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PROLOGO

Las personas con Fibrosis Quistica y sus familiares
somos auténticos expertos en el manejo de la enferme-
dad debido a que su complejidad obliga a una fuerte im-
plicacion en los cuidados y una gran adherencia a los tra-
tamientos para mantener cierta calidad de vida. Esto ha
obligado a tener un alto conocimiento de la enfermedad,
favorecido ademds por la intensa labor de divulgacién
realizada por la Federacion Espafiola de Fibrosis Quis-
tica y las asociaciones que funcionan en la préctica to-
talidad de las comunidades auténomas.

Por ello, ademds de la l6gica ansiedad que nos produce
un empeoramiento repentino, nos asusta acudir a los ser-
vicios de urgencias con la incertidumbre de si encontra-
remos a un profesional que conozca lo suficiente de la
enfermedad como para controlar la situacién, y que la
prescripcion que establezca no contradiga las pautas cli-
nicas que se vienen siguiendo, a las que se ha llegado
generalmente después de muchos estudios clinicos per-
sonalizados.

Entendemos que es una enfermedad ya muy conocida
pero, por su escasa frecuencia, es imposible que se con-
trole con la pericia que sélo la experiencia acumulada
en las unidades de Fibrosis Quistica puede aportar. Por
eso, nunca ponemos en duda la profesionalidad de los
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Prologo

especialistas de urgencias, pero si nos preocupa que no
se acierte en las caracteristicas tan especificas de cada
persona, y en una patologia que da muy poco margen al
error terapéutico.

Para avanzar en su conocimiento hemos desarrollado
este proyecto, con la publicacién de un manual que esté
presente en los servicios de urgencias de todos los hos-
pitales y centros de salud, a disposicién de todos sus pro-
fesionales, aportando el saber hacer de los expertos, para
que sirva de herramienta de trabajo, de guia para la
mejor valoracién clinica de las diferentes situaciones
que pueden presentarse.

Ese es nuestro humilde propdsito: que el conocimiento
fluya, y los profesionales cuenten con la informacion ne-
cesaria y actualizada.

Agradecemos a los autores el esfuerzo realizado para
sintetizar la informacién y a los profesionales de urgen-
cias su interés por conocer la tan variada problematica
que se encuentran cada dia. Es la suya una encomiable
labor de la que estaremos siempre agradecidos.

Tomas Castillo Arenal

Presidente de la Federacion Espaiiola
de Fibrosis Quistica
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Capitulo 1

@) . INTRODUCCION

La enfermedad pulmonar sigue siendo la causa principal
de la morbilidad y mortalidad en los pacientes con Fi-
brosis Quistica (FQ). Uno de los procesos mds frecuen-
tes de consultas no programadas y visitas a los servicios
de urgencias hospitalarios, son los episodios de exacer-

bacion infecciosa pulmonar.

Su identificacion, esencialmente clinica, y el tratamiento
precoz es fundamental para acortar el tiempo de recupe-
racion y evitar el deterioro de la funcién pulmonar. El
enfoque actual del tratamiento de la infeccién en la FQ
es multifacético, con la participacion de los antibidticos,
la fisioterapia respiratoria, medicamentos inhalados para
favorecer el aclaramiento de las secreciones, y los agen-
tes antiinflamatorios. Sin duda, un mejor uso de los an-
tibidticos es responsable de una parte sustancial del au-
mento de la supervivencia que se ha producido en los
pacientes con FQ.
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E baci Pul es Infecci en la Fibrosis Quistica

b- FACTORES PREDISPONENTES

Habitualmente la exacerbacién respiratoria es contro-
lada con los antibidticos dirigidos a tratar los microor-
ganismos que colonizan la via aérea del enfermo. No
obstante, existen casos de mala respuesta al tratamiento
con dificultad en la recuperacién del volumen del flujo
espiratorio forzado en el primer segundo (FEV) previo.
Existen unas caracteristicas de este grupo de enfermos
con propension a la exacerbacion como el sexo feme-
nino, la malnutricién, la insuficiencia pancredtica, la in-
feccién persistente por Pseudomonas aeruginosa,
Staphylococcus aureus meticilin-resistente, Burkholde-
ria cepacia complex, la aspergilosis broncopulmonar

alérgica y un descenso importante del FEV,.

