | local de inmunoglobulina | de los componentes del
1976%. inflamatoria bronquiales de 58 | en el pulmon afectadoen | LBA en el diagnéstico y
expresados en | pacientes con | comparacibn con su | en el analisis de la
hallazgos de LBA en | condiciones benignas | homélogo normal. progresién de las
pacientes con | y neoplasicas que | El patron de produccion | enfermedades que
enfermedades involucraban los | de inmunoglobulinas | afectan al pulmén.
benignas y malignas | pulmones. Los niveles | esti alterado por
que involucran el | en los lavados del | procesos malignos.
pulmon. pulmén enfermo se
compararon con los
del pulmén
contralateral normal.
Weinberger, S. E. | Prospectivo. Las caracteristicas | Los componentes | El porcentaje de | El LBA  consitituye
Bronchoalveolar Casos y | citolégicas del LBA | celulares y de | linfocitos distinguié6 dos | actualmente una
Lavage in | controles son valiosas en la | inmunoglobulina del | categorias generales de | herramienta muy valiosa
Interstitial Lung diferenciacion de | liquido broncoalveolar | enfermedades: aquellas | en el diagndstico vy
Disease. Annals of enfermedades recuperado por | con aumento de | seguimiento de las
Internal Medicine. intersticiales broncoscopia se | linfocitos (sarcoidosis y | enfermedades
1978%, pulmonares evaluaron en 32 | neumonitis por | intersticiales del pulmén.
pacientes de control, | hipersensibilidad); y
10 voluntarios | aquellos con linfocitos
normales y 60 | normales (fibrosis
pacientes con las | pulmonar idiopatica,
siguientes fibrosis pulmonar
enfermedades asociada con
pulmonares enfermedad vascular del
intersticiales: fibrosis | colageno y granuloma
pulmonar idiopatica, | eosinofilico).
fibrosis pulmonar
asociada con | El porcentaje de
enfermedad vascular | linfocitos en LBA es la
del colageno, | principal diferencia entre
granuloma las enfermedades
eosinofilico, intersticiales pulmoanres
sarcoidosis, y | que permite
neumonitis por | diferenciarlas.
hipersensibilidad.
Riedler J. Prospectivo. Evaluar el papel | Se evaluaron 7 nifios | El LBA resulté util en el | El LBA es efectivo en el
Role of | Cohorte clinico del LBA enel | con enfermedad | diagnostico de | diagnéstico de
bronchoalveolar diagnéstico de | pulmonar difusa | enfermedad pulmonar | enfermedad intersticial

32




lavage in children
with lung disease.
European
Respiratory
Journal 1995%.

enfermedad
pulmonar infecciosa
e intersticial en

nifios.

severa que fueron
intubados. Se realizd
LBA y se

examen citolégico y

analizé

microbioldgico.

infecciosa, pero tuvo

poco valor en el
diagnéstico de rechazo o
enfermedad  pulmonar
parengquimatosa no

infecciosa en nifos.

difusa. Se requieren mas
estudios para determinar
su utilidad en los
pacientes que han
recibido un transplante
de o6rgano sdlido o

hematoldgico.

Riedler J. | Prospectivo. Evaluar un protocolo | 18 nifios de 3 meses a | Hubo un mayor | EI LBA utilizando un
Bronchoalveolar Cohorte estandarizado para | 10 afios de edad | porcentaje de neutréfilos | protocolo estandarizado
lavage cellularity in obtener, procesar y | fueron lavados con 3 | y células epiteliales enla | que ajusta el volumen de
healthy children. analizar liquido LBA | alicuotas de 1 ml/kg de | primera alicuota. liguido instilado  por
American Journal y establecer valores | solucién salina normal, peso, parece ser
Respiratory Critical de referencia para | utilizando un | Macr6fagos 91 % (84 a | apropiado en nifios y los
Care Medicine. niflos sanos. broncoscopio flexible | 94); Linfocitos 7,5% (4,7 | valores celulares y de
1995, en el lébulo medio | a 12,8); Neutrdfilos, | proteinas de nifios sanos
derecho. La primera | 1,7% (0,6 a 3,5); | son, ademas de las
alicuota se proceso | Eosindfilos, 0,15% (0,0 a | diferencias en los
por separado; el | 0,3). Proporcion de | subconjuntos de
segundo y el tercero | células T | linfocitos, similares a los
fueron agrupados. auxiliares/citotoxicas encontrados en adultos
0,58 (0,4 al). sanos.
Furuya ME. Prospectivo. Evaluar el valor de | Se incluyeron nifios de | Elindice de lip6fagos fue | El indice de lipéfagos,
Cutoff value of indice de lipéfagos | 1 mes a 16 afios de | mas alto en G-l (233,2 | con un valor de corte >

lipid-laden alveolar

macrophages for

diagnosing
aspiration in
infants and
children.

Pediatric

Pulmonology.
2007%,

de acuerdo a las
patologias
respiratorias mas

frecuentes

edad en tres grupos:
G-I, nifios con
patologia pulmonar y
sospecha de
aspiracion por clinica o
evaluacion de
imagenes; G-Il, con
patologia pulmonar sin
sospecha de
aspiracion; y G-llI, sin
sintomas respiratorios
ni sospecha de
aspiracion. Se obtuvo
lavado broncoalveolar
por broncoscopia en
G-l y G-I, y por sonda
endotraqueal en G-I,
y se determind el
indice LLAM (0-400).
Se estudiaron un total

de 112 pacientes

+/- 5,5), en comparacion
con G-Il (187,8 +/- 11,6,
P < 0,05) y G-lll (108,5
+/- 13,5, p < 0,001).

165, es

diagnoéstica util para la

una prueba

aspiracion cuando existe
sospecha  de esta

condicién.

Sin embargo, debido a
su baja especificidad, no
discrimina otras causas
de enfermedad pulmonar

crénica.

El area bajo la curva
ROC para el diagnéstico
de aspiracion fue de
0,92, con un mejor valor
de corte de >165 (98,6 %
de sensibilidad, 78,0 %
de especificidad, 87,8 %

de precision general).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢,Cudl es la utilidad del estudio de Lavado Broncoalveolar en pacientes pediatricos
con enfermedades respiratorias del Hospital Infantii de Especialidades de
Chihuahua?

JUSTIFICACION

Dentro del ambito hospitalario en el abordaje de las patologias respiratorias en
nifos, nos encontramos en algunos casos con dificultades para llegar a una
conclusién diagnodstica, ya que las manifestaciones clinicas y radiolégicas de
algunas enfermedades pueden ser inespecificas, por o que recurrimos a recursos
como la broncoscopia que nos ofrece un acceso directo a las vias respiratorias y el
LBA cuyos hallazgos son una expresion de las condiciones internas de la via aérea
asi como del parénquima pulmonar.

El LBA por técnica broncoscopica se considera actualmente una herramienta
semiinvasiva, que ofrece un buen perfil de seguridad siempre que se realice en el
entorno clinico adecuado. En algunas patologias, el LBA es diagnéstico, por
ejemplo, en proteinosis alveolar, hemosiderosis, neumonia lipoidea y sindrome
aspirativo. Asimismo, es la técnica de eleccion para abordaje de neumopatias
intersticiales, ya que nos permite tener una muestra adecuada para analisis
citomorfolégico. Y por otro lado, existen algunas indicaciones terapéuticas del LBA
B como son la proteinosis alveolar, atelectasias y la fibrosis quistica.

El Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital Infantil de Especialidades de
Chihuahua, realiza en su mayoria procedimientos de broncoscopia flexible y
broncoscopia rigida en conjunto con la toma de muestra de LBA, como estudios
diagndsticos y en menor frecuencia como medida terapéutica, logrando esclarecer
en muchos casos el origen de muiltiples patologias, que de otro modo, seria
imposible aclarar y en algunos otros, logrando reestablecer la permeabilidad de la
via aérea con la extraccion de cuerpos extrafios o de tapones de moco que causan
obstruccion.
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El presente protocolo tiene una gran relevancia clinica para dar a conocer la
exposicion de todas las patologias en las que podemos apoyarnos del estudio del
LBA B para respaldar nuestros diagndsticos y tratamientos, siendo el analsis de sus
componenetes celulares, el crecimiento microbiolégico y el indice de lipéfagos
algunos de los elementos que pueden aproximarnos a una impresion diagnéstica y
orientar nuestros tratamientos.

HIPOTESIS

HIPOTESIS ALTERNA: El Lavado Broncoalveolar apoya el diagnéstico y en
la toma de decisiones respecto a la conducta terapéutica, modificando el tratamiento

en diferentes patologias.

HIPOTESIS NULA: El Lavado Broncoalveolar no es util en el diagnéstico ni
en la toma de decisiones respecto a la conducta terapéutica, cuyo resultado no

modifica el tratamiento en diferentes patologias.

OBJETIVOS

Objetivo especifico

1. Determinar la utilidad del LBA en el estudio de patologias respiratorias en
nifios del Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua, en terminos de
confirmacion o descarte del diagndstico y modificacion o ratificacion del
tratamiento previo al estudio de acuerdo a los hallazgos de celularidad,

cultivos e indice de lipofagos.

Objetivos secundarios

1. Determinar la celularidad predominante de acuerdo a cada patologia.
2. Determinar el valor de indice de Lip6fagos en neumopatia cronica por
aspiracion asociado a Enfermedad por Reflujo Gastroesofagico.

3. Conocer la presencia de microorganismos en los LBA B.
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MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio

Observacional

Diseno de estudio

Longitudinal

Poblacion de estudio

Se incluyo un total de 198 pacientes a los que se les realizé un estudio de Lavado
Broncoalveolar con técnica broncoscopica desde el afio 2014 hasta el 2023 por el
Servicio de Neumologia Pediatrica del Hospital Infantii de Especialidades de
Chihuahua, cuyos padres autorizaron el procedimiento por medio de consentimiento

informado.

Lugar de realizacion

Archivo clinico, laboratorio de Patologia y Laboratorio Clinico del Hospital Infantil de
Especialidades de Chihuahua.

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de Inclusién:

Pacientes a quienes se les realizo un estudio de LBA broncoscopico por el servicio de
Neumologia Pediatrica del Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua desde el
afio 2014 hasta el afio 2022, incluyendo neonatos de término hasta adolescentes de 17

afos de edad.

Criterios de No inclusién:

Pacientes a quienes se realiz6 LBA por técnica no broncoscopica

Criterios de Eliminacién:

Pacientes cuyo resultado de LBA fue incierto o no cumplié con criterios necesarios para

ser analizado por el servicio de Patologia.
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CALCULO DE TAMANO MINIMO DE MUESTRA

1. Calculo de tamafio minimo de muestra, utilizamos la siguiente férmula:

2. Nivel de confianza 95%

3. Poder de la prueba 80%

4. Frecuencia esperada de adecuacion del trataiento en los nifios con indice de
lipofagos menor de 50: 40%

5. Frecuencia esperada de adecuacion del trataiento en los nifios con indice de
lip6fagos mas de 50: 75%

6. Relacion de expuestos y no expuestos 1:1

7. Riesgo relativo a detectar: 1.87

Por lo que el tamafio minimo de muestra es de 72 casos

SELECCION DE LA MUESTRA

Muestra no probabilistica con técnica consecutiva, incluyendo a los pacientes
conforme fueron cumpliendo los criterios de seleccidn hasta completar el tamafio de

muestra.
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES DE ESTUDIO

VARIABLE DEPENDIENTE

El LBA confirmd o

1: El resultado de

LBA confirmé el

diagndstico previo al

. descarto el . o o
Cambio de ) _ Categorica | Clasificacion procedimiento
. diagnostico por el )
diagnostico L ordinal CIE-10
cual se realizo el 2. Elresultado de
procedimiento LBA descart6 el
diagnéstico previo al
procedimiento
Tratamiento | 1: El resultado de
o registrado LBA motivo un
El médico tratante )
L en notas de cambio en el
suspendié o afiadio y )
Cambio de _ Categorica | evoluciony tratamiento
un tratamiento . )
conducta N ordinal hojas de
nuevo en relacion a o 2: El resultado de
terapeutica indicaciones o
los hallazgos del del LBA no motivo un
e
LBA ] cambio en el
expediente .
. tratamiento
clinico
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VARIABLE INDEPENDIENTE