Las causas infecciosas de la exacerbacién estdn general-
mente producidas por bacterias (63%), bacterias y virus
(13%) y virus (6%); no detectdndose microorganismos

en un 18% de los casos.

C. VALORACION CLINICA

El curso clinico de la mayoria de los pacientes con FQ
estd salpicado por episodios de empeoramiento agudo
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de la funcidn respiratoria. Estas exacerbaciones pulmo-
nares conducen a largo plazo a un deterioro de la funcién
pulmonar.

Las siguientes caracteristicas clinicas se observan en las
exacerbaciones pulmonares:
Aumento de la tos
Aumento de la produccién de esputo o congestion
tordcica
Disminucién de la tolerancia al ejercicio o aumento
de la disnea con el esfuerzo
Aumento de la fatiga
Disminucion del apetito
Aumento de la frecuencia respiratoria o disnea en
reposo
Cambio en la apariencia y consistencia del esputo
Fiebre (presente en una minoria de pacientes)

Absentismo escolar o laboral

La reduccion de la funcién pulmonar a menudo esta pre-
sente durante las exacerbaciones pulmonares, pero la ra-
diografia de térax puede estar alterada o no mostrar cam-
bios significativos.
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E baci Pul es Infecci en la Fibrosis Quistica

d- PRUEBAS DIAGNOSTICAS
COMPLEMENTARIAS

Respecto al diagndstico, habitualmente no son necesa-
rias pruebas complementarias para un diagndstico de
exacerbacion respiratoria, salvo el estudio funcional res-
piratorio en pacientes colaboradores que ademds nos
sirva para una evaluacion posterior al tratamiento, y la
recogida de secreciones bronquiales para su andlisis mi-

crobioldgico antes de iniciar el tratamiento.

Ademads de una buena historia clinica precisaremos de
una gasometria arterial para valorar la situacién del in-
tercambio de gases a nivel pulmonar o, en su defecto, la
saturacion arterial de oxigeno, sobre todo en nifios. En
casos seleccionados realizaremos una radiografia de
térax para detectar cambios radiolégicos y la aparicion
de nuevos infiltrados, asi como para descartar complica-

ciones agudas como atelectasias o neumotdrax.

Siempre que sea posible, es recomendable la realizacion
de una espirometria que nos permita detectar caidas sig-
nificativas de la funcién pulmonar, asociadas frecuente-
mente a los episodios de exacerbacion, y que nos servird
como referencia para ver el efecto del tratamiento; dado

que, al margen de los sintomas clinicos caracteristicos,
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los signos que mejor predicen las exacerbaciones son la
fiebre superior a 38°, la disminucion del FEV, en mds
del 10% en la espirometria y los cambios radiolégicos.

€. TRATAMIENTO
DE LAS EXACERBACIONES
PULMONARES AGUDAS

Respecto del tratamiento existen actualmente varias in-
cognitas no resueltas como el lugar idéneo del trata-
miento (hospital versus domicilio), la utilizaciéon de 1 6
2 antibidticos para tratar la exacerbacion, la administra-
cion de los antibidticos aminoglucésidos 1 6 3 veces al
dia, la duracion idonea del tratamiento antibiético, el uso

concomitante de corticoides, etc.

La Fundacion Americana de Fibrosis Quistica reco-
mienda continuar con las terapias crénicas de manteni-
miento de la infeccién pulmonar durante una exacerba-
cién aguda, asi como incrementar las terapias destinadas

a limpiar las vias aéreas.