VARIABLE

DEFINICION

TIPO DE
VARIABLE

ESCALA DE
MEDICION

INDICADOR

0. Indeterminado
0-50 lipéfagos
Macréfagos cargados Numero de
2. 50-100
i de lipidos macréfagos o
Indice de . i lip6fagos
visualizados por con gotas de
lipofagos tincién oil red o ari lipidos en un 3 100450
Categorica p lipofagos
técnica de i conteo de 100
nominal 4. 150-200
papanicolau células .
lipéfagos
5. 200-250
lip6fagos
6. 250-300
lip6fagos
Célula predominante Célula que 1. Macréfagos
en el LBA que puede predomind 2. Neutrofilos
Celularidad indi ino Numérica 3. Linfocitos
in |car¢.e ipo de ' discreta por. 4. Mixta
respuesta inflamatoria porcentaje en 5. Eosindfilos
en la via aérea el LBA
Reporte de 1- Situvo
Presencia de Germen aislado en Categorica microorganism 2- No tyvp
microorganismos cultivos ordinal SR

0s
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TERCERAS VARIABLES

Variable

Definicion

operacional

Edad registrada al

momento de realizar

Escala de

medicion

Edad en meses de

Indicador

Se clasifica por

grupos de patologias.

L. vida .
Edad el LBA por Numérica Meses de vida
broncoscopia discreta
Se refiere a los
conceptos sociales
Sexo de las funciones, 1. Mujer
comportamientos Se)go reglsﬁgdo en 2. Hombre
' Categbrica historia clinica )
actividades y .
. nominal
atributos de cada
sociedad
1. Bronquitis-
traqueobronquitis
2. ERGE- neumopatia
aspirativa
3. Sindrome bronquial
obstructivo — asma
4. Neumonia recurrente
5. Neumonia complicada
con derrame pleural
6. Sospecha de cuerpo
extrafio
7. Tuberculosis
8. Supuracion
broncopulmonar
9. Lesiones hiperlucidas
. - . . - 10. Atelectasia
Diagnostico clinico Diagnostico persistente
previo al LBA B registrado en nota Clasificacion CIE- | 11. Laringomalacia —
PR Categorica 10 traquieobroncopmalacia
sriel b e sl LEa. ordinal 12. Atresia de esofago

13.
hemorragia pulmonar

. Neumotoxicidad

. Neumonia intersticial
. Estenosis subglética
. Granuloma

.FQ

. MVAP

. DBP

. Bronquiectasias no
FQ
22.
eosinofilica
23.
24.

Hemomptisis-

Neumonia

Inmunodeficiencia
Bronquio carinal
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ANALISIS ESTADISTICO

1.- Andlisis univariado proporciones simples y relativas de las variables dicotomicas

y de las continuas medidas de tendencia central y de dispersion.

2.- Analisis bivariado riesgo relativo, intervalos de confianza 95% X2 valor de la p, t

de student para muestra pareadas y t de student para muestras independientes.
RECURSOS

HUMANOS:

Para el procedimiento de LBA B

o Meédico adscrito del Servicio de Neumologia Pediatrica con expertisse en
broncoscopia fléxible y rigida

o Médicos Residentes de Neumologia Pediatrica con entrenamiento en
broncoscopia rigida y flexible

o Médico Anestesiologo adscrito a area de Endoscopia o Sala de Quir6fano

o Personal de Enfermeria
Para el estudio de investigacion

o Investigadora: Dra. Rebeca Sanchez Gamboa, Medico Residente de
Neumologia Pediatrica.

o Director de tesis: Dr. Mario Soto Ramos, Médico Adscrito y Titular del
Servicio de Neumologia Pediatrica.

o Asesor metodologico: M. en C. Dr. Martin Cisneros Castolo, Profesor

Académico Asociado "A”. Facultad de Medicina y Ciencias Biomédicas

FiSICOS:

Para la realizacion de la toma de muestra de LBA con técnica broncoscépica se

rquirié contar con los siguientes elementos:
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Sala de endoscopia o sala de quir6éfano equipada con carro de reanimacion,
maquina de anestesiologia, oxigeno suplementario, succion.

Broncoscopio flexible BF-XP-190 3.1 mm y/o broncoscopios rigidos Karl Storz
2.5,3.0,35,4.0,45y5.0.

Torre de videograbacién para broncoscopia flexible

Fuente de luz externa para broncoscopio rigido

Tubos salomdnicos para introduccion de broncoscopio a través de mascarillas
para ventilacion no invasiva.

Tubos endotraqueales de 3.0,3.5,4,4.5,5y 6.0 mm.

Mascarillas laringeas

Sondas de aspiracion

Anestesia local (lidocaina 2 0 4%)

Medicamentos para anestesia general, sedacion y analgesia administrados por
médico anestesidlogo en turno.

Solucion fisiolégica 0.9% precalentada a 37 °C para instilar 1 ml/kg dividido en
3 alicuotas.

Jeringas de 3y 5 cm.

Trampas para recogida de muestra de LBA.

El procesado de las muestras se llevd a cabo por los siguientes servicios del

Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua:

o Laboratorio de Patologia para su analisis citoldgico y microbioldgico: se realizé

fijacion y tincidn de papanicolaou en todas las muestras.

FINANCIEROS:

Se estima que el costo de cada procedimiento endoscopico con toma de muestra

de LBA tiene un costo aproximado de $15, 000 MXN, sin embargo, todos estos

recursos son los utilizados de forma rutinaria para los pacientes en el hospital, sin

ocasionar ni un costo adicional a ellos o a la institucion.
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Para la recoleccion de datos se utilizd formato de recoleccién de datos con precio

aprox. de $0.3 por copia ($60.00 MXN) y pluma: $65.0 MXN.

Para el analisis de los datos se utilizd una computadora portatil con sistema

operativo macOS 2021, con aplicacion de hojas de calculo Excel ($20, 000 MXN)

CONSIDERACIONES ETICAS

Al tratarse de un estudio observacional, se considera que no atenta contra la
seguridad de los participantes, procurando siempre la buena praxis médica y por
tanto cumplen con los aspectos éticos que se enuncian en la declaracion de Helsinki
y han sido tomados como base del reglamento de la Ley General de Salud en
materia de investigacion en seres humanos (1987).

La declaracion de Helsinki, adoptada por la 182 asamblea médica mundial (Helsinki,
1964) realizada por la 292 asamblea mundial (Tokio, 1975) y enmendada por la 352
asamblea médica mundial (Venecia, 1983) y la 418 asamblea médica mundial (Hong
Kong, 1989) es considerada para el marco ético del estudio presente, asi también
de acuerdo a los codigos internacionales de ética de la investigacion, cédigo de
Nuremberg (1947), 182 asamblea mundial médica (AMM 1964), declaracion de
Helsinki 1.29 asamblea (AMM, Tokio 1975), Helsinki Il enmendada en la 352 AMM
(Venecia 1983) Y 413, AMM (Hong-Kong 1989).

Responsabilidades éticas

Proteccion de seres humanos y animales: Divulgacion los autores afirman que
los procedimientos se siguieron de acuerdo con la Declaracion de Helsinki y la
Asociacion Médica Mundial con respecto a la experimentaciéon humana desarrollada
para la comunidad médica.

Confidencialidad de los datos: Los autores declaran que han seguido los
protocolos de su Centro y la normativa local sobre la publicacion de datos de
pacientes.
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Derechos ala privacidad y consentimiento informado: Los autores han
obtenido el consentimiento informado de los pacientes y / 0 sujetos referidos en el
articulo. Este documento esta en posesion del autor de correspondencia.

Previo a la realizacion de este estudio observacional fue sometido a evaluacién por
el Comité de Investigacion y al Comité de Etica obteniendo las recomendaciones

pertinentes y la carta de aceptacion.

METODOLOGIA OPERACIONAL

Técnica utilizada para toma de muestra de LBA por broncoscopia

o Consentimiento firmado por padres o tutor en el cuél aceptan la informacién
otorgada sobre riesgos, complicaciones y beneficios del procedimiento.

o Valoracién preanestésica por médico adscrito de Anestesiologia Pediatrica.

o Paciente en ayuno de 8 horas, con una via de acceso intravenoso para
soluciones calculadas y medicamentos.

o Evaluacién clinico y radioldgica del caso para eleccién del segmento a
evaluar con toma de muestra de LBA.

o Pasa paciente a sala de endoscopia o sala de quir6fano en donde el Médico
Anestesiblogo realiza abordaje de paciente con comprobacién de vias de
acceso intravenoso, monitorizacion e inicio de sedoanalgesia o anestesia
general de acuerdo a las necesidades del procedimiento.

o Se aspira suavemente el exceso de secreciones nasales y orales

o El Médico Residente de Neumologia Pediatrica de Segundo Afio con
entrenamiento para la realizacion del procedimiento y en supervision por
Médico Adscrito de Neumologia Pediatrica con expertisse en broncoscopia,
realizan en conjunto técnica de broncoscopia rigida con broncoscopios
rigidos Karl Storz con diametro de acuerdo a edad del paciente y/ o
broncoscopia flexible con broncoscopio Olympus XP-BF-190 a través de tubo

salomonico y mascarilla o a través de mascarilla laringea o tubo endotraqueal
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administrando oxigeno suplementario durante todo el procedimiento con
objetivo de Saturacion de oxigneo mayor de 90%.

o Se procura evitar la contaminacion de la muestra de la via aérea inferior con
las secreciones de la via aérea superior al introducir el broncoscopio a traves
de esta ultima.

o Se avanza el broncoscopio en la via aérea superior

o Se administra anestesia laringea topica con lidocaina al 2 o al 4% al visualizar
las cuerdas vocales a nivel de la glotis con dosis méxima de 5 mgkg.

o Se sitta el broncoscopio en la via aérea inferior, y se enclava
cuidadosamente en el bronquio seleccionado. La seleccion del sitio se basa
en los hallazgos clinicos, broncoscopicos o radiograficos. Si existe una
enfermedad difusa, se enclava el broncoscopio en la lingula o en el bronquio
del lI6bulo medio derecho. Si se sospecha de aspiracion, se prefieren los
bronquios declives.

o Una vez que el broncoscopio esta suavemente enclavado en el bronquio, se
instila solucion fisioldgica 0.9% precalentada a 37 C estéril através del canal
de aspiracién del broncoscopio ajustando el volumen de las alicuotas de
acuerdo al peso del paciente utilizando 3 ml/kg divididos en 3 alicuotas con
un maximo de 20 ml por alicuota.

o Se extrae inmediatamente el liquido instilado con un sistema de «trampa»
por medio de succidén negativa, procurando recuperar entre 40-60% del
liquido administrado en la via aérea.

o La primer alicuota se envia a cultivo microbioldgico y la segunda muestra a
citologia.

o Se da por terminado la toma de LBA y se continua la exploracion de la via

aérea.
Procesado de las muestras de LBA

o Se realizan los estudios de microbiologia y citologia por Médico Patélogo del

turno con técnicas estandarizadas, fijacion y tincion de papanicolaou.
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Recoleccion y andlisis de los datos

o Revisamos los expedientes clinicos, recabando informacion de la historia
clinica y notas de evolucion, registramos el nombre del paciente, edad, sexo
y diagndstico de base por el cual se solicitd un estudio de LBA.

o Revisamos el reporte del estudio de patologia de LBA registrando los
hallazgos de la muestra (indice de lipéfagos, célula predominante,
crecimiento bacteriano y hallazgos relevantes para el diagndstico).

o Se compar0 la conducta terapéutica previa al estudio con los posibles
cambios que se hicieron al tratamiento de acuerdo al resultado del estudio
de LBA.

o Se determind si el LBA condujo a confirmacion o cambios en el diagnadstico.
Para la codificacion diagnéstica utilizamos la clasificacion CIE-10
(Clasificacion Estadistica Internacional de Enfermedades y Problemas
Relacionados con la Salud).

o Finalmente, disefiamos una base de datos con el programa Microsoft Office
Excel® 2007 para los calculos pertinentes.

o Se analizan la base de datos con el programa estadistico con Software SPSS
- México — IBMSPSS
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDAD

AGO 2021

SEP 2021

MARZO 2022

JULIO 2022

AGOSTO 2022

SEPT 2022

OCT 2022

NOV 2022

2022

DIC

FEB 2023

Inicio de anteproyecto

X

12 revisién

Correccion final

Entrega al comité de investigacion local

Inicio real del estudio

Recoleccion de datos

Captura de datos

Andlisis de datos

Resultados preliminares

Conclusiones yrecomendaciones

Informe final

Presentacion en eventos académicos
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RESULTADOS

A continuacion se muestran los resultados obtenidos de la revision de los datos del
expediente clinico de los pacientes que fueron sometidos a estudio de LBA por
técnica broncoscopica por el Servicio de Neumologia Pediatrica y analizados por el
Servicio de Patologia Clinica del Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua

durante el periodo de marzo de 2014 a enero de 2023.