TRATAMIENTO ANTIBIOTICO

Seleccion del antibiotico

Debido a que los pacientes con FQ con frecuencia estdn

colonizados con las mismas bacterias durante periodos
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E baci Pul es Infecci en la Fibrosis Quistica

prolongados de tiempo, los resultados pasados del cul-
tivo se pueden utilizar para guiar la eleccién de los an-
tibiéticos. La recomendacion actual es realizar cultivos
cada tres meses para que la informacion esté disponible
para guiar el tratamiento cuando se produce una exacer-

bacién pulmonar.

No es raro que los pacientes con FQ tengan identificadas
varias especies bacterianas en sus secreciones respirato-
rias.

Nuestra practica consiste en seleccionar los antibiéticos
en base a los resultados de los cultivos y hacemos las si-

guientes consideraciones:

M Nuestro objetivo minimo es tratar cualquier exacer-
bacion debida a especies de P. aeruginosa'y S. au-
reus.

[ También tratamos especies de Achromobacter xylo-
soxidans, si estdn presentes, porque sabemos que
estan asociadas con tasas de deterioro del FEV, si-
milar a la inducida por P. aeruginosa.

' Aunque hay mds incertidumbre en cuanto a la im-
portancia de tratar Stenotrophomonas maltophilia
(S. maltophilia), ocasionalmente hemos visto pa-
cientes con un claro deterioro clinico en el que S.

maltophilia parecia ser el Unico agente patogeno.

Pagina 14

Nuestra politica actual consiste en realizar un trata-
miento especifico.

Namero y eleccion de los antibiéticos

Los regimenes especificos de antibidticos, basados en
las especies bacterianas aisladas en un paciente dado, se
resumen en las tablas 1,2y 3. La seleccion se modifica
en funcién de los resultados de las pruebas de sensibili-
dad, la funcién renal y la respuesta clinica.

El estandar en la practica ha sido el de tratar las exacer-
baciones pulmonares en pacientes con P. aeruginosa con
dos antibidticos antipseudomonas. El fundamento para
elegir dos en lugar de uno es conseguir ventaja de los
posibles efectos sinérgicos y reducir el riesgo potencial
de desarrollar resistencias.

Los regimenes més frecuentemente seleccionados por via
intravenosa para tratar P. aeruginosa combinan tobramicina
con una penicilina semisintética antipseudomonas (por
ejemplo, piperacilina-tazobactam), una cefalosporina de
tercera generacion (ceftazidima, cefepima), un carbapenem
(imipenem-cilastatina 0 meropenem) o, menos frecuente-
mente, aztreonam. Se utiliza la tobramicina, en lugar de
gentamicina, debido a que tiene una mayor actividad frente

a P. aeruginosa. El ciprofloxacino oral o intravenoso puede
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E baci Pul es Infecci en la Fibrosis Quistica

reemplazar al aminoglucdsido si las cepas de Pseudomonas
son sensibles a éste.

Si un microorganismo es resistente a la tobramicina, oca-

sionalmente, la amikacina es eficaz y se puede utilizar.

Cuando Staphylococcus aureus meticilin-sensible
acompafia a P. aeruginosa, las opciones de tratamiento
son piperacilina-tazobactam, ticarcilina-dcido clavula-
nico, cefepima, imipenem-cilastatina 0 meropenem mas
uno de los siguientes: tobramicina o amikacina. Por el
contrario, tratamos Staphylococcus aureus resistente a
la meticilina (MRSA) y P. aeruginosa con vancomicina
o linezolid mds la misma combinacién de antibidticos
utilizada para tratar P. aeruginosa sola (tres antibiéticos
en total) (tabla 1).

Las bacterias del complejo Burkholderia cepacia a me-
nudo son altamente resistentes a multiples antibidticos.
La seleccion de antibidticos debe ser guiada por las
pruebas de sensibilidad in vitro cuando sea posible. Las
opciones de tratamiento son a menudo limitadas, pero
algunas cepas muestran susceptibilidad al trimetoprim-
sulfametoxazol, doxiciclina, ceftazidima y/o merope-
nem (tabla 3). Cuando ningtn antibiético es eficaz, las
combinaciones de dos o mds antibidticos a veces mues-

tran cierta eficacia clinica.
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La via de administracion de antibioticos

Oral
Los antibidticos orales son apropiados en determinadas

circunstancias como por ejemplo:

M Las exacerbaciones leves debidas a Staphylococcus
aureus meticilin-sensible que pueden tratarse con
dicloxacilina, amoxicilina-acido clavulanico, cefa-
lexina, un macrdlido, trimetoprim-sulfametoxazol
o doxiciclina cuando las pruebas in vitro muestran
susceptibilidad.