Tablal: Caracteristicas generales de pacientes sometidos a estudio de LBA B por el
Servicio de Neumologia Pediatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

Grupo etario
Neonato (0-28 dias) 5 (2.5)
Lactante menor (1 mes a 11 meses) 81 (40.9) Media: 29.8 meses
Lactante mayor (1 afio a 1 afio y 11 meses) 42 (21.2) Mediana: 12 meses
Preescolar ( 2 afios a 4 afos y 11 meses) 36 (18.2) Moda: 12 meses
Escolar (5 afios a 9 afios y 11 meses) 19 (9.6)
Adolescente ( 10 afios a 19 afios) 15 (7.6)

Sexo
Hombre 136 (68.7) | Proporcion 2.1:1
Mujer 62 (31.3)

En la tabla 1 se puede apreciar que se incluyeron 198 pacientes, de los cuales el
68.7% son hombres con una proporcion de 2.1:1 respecto a las mujeres.
Asimismo, el 62.1% correspondié al grupo de edad de la lactancia (lactante menor

y lactante mayor), una media de 29.8 meses (2.4 afios) y mediana de 12 meses.

48



50

40

304

Porcentaje

20

10 |

o-—— I l .
Neonato (0 a 28 Lactante menor ( Lactante mayor (  Preescolar (2 Escolar ( 5 afios Adolescente ( 10
dias) Tmesall lafoalanoy anosa4anosy adanosy11 anosal9anos)

meses) 11 meses) 11 meses) meses)

Grupo etario

Figura 1. Distribucién por grupo etario de pacientes sometidos a estudio de LBA B

por el Servicio de Neumologia Pediatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

En esta figura se puede observar que la edad de los pacientes estudiados fue desde la

edad neonatal hasta la adolescencia, con predominio de los lactantes menores.

W Femenino
W asculing

Figura 2. Distribucién por Sexo de pacientes sometidos a estudio de LBA B por el
Servicio de Neumologia Pediatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

En esta figura se puede observar que hubo un predominio de pacientes masculinos con
68.7%.
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Figura 3. Distribucién por diagnosticos de pacientes sometidos a estudio de LBA B

por el Servicio de Neumologia Pediatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

fue la
da a ERGE (37.9%), seguido del sindrome

En esta figura se puede observar que el diagnéstico que predominé
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tragueobronquitis(9.6%) y neumoni.

, la bronquitis

obstructivo bronquial (19.2%)

recurrente (5.1% ).
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Tabla 2. indice de lip6fagos de pacientes sometidos a estudio de LBA B por el
Servicio de Neumologia Pediatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

indice de lipo6fagos en LBA B Muestras n=198 (%)
Indeterminado 59 (29.8)
0- 50 30 (15.2)
50 — 100 73 (36.9)
100-150 23 (11.6)
150 — 200 2 (1.0
200 — 250 7(3.5)
250 — 300 4 (2.0

En la tabla 2 se puede apreciar que la mayoria de los pacientes (36.9%) tuvieron un

indice de lipéfagos entre 50-100 lipéfagos.

407 Media = 9709
Desviacion tipica = 58.22
N=137

307 Mediana 86 Moda 76

Minimo 10 Maximao 350

20

Frecuencia

10 /

0 l_!_:tb_lllcl
300

0 100 200 400

Histograma del indice de lipofagos

Figura 4. indice de lip6fagos en LBA B de pacientes sometidos al estudio por el
Servicio de Neumologia Pediatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

En este histograma se puede visualizar la distribucién del indice de lipéfagos de los

pacientes que se sometieron a LBA B, con una media de 97.
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Figura 5. indice de lip6fagos en LBA B de acuerdo a los diagnésticos de
pacientes sometidos al estudio por el Servicio de Neumologia Pediatrica del
HIECH en el Periodo de 2014-2023

Gréfica de lineas en la que se observa que los pacientes con neumopatia crénica
por aspiracion y relacionado a ERGE tuvieron los indices de lip6fagos més altos y
ademas son la poblacién en quienes se encuentran mas frecuentemente estas
células con un valor entre 50 a 100. También se encuentran en pacientes con
diagndstico de sindrome obstructivo bronquial con el mismo valor en promedio de
50 a 100. El mismo promedio de lip6fagos se encontré en pacientes con bronquitis

0 traqueobronquitis.
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Figura 6. Indice de lip6fagos en LBA B de pacientes con diagndstico de Sindrome
aspirativo/ERGE sometidos al estudio por el Servicio de Neumologia Pediatrica del
HIECH en el Periodo de 2014-2023

Podemos observar un histograma de la distribucion del valor de los Indices de
lipéfagos de un total de 60 pacientes que tuvieron diagnéstico de Sindrome
aspirativo o ERGE; se determin6 una media de 122.3
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Tabla 3. Célula predominante en LBA B de pacientes sometidos al estudio por el
Servicio de Neumologia Pediatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

Muestras
Célula predominante en LBA B n=198 (%)
Macro6fagos 110 (55.6)
Neutréfilos 37 (18.7)
Linfocitos 3(1.5)
Mixta 47 (23.7)
Edsinofilos 1(0.5)

Los macro6fagos fueron las células predominantes en los LBA en 55.6%, seguido de los
neutréfilos con 18.7% y los eosinoéfilos solo predominaron en un paciente con diagnéstico

de neumonia eosinofilica.
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Figura 7. Celularidad de acuerdo al diagndstico en LBA B de pacientes sometidos al

estudio por el Servicio de Neumologia Pediatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

Se encontr6 que los macréfagos predominaron en la mayoria de los pacientes. En

los pacientes con bronquiectasias por FQ y no FQ se observo respuesta inflamatoria
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con celularidad mixta. Asimismo, tuvimos un paciente con predominio de eosinéfilos
en quien se diagnostico6 de neumonia eosinofilica basado en dicho hallazgo. Los

linfocitos se encontraron escasamente en los estudios de LBA B.

Diagndstico previo al
20 LBA
Bronguitis-traguechronguitis
Hemoptisis-Hemorragia
pulmonar
IHMeumotoxicidad

1.5

1.0

Recuento

0.5

0.0= T
Precipitado proteinaceo Hemosiderofagos

Hallazgo relevante en LEAB

Figura 8. Hallazgo relevante por diagndstico en LBA B de pacientes sometidos al

estudio por el Servicio de Neumologia Pediatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

Se reportd hemosideréfagos en 2 pacientes con diagnostico de hemoptisis o
hemorragia pulmonar y precipitado proteindceo en pacientes con bronquitis-

tragueobronquitis y/o neumotoxicidad.
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Figura 9. Cambio en la conducta terapéutica de acuerdo a indice de lip6fagos en
LBA B de pacientes sometidos al estudio por el Servicio de Neumologia Pediéatrica
del HIECH en el Periodo de 2014-2023

Se observa que existe correlacion estadisticamente significativa por valor de la chi
cuadrada de Pearson (valor de p) de 0.001 entre el indice de lipéfagos y la conducta

terapéutica.
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Figura 10. Cambio de diagnostico de acuerdo a las células predomiantes en
LBA B de pacientes sometidos al estudio por el Servicio de Neumologia
Pediéatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

Se observa que de acuerdo a la célula predomiante en el LBA B se confirmé o
desart6 el diagnéstico con una correlacion estadisticamente significativa por valor
de la chi cuadrada de Pearson (valor de p) de 0.01.
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Figura 11. Cambio en la conducta terapéutica de acuerdo a los hallazgos de
microorganismos en LBA B de pacientes sometidos al estudio por el
Servicio de Neumologia Pediatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

Se observa que los hallazgos de microorganismos de LBA B no llevaron a realizar
cambios de tratamiento con una correlacion no estadisticamente significativa por

valor de chi cuadrada de Pearson (valor de p) de 0.07.
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Figura 12. Curva ROC de indice de lip6fagos, celularidad y presencia de
microorganismos respecto a la conducta terapéutica de pacientes sometidos al estudio

por el Servicio de Neumologia Pediatrica del HIECH en el Periodo de 2014-2023

Se observa que aunque las tres pruebas elevadas tienen baja especificidad, el
indice de lipofagos tuvo el area bajo la curva mayor, lo cual descarta la hipotesis

nula y descarta que los resultados sean debidos al azar.
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DISCUSION

Con el presente estudio, pudimos comprobar que el estudio del LBA por técnica
broncoscopica es una herramienta de minima invasion y riesgos y es accesible en
el Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua, con la que podemos respaldar
muchos de nuestros diagnésticos y tratamientos, espcialemente en pacientes con
problemas de Enfermedad por Reflujo Gastroesofagico y Neumopatia por
aspiracion, por medio del indice de lip6fagos, asimismo, es una técnica que puede

ayudar a dirigir nuestra conducta terapéutica en multiples enfermedades.

El uso de esta prueba se remonta hasta finales del siglo XIX, siendo el Dr. Manoel
Dias de Abreu quien inicié el estudio del LBA en 1898 como herramienta
diagndstica para pacientes con sospecha de tuberculosis en quienes no se lograba
demostrar la presencia de bacilos de Koch en otras muestras?, posteriormente se
continué estudiando su utilidad en otras patologias y perfeccionando la técnica
durante afios y actualmente se reconoce su efectividad en multiples enfermedades
consolidandose como un recurso valioso que refuerza los hallazgos clinicos y/o
como un recurso terapéutico en otras afecciones que afectan el aparato

respiratorio®?.

Siendo un estudio que se realiza de rutina en nuestro Hospital Infantil por el Servicio
de Neumologia Pediatrica, fue necesario evaluar la efectividad que ha tenido en el
abordaje diagnéstico y terapéutico de los pacientes con enfermedades respiratorias,
por lo que se revisaron los resultados del reporte de Patologia de todos los LBA que
se realizaron por técnica broncoscépica por el servicio de Neumologia Pediatrica
desde el afio 2014 hasta el afio 2023, siendo un total de 198 casos que cumplieron

los criterios de inclusion.

Se determiné una mayoria de pacientes masculinos con una relacién 2.1:1 y un
predominio con 62.1% de pacientes del grupo etario de lactancia (lactante menory
lactante mayor), con una media de 29.8 meses (2.4 aflos) y mediana de 12 meses,
lo cual coincide con lo descrito por el Foro de Sociedades Internacionales de

Enfermedades Respiratorias, en donde se afirma que los lactantes y los menores
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de 5 afios son los mas afectados por las enfermedades respiratorias. Asimismo, la
literatura describe un predominio del sexo masculino en las afecciones

pulmonares®'?,

De acuerdo a las indicaciones para LBA que establece la American Thoracic
Society?®, se identific6 como diagnéstico principal la neumonia por aspiracion
asociada a ERGE, seguida de sindrome obstructivo bronquial en los que se
incluyeron todos los pacientes que tuvieron sibilancias, espiracion prolongada y tos
persistente. En tercer Ilugar las enfermedades infecciosas como la
traqueobronquitis-bronquitis y neumonia recurrente. Asimismo, se analizaron casos
de supuracion broncopulmonar, atelectasia persistente, laringo-traqueomalacia,
hemorragia  pulmonar, neumotoxicidad, bronquiectasias, enfermedades
intersticiales y en pacientes con algun tipo de inmunodeficiencia e infiltrados en
imagen de térax, en quienes no se obtuvo informacion relevante del LBA. Segun
Pérez Fernandez®’, en su Consenso Nacional sobre el abordaje para la toma de
desiciones en pacientes con neumopatia cronica, el sindrome aspirativo, seguido
del sindrome obstructivo bronquial son las principales causas de dicha patologia,

confirmandose en este trabajo de Tesis.