[ MRSA pueden tratarse con trimetoprim-sulfameto-
xazol o doxiciclina cuando las pruebas in vitro
muestran susceptibilidad.

[ Para exacerbaciones mds graves se puede utilizar el
linezolid oral, que tiene buena actividad frente al
MRSA.

I El ciprofloxacino oral es apropiado para P. aerugi-
nosa cuando las pruebas in vitro muestran suscepti-
bilidad.

Inhalada
La indicacién acerca del uso de los antibidticos inhala-
dos en combinacién con antibiticos por via oral y/o i.v.

para el tratamiento de las exacerbaciones pulmonares di-
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E baci Pul es Infecci en la Fibrosis Quistica

fiere entre los clinicos. No existe ninguna evidencia que Duracion del tratamiento

apoye el uso de los antibidticos inhalados solos o en El tratamiento con antibidticos debe mantenerse hasta
combinacién con la via endovenosa para tratar las exa- que los signos y sintomas que definen la exacerbacion
cerbaciones pulmonares, si bien en muchos centros se pulmonar estén resueltos. En la practica, esto normal-
mantiene el tratamiento antibidtico inhalado. mente implica el tratamiento durante un tiempo minimo

de 10 dias o tan largo como tres semanas y, ocasional-
Intravenosa mente, durante mds tiempo.
Los antibidticos via intravenosa los indicamos en cual-

quiera de las siguientes situaciones: TRATAMIENTOS ADICIONALES

B Las exacerbaciones graves.

B Laresistencia bacteriana a los antibiéticos adminis- Si bien es cierto que los antibidticos son la piedra angu-
trados por via oral. lar del tratamiento de las exacerbaciones infecciosas en
B Fracaso de la terapia con antibidticos orales para re- la FQ, nuestra politica de tratamiento insiste en otras fa-
solver la exacerbacion. cetas como las terapias de inhalacién que favorecen la

limpieza de las vias aéreas y, que han demostrado pre-

venir el nimero de episodios de exacerbacién, como el

La farmacocinética de muchos antibidticos difiere en pa- suero salino hiperténico y las nebulizaciones de DNAsa.
cientes con FQ en comparacion con individuos norma-

les. En general, el volumen de distribucion y el aclara- El uso de corticoides es mds controvertido por los muchos
miento corporal total se incrementa para fdrmacos tales efectos adversos que producen, aunque es claro que tienen
como aminoglucdsidos, penicilinas y cefalosporinas. una intensa actividad antiinflamatoria. En muchos centros
Por lo tanto, se requieren dosis mds altas y/o mds fre- se administran entre 0,5-0,75 mg/kg al dia durante un corto
cuentes para los pacientes con FQ. periodo de tiempo, entre 7 y 10 dias. También se recurre

al uso de broncodilatadores y antiinflamatorios en aerosol
cuando existe evidencia de hiperreactividad bronquial.
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E baci Pul es Infecci en la Fibrosis Quistica

f- CRITERIOS DE INGRESO
HOSPITALARIO

Indicamos el ingreso hospitalario en los pacientes con
FQ afectos de exacerbaciones graves con insuficiencia
respiratoria que precisen de oxigenoterapia continua; pa-
cientes con complicaciones tales como una hemoptisis
significativa; broncorrea cuantiosa que requiera de un
apoyo intensivo de fisioterapia; pacientes con insuficien-
cia renal o diabetes descompensada; imposibilidad de
una cumplimentacién cuidadosa en el domicilio o fallo
del tratamiento ambulatorio previo.

g- TRATAMIENTO DOMICILIARIO

La preocupacion por los costes médicos, asi como la
preferencia de muchos pacientes han alentado el trata-
miento domiciliario de las exacerbaciones pulmonares
agudas en la FQ. Los estudios de coste—eficacia parecen
claramente positivos con esta modalidad terapéutica.

Los requisitos necesarios para indicar un tratamiento do-
miciliario son: ausencia de insuficiencia respiratoria o
complicaciones tales como la insuficiencia renal o una
diabetes mellitus descompensada que exija de controles

analiticos reiterados.
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Cuando se considere la opcién del tratamiento en el do-
micilio, debemos estar seguros de que se dispone del
tiempo e infraestructura para una administracion segura

y rigurosa de la medicacion.
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P es Infecci en la Fibrosis Quistica

0 La farmacocinética de muchos antibiéticos es

RESUMEN

diferente en los pacientes con FQ en compara-
: 3 A cion con individuos sanos. Los pacientes con
I La Fibrosis Quistica es una enfermedad pulmo- p

. . L. . FQ generalmente requieren dosis mds altas y/o
nar caracterizada por una infeccion bacteriana

i SIS G 5 PR mas frecuentes de las penicilinas, cefalospori-

. p p nas, sulfamidas y quinolonas. Las dosis inicia-
monas aeruginosa son los patégenos mas pre-

les de aminoglucdsidos también deben ser mas
valentes.

elevadas que las recomendadas para individuos

I El curso clinico se complica frecuentemente sin FQ, pero la dosis debe ser ajustada en base

con exacerbaciones pulmonares agudas que al andlisis farmacocinético de los niveles séri-

producen una disminucién gradual de la fun- cos, debido a una considerable variacion inte-

cién pulmonar. Las exacerbaciones son tratadas rindividual en las tasas de aclaramiento.
con antibidticos, administrados por via oral o

.. .. I Ademids de los antibidticos, el cuidado 6ptimo
por via intravenosa en funcion de la gravedad

de la crisis y la sensibilidad de las bacterias que GOl B il OO LSS

. L. . medidas para promover la limpieza de las vias
infectan. La practica actual consiste en selec- para p P

. g . aéreas y para reducir la obstruccién bronquial
cionar al menos un antibidtico para cubrir cada

. . . . la inflamacién. Los tratamientos que favore-
aislado bacteriano que se cultiva a partir de las y on- -0 084 °

. . . LA cen la limpieza de las vias respiratorias deben
secreciones respiratorias, y dos antibiéticos

para las infecciones por P, aeruginosa intensificarse durante una exacerbacién pulmo-

nar aguda.
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Tabla 1

en la Fibrosis Quistica

Tratamiento antibiotico intravenoso en las exacerbaciones pulmonares de la Fibrosis Quistica

BACTERIA

S. aureus (meticilin sensible)

ANTIBIOTICO

Cefazolina

Amoxicilina-clavulanico

DOSIS PEDIATRICA

100 mg/kg al dia
dividida en 3 6 4 dosis
75-100 mg/kg al dia
dividida en 3 dosis

DOSIS ADULTO

1,5 gr cada 6 horas,
6 2 gr cada 8 horas
1 gr cada 8 horas

S. aureus (meticilin resistente)

Vancomicina
o
Linezolid

60 mg/kg al dia
dividida en 4 dosis
10-15mg/kg cada
12-8 horas

45-60 mg al dia dividida
en 3 dosis
600 mg cada 12 horas

P. aeruginosa

Uno de los siguientes:
Piperacilina-tazobactan

Ticarcilina-clavulanico
Ceftazidima
Imipenem
Meropenem
Mais
Tobramicina

o
Amikacina

350-450 mg/kg al dia
dividida en 4 dosis
300-400 mg/kg al dia
dividida en 4 6 6 dosis
150 mg/kg al dia
dividida en 3 dosis
60-100 mg mg/kg al dia
dividida en 4 dosis
120 mg/kg al dia
dividida en3 dosis
10-12 mg/kg cada 24 horas