Por otro lado, se analizaron las caracteristicas de las muestras. Se observd un
predominio de macréfagos en el 55.6% de los pacientes, seguido de la presencia
de infiltrados inflamatorios mixtos en 23.7 % y de neutrdéfilos en 18.7%. Solamente
el 1.5% de los pacientes tuvieron presencia y predominio de linfocitos y solo 0.5%
(1 paciente) tuvo eosinofilos detectados en alto porcentaje en la muestra. Segun la
American Thoracic Society y el American Journal of Respiratory and Critical Care
Medicine’®, el LBA en pacientes sanos se caracteriza por la presencia de
macrofagos alveolares en el 85-90%, seguido de linfocitos en 10 a 15%, neutrofilos
en menos de 3%, y eosinofilos menos de 1%, y se describe también que existen
cambios de acuerdo a las patologias, siendo caracteristico un aumento de
neutrofilos en las enfermedades infecciosas y en la neumonia por aspiracion, asi
como de los linfocitos en las enfermedades intersticiales, al igual que un aumento

importante de eosinéfilos en enfermedades alérgicas y las asociadas a
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hipereosinofilia. En nuestro estudio se encontré que a pesar de la amplia variedad
de patologias estudiadas, en la mayoria de pacientes no hubo cambios en el

predominio celular.

De acuerdo a un estudio realizado por Furuya en Pediatric Pulmonology en el 2007,
en el que determind que un valor de lipéfagos es significativo de 105 a 165 para el
diagndstico de aspiracion’®, en nuestro estudio se encontré que en la mayoria de
los pacientes el 36.9% tienen una cantidad de 50 a 100 macréfagos cargados de
lipidos, y por medio de curvas de ROC se determind un area bajo la curva de 0.636,

lo cual significa que el poder de la prueba tiene baja sensibilidad y especificidad.

Asimismo, se determind el area bajo la curva de la célula predominante en el LBA
asi como del resultado del cultivo bateriano, encontrando ambas pruebas con areas
bajo la curva menores de 0.5, lo cual determina que tiene poder limitado para

determinar el tratamiento.

Algunas de nuestras limitantes son que los estudios de patologia son revisados por
dos médicos adscritos al servicio, lo cual puede dificultar la unificacion de criterios
y puede causar diferencias interobservador. Igualmente, al ser un estudio
observacional, puede habler diferencias en las técnicas de toma de LBA de acuerdo

al operador que realizé cada estudio a lo largo de los afios.
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CONCLUSIONES

El estudio de LBA result6 atil en la evaluacion de pacientes con enfermedad de la
via respiratoria principalmente en los diagnosticados como Sindrome Aspirativo o
ERGE, demostrando la presencia de macréfagos cargados de lipidos (indice de
lip6fagos) en un rango de 50 a 100, que corrobora el paso de material alimenticio a
la via aérea con la consiguiente respuesta inflamatoria de la misma. El sindrome
obstructivo bronquial representd el segundo volumen de pacientes evaluado, en
guienes se obtuvo también indices de lip6fagos con media de 50-100, por lo que
consideramos este rango como valor de referencia en la evaluacion futura de
nuestros pacientes. Se pudo comprobar, que el resultado del indice de lipéfagos fue

decisivo en la conduta terapéutica de estos pacientes.

Comprobamos que los macrofagos son las células mas abundantes en la mayoria
de los LBA, seguidos de los neutréfilos, lo cual difiere a los reportes de la literatura
en quienes se ha visto un predominio de macréfagos, seguido de linfocitos, lo cual
indica que la respuesta inflamatoria de las diversas patologias modifica la

celularidad de la via aérea.

Por otro lado, las enfermedades respiratorias infecciosas también representaron un
grupo importante de pacientes en quienes el LBA fue util y a pesar que la presencia
0 ausencia de microorganismos no fue estadisticamente significativo para la
conducta terapéutica, observamos que en los pacientes con resultados positivos,
se realiz6 un cambio en el manejo antimicrobiano dirigido al germen reportado en el
66.7% de los pacientes, lo cual representa mayores probabilidades de éxito el

tratamiento.

Por lo anterior, se concluye que el estudio de LBA ha sido determinante para la
adecuacion de los diagnésticos y el tratamiento de un amplio volumen de pacientes,
y consideramos de gran importancia que el Servicio de Neumologia Pediatrica
continue realizando evaluaciones periédicas de los métodos diagnésticos y de los
tratamientos utilizados para el mejoramiento de resultados en pro de la salud de los

niios y nifas atendidos en este servicio.

63



RECOMENDACIONES.

1. Continuar utilizando el LBA con técnica broncoscépica, apegados a las
indicaciones y lineamientos para la realizacion de la técnia como parte de la
evaluacion de las partologias de la via respiratoria en pacientes pediatricos.

2. Continuar evaluando las técnicas diagndsticas y los tratamientos utilizados de
acuerdo a resultados obtenidos en los pacientes pediatricos del Hospital Infantil
de Especialidades de Chihuahua.

3. Utilizar todos los recursos necesarios y de los que se tienen acceso para
respaldar y otorgar diagnésticos con la mayor certeza posible en cada
paciente pediatrico de nuestra practica médica en el Hospital Infantil de
Especialidades de Chihuahua.

4. Dirigir nuestros tratamientos de acuerdo a las evaluaciones realizadas en
nuestros pacientes, en este caso, de acuerdo a hallazgos del LBA que puede
aclarar nuestros hallazgos clinicos en pacientes en quienes se tenia alguna

incertidumbre diagndstica.

5. Utilizar como rango de referencia el indice de Lip6fagos de 50 a 100 en la
evaluacion de sindrome aspirativo asociado a ERGE y la enfermedad
obstructiva bronquial.

6. Evaluar la celularidad del LBA, que puede apoyar los diagndsticos, de acuerdo
al tipo de respuesta inflamatoria de las diversas patologias.

7. Corroborar el desarrollo de microorganismos en LBA con medios de cultivo y

técnicas especiales para cada sospecha diagndstica.
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ANEXOS

CARTA DE ACEPTACION DE PROTOCOLO

Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua
Jefatura de Ensefianza

Oficio: HIECH-ES-134-2023

Chihuahua, Chih., a 17 de Febrero del 2023

Asunto: Dictamen de Protocolo
Dra. Rebeca Sanchez Gamboa

Por medio de la presente se hace constar que el Protocolo: Utilidad del lavado broncoalveolar en el
Estudio de las Enfermedades Respiratorias en la adecuacion del Diagnéstico y el Tratamiento en
Pacientes Pediatricos del Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua.

Con Numero de Registro interno CIRN00S, ha sido APROBADO Por el comité de Investigacion y Etica.