20-30 mg/kg cada 24 horas

4.5 gr cada 6 horas
3,1 grcada 4 6 6 horas
2 gr cada 8 horas
0,5-1 gr cada 6 horas
2 gr cada 8 horas
10-12 mg/kg cada 24 horas

20-30 mg/kg cada 24 horas
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en la Fibrosis Quistica

S. aureus (meticilin sensible)
y P. aeruginosa

Uno de los siguientes:
Piperacilina-tazobactan

Ticarcilina —clavuldnico
Cefepime
Imipenem

Meropenem
Mais
Tobramicina

o
Amikacina

350-450 mg/kg al dia
dividida en 4 dosis
300-400 mg/kg al dia
dividida en 4 6 6 dosis
150 mg/kg al dia
dividida en 3 dosis
60-100 mg mg/kg al dia
dividida en 4 dosis
40 mg/kg cada 8 horas

10-12 mg/kg cada 24 horas

20-30 mg/kg cada 24 horas

4.5 gr cada 6 horas
3,1 grcada 4 6 6 horas
2 gr cada 8 horas
0,5-1 gr cada 6 horas
2 gr cada 8 horas
10-12 mg/kg cada 24 horas

20-30 mg/kg cada 24 horas

S. aureus (meticilin resistente)
y P. aeruginosa

Tabla 2

Vancomicina,
o Linezolid mas la pauta
antibidtica para
P. aeruginosa
(un total de 3 antibiGticos)

60 mg/kg al dia
dividida en 4 dosis
6 10-15mg/kg
cada 8-12 horas

45-60 mg al dia
dividida en 3 dosis
0 600 mg cada 12 horas

Tratamiento antibiotico frente a S. maltophiliay A. xylosoxidans en pacientes con FQ

ANTIBIOTICO VIA DE ADMINISTRACION DOSIS (MG/KG/DIA) DOSIS POR DIA
Minociclina Oral 2-3 1-2
Sulfametoxazol/trimetoprim Oral, i.v. 50-100/ 10-20 2-4
Ceftazidima i.v. 150-200 3
Meropenem iv. 100-150 3
Tobramicina i.v. 5-10 1
Ciprofloxacino Oral, i.v. 20-30 2-3
Aztreonam i.v. 150-250 3
Pigeracilina/tazobactam i.v. 200-240 /25-30 3-4
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Tabla 3

Tratamiento antibiético frente a B. cepacia complex en pacientes con FQ

Usar combinaciones 2-3 farmacos

ANTIBIOTICO

ViA DE ADMINISTRACION

DOSIS (MG/KG/DIiA)

DOSIS POR DIA

Piperacilina/tazobactam
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Doxiciclina Oral 2-3 1
Sulfametoxazol/trimetoprim Oral, i.v. 50-100/10-20 2-4
Ceftazidima i.v. 150-200 3
Meropenem i.v. 120 3
Tobramicina i.v. 5-10 1
Aztreonam i.v. 150-250 3
i.v. 200-240/25-30 3-4
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Capitulo 2

En la Fibrosis Quistica (FQ), hoy dfa, la afectacion res-
piratoria continda siendo la principal causa de morbi-
mortalidad. Aunque la infeccion respiratoria por dife-
rentes patégenos suele ser el motivo primordial de la
exacerbacion o deterioro pulmonar, existen otros even-
tos pulmonares no infecciosos que pueden concurrir en
esta compleja y progresiva patologia que detallaremos

a continuacion.
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@ . NEUMOTORAX

El neumotorax se define como la presencia de aire dentro
de la cavidad pleural con el consiguiente colapso pulmo-
nar. Se origina, habitualmente, como consecuencia de la
rotura de una bulla subpleural a través de la pleura vis-
ceral. Estas alteraciones anatémicas son halladas hasta
en un 60% en las necropsias de estos enfermos. Es
mucho menos frecuente que el neumotoérax sea secunda-
rio a un traumatismo, insercién de un catéter a una via
central o como consecuencia de barotrauma por la ven-
tilacion mecdnica. La edad media de presentacion suele
ser los 20 afios y el 75% de los pacientes presentan un
FEV,<40%. Existe un alto porcentaje de recurrencia ip-
silateral (50-90%) frente al contralateral (46%). Para al-
gunos autores es un factor de mal prondstico y la morta-
lidad atribuible al neumotdrax es del 6% al 14% y a los
2 afios de casi el 50%.