Le recordamos que para completar su tramite debe de presentar los resultados y conclusiones de dicha protocolo
para obtener la_carta de liberacién del Protocolo de Investigacion.

Sin mas por el momento quedo de usted.

Atentamente

Dr. Héctor-José Villanueva Clift z
Coordinador del Comité de Investigacion y Etica

2023 “Afio del Centauro del Norte, General Francisco Villa" y “Afio del Rotarismo en Estado de Chihuahua”,

Prolongacién Av. Carlos pacheco S/N Zona Industrial Robinson Chihuahua, Chih.
SECRETARIA ICHISAL Teléfono (614) 429-3300. Ext. 22919 mirna.lucero@chihuahua gob.mx
CHIHUAHUA DE SALUD INSTITUTO CHIHUAHUENSE
"""z! DE SALUD

e T T T e T
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CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PADRES O TUTORES

HOSPITAL INFANTIL DE ESPECIALIDADES DE CHIHUAHUA

TESIS: UTILIDAD DEL LAVADO BRONCOALVEOLAR EN EL ESTUDIO DE LAS ENFERMEDADES RESPIRATORIAS
EN PACIENTES PEDIATRICOS DEL HOSPITAL INFANTIL DE ESPECIALIDADES DE CHIHUAHUA

A través de este consentimiento se manifiesta que:

Se le esta invitando a que su hijo o tutorado legal que cursa estancia hospitalaria en el area de cuidados
intensivos participe en el proyecto de investigacion para el trabajo de tesis titulado: “Utilidad del lavado
broncoalveolar en el estudio de las enfermedades respiratorias en la adecuacion del diagnéstico y el
tratamiento en pacientes pediatricos del Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua”, que tiene
como objetivo establecer Ila utilidad del LBA en el estudio de patologias respiratorias en nifios en
terminos de confirmacién o descarte del diagnéstico y modificacion o ratificacion del tratamiento previo al
estudio de acuerdo a los hallazgos de celularidad, cultivos e indice de lip6fagos.

El estudio consiste en el acceso al reporte histopatol6gico otorgado por el servicio de Patologiay que y el
acceso al expediente clinico para obtener la informacion.

El estudio tiene el beneficio de establecer la utilidad del estudio de los componentes el LBA en el estudio
y tratamiento de las enfermedades respiratorias. Los investigadores se comprometen a realizar las
intervenciones minimas necesarias y a un analisis objetivo de los datos, sin que signifique gasto ni riesgo
adicional alguno.

Se me ha explicado que mi participacion es voluntaria y que puedo abandonar el estudio en el momento
que lo desee sin que esto afecte mi relacion con el Hospital Infantil de Especialidades de Chihuahua. Se
me ha garantizado la confidencialidad y privacidad del participante al publicar o hacer uso de los
resultados, en cuanto a la ley de Transparencia y proteccion de datos personales.

Declaro que todo lo que se ha mencionado en este documento me fue explicado verbalmente.

Con fecha y, habiendo comprendido lo anterior y una vez
que se me aclararon todas las dudas que surgieron con respecto a mi participacion en relacién a “mi
hijo(a) y/o tutorado legal”, acepto participar en el estudio antes mencionado.

Nombre, firma y/o huella digital del responsable legal

Nombre y firma del testigo 1

Relacién que guarda con el participante:

Este documento se extiende por duplicado, quedando un ejemplar en poder del representante legal del
sujeto de investigacién y el otro en poder del investigador. Queda entendido que este documento estara
disponible para su consulta y debera ser conservado por el investigador responsable durante un minimo
de 5 afios (NOM-004-SSA3-2012).

Para preguntas o comentarios comunicarse con la Dra. Rebeca Sanchez Gamboa, Responsable del
Proyecto de investigacion.
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FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS

HOSPITAL INFANTIL DE ESPECIALIDADES DE CHIHUAHUA

TESIS: UTILIDAD DEL LAVADO BRONCOALVEOLAR EN EL ESTUDIO DE LAS ENFERMEDADES RESPIRATORIAS

EN PACIENTES PEDIATRICOS DEL HOSPITAL INFANTIL DE ESPECIALIDADES DE CHIHUAHUA

Nombre

Diagnéstico previo a LBA

1. Bronquitis- traqgueobronquitis

. ERGE- neumopatia aspirativa

. Sindrome bronquial obstructivo —asma
. Neumonia recurrente

Neumonia complicada con derrame pleural
. Sospechade cuerpo extrafio

. Tuberculosis

. Supuracion broncopulmonar

. Lesiones hiperlucidas

10. Atelectasia persistente

11. Laringomalacia —
traquieobroncopmalacia

12. Atresia de eso6fago

13. Hemomptisis- hemorragia pulmonar
14. Neumotoxicidad

15. Neumonfia intersticial

16. Estenosis subglética

17. Granuloma

18. FQ

19. MVAP

20. DBP

21. Bronquiectasias no FQ

22. Neumonia eosinofilica

23. Inmunodeficiencia

24. Bronquio carinal

Deteccién de
microorganismo

1.

2.

Hubo
crecimiento
No hubo
crecimiento

Edad en meses

indice de lip6fagos

Hallazgo relevante

Edad. Se clasifica por grupo etario

1. Neonato (0-28 dias)

2. Lactante menor (1 mes a 11 meses)

3. Lactante mayor (1 afio a 1 afio y 11 meses)
4. Preescolar (2 aflos a4 afios y 11 meses)
5. Escolar (5 afios a9 afios y 11 meses)

6. Adolescente ( 10 afios a 19 afios)

indice de lipéfagos clasificado en rangos
numeéricos

Indeterminado

0-50 lip6fagos

50-100 lip6fagos

100-150 lip6fagos

150-200 lipéfagos

200-250 lipéfagos

250-300 lipéfagos

Cambio de diagndéstico
posterior a LBA

1.

Hubo cambio
en el
diagnoéstico
No hubo
cambio en el
diagndstico

Sexo
1: Mujer
2: Hombre

Célula predominante
Macrofagos
Neutrofilos
Linfocitos
Mixta
Eosinofilos

arLONE

Cambio en conducta
terapéutica posterior a

LBA

Hubo cambio
enla
conducta
terapéutica
No hubo
cambio en la
conducta
terapéutica
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