La gran mayoria de los neumotdrax presentardn dolor to-
rdcico acompaifiado o no de aumento de tos y expectora-
cién y disnea, dependiendo de la extension del mismo.
En la exploracion fisica se observard taquipnea, taquicar-
dia, cianosis, disminucién del murmullo vesicular y a
veces enfisema subcutdneo. Sin embargo puede que en

algunos pacientes el neumotdrax sea asintomatico y de-
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tectarse de forma casual al realizar una radiografia por
otro motivo.

La radiografia de térax en espiracion forzada es la prin-
cipal técnica diagndstica a realizar para poder detectar y
valorar el neumotdrax, aunque en algunos casos dudosos
se requerird hacer una tomografia axial computerizada
(TAC).

Los neumotdrax pequefios, es decir los de menos del
20% del volumen del hemitorax afectado, y relativamente
asintomadticos, pueden tratarse simplemente con obser-
vacion hospitalaria, reposo y oxigenoterapia. Si a las 24
horas su resolucidn es evidente o no ha aumentado de ta-
maio, puede darse el alta hospitalaria, manteniéndolo en
observacion estrecha domiciliaria, teniendo en cuenta la
accesibilidad al centro hospitalario. Si en 5-7 dias no se

ha resuelto, requerird el drenaje tordcico (figural).

Cuando el neumotorax es mayor del 20% ylo existe in-
estabilidad clinica se requiere un drenaje tordcico aspi-
rativo mediante un tubo de térax con trécar de 20-28
French (1 French=0,3mm) localizdndolo en el 2° espacio
intercostal, linea clavicular media, o 4° espacio a nivel de
la linea axilar anterior, dirigiendo el tubo hacia la zona

pulmonar afectada. La aspiracién utilizada no deberia ser
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de mds de 20 cm H,O, ya que presiones superiores po-
drfan causar pequefias laceraciones pulmonares. Poste-
riormente, se ha de realizar una Rx de térax para com-
probar que la localizacién sea correcta. Habitualmente el
neumotdrax se suele resolver en 24-72 horas y, entonces,
se clampa el tubo durante unas 12 horas y, si no hay

fugas, el tubo se retira.

En condiciones normales, si el neumotoérax persiste mas
de 5 dias, se deberia contactar con la Unidad de FQ. Hay
que tener en cuenta que técnicas como la pleurodesis qui-
mica, la abrasion pleural o la pleurectomia podrian des-
cartar al enfermo como candidato a un futuro trasplante
pulmonar y sélo se realizarian en enfermos no aptos para
el trasplante o cuyas condiciones fisicas no pudieran so-
portar una intervencién quirdrgica. Por ello, puede op-
tarse por esperar hasta un maximo de 15 dias con el tubo
de térax, menos en niflos, asumiendo el riesgo de algunas
complicaciones derivadas de ello, antes de plantearse
otras opciones terapéuticas como bullectomia apical por
minitoracotomia o cirugia video-toracoscopica, ablacion
de las bullas con ldser de CO,, electrocoagulacién o mi-

nima abrasién mecdnica con una gasa seca.

Se recomienda, durante el neumotorax, el estudio micro-

bioldgico y no interrumpir la fisioterapia (salvo las téc-
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nicas de presion positiva espiratoria y ventilacién per-
cusiva intrapulmonar), ni la terapia en aerosol, y plante-
arse la necesidad de tratamiento antibidtico si hay sinto-
mas de exacerbacion. Hasta que pasen por lo menos 2
semanas después de la resolucion, no se recomienda via-
jar en avion, asi como tampoco cargar peso ni realizar

espirometrias.

b- ATELECTASIA

Es la produccién de un colapso lobar o segmentario, raro
que afecte a todo el pulmén, ocasionado por un tapén
mucoso que obstruye la luz bronquial. Con frecuencia
se originan en los episodios de infeccién pulmonar o en
los brotes de aspergilosis broncopulmonar alérgica. La
incidencia en la FQ es de un 5-10% y son mds frecuentes
en el pulmén derecho (I6bulo superior derecho).

Si se actda de forma precoz, suele resolverse adecuada-
mente con fisioterapia intensiva, broncodilatadores, an-
tibidticos, corticoides inhalados (a veces orales), aero-
solterapia con DNasa recombinante o suero salino
hiperténico al 7%, asi como aparatos que consigan una

distension de la via aérea como el flutter o la mascarilla
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de presidn positiva espiratoria. En algunas ocasiones, se
han utilizado aparatos de ventilacién con presion posi-
tiva para poder desprender el tapén mucoso. Si la ate-
lectasia no se resuelve, deberia contactarse con la Uni-
dad de FQ y realizar una fibrobroncoscopia para intentar
aspirar las secreciones y lavar con suero fisiolégico la
zona afectada. Se han descrito buenos resultados con la
DNasa humana recombinante instilada a través del canal
del endoscopio.

Es importante reseflar que si la deteccion y/o actuacién
no ha sido precoz, el bronquio afectado presentard una
estenosis con obliteracion inflamatoria de su luz que im-
pedird la resolucidén de la misma. Los pacientes con ate-
lectasia de larga evolucién y limitada a un Iébulo, si re-
quieren ingresos frecuentes, podrian beneficiarse de la
reseccion quirtrgica del drea atelectasiada siempre que
el enfermo mantenga buena funcién pulmonar. Los re-
sultados de la lobectomia son habitualmente satisfacto-
rios, sobre todo en cuanto a calidad de vida, objetivan-
dose que el paciente presenta una menor expectoracion
y menor nimero de ingresos hospitalarios, sin apenas
existir modificacién en la funcién pulmonar.
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C. HEMOPTISIS

La hemoptisis es consecuencia de la erosion de las arte-
rias bronquiales hipertrofiadas, dilatadas y tortuosas, que
vascularizan las bronquiectasias.

La hemoptisis leve de pequeila cuantia es frecuente en
los adultos con FQ, y alrededor de un 50% de los pacien-
tes la presentardn en algin momento de su vida. Habi-
tualmente suele ser un signo de infeccién pulmonar, aun-
que en otras ocasiones puede estar relacionada con otros
factores como déficit de vitamina K, por la malabsorcién
de las vitaminas liposolubles, consumo de farmacos que
contribuyen al sangrado (antiinflamatorios no esteroi-
deos, aspirinas, penicilinas), trombopenia o alteracion
del tiempo de protombina secundarias a hiperesplenismo
o a hepatopatia y, mds infrecuente, a la inhalacion de far-
macos irritantes. Todos estos posibles factores de riesgo
han de ser obligatoriamente investigados en el momento
de la admision en urgencias realizando una analitica ru-

tinaria.

Definimos hemoptisis masiva o amenazante cuando el
sangrado es de unos 240 mL en 24 horas, poniendo en
peligro la vida por obstruccion de la via aérea o hipoten-

sién aguda, o también, cuando el sangrado es de menor
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cuantia aunque recurrente (100 mL/d{a) en un periodo
de 3 a 7 dias. Puede ocurrir hasta en un 8% en los pa-
cientes adultos y su incidencia anual es de un 1%, au-
mentando su frecuencia con la edad y con la gravedad

de la enfermedad respiratoria.

Se deberia contactar con Unidad la Hospital FQ, en caso
de hemoptisis = 5 mL y si es el primer episodio de he-
moptisis aunque esta sea <5 mL o si ésta es persistente.
En la hemoptisis de escasa cuantia no deberia interrum-

pirse la fisioterapia ni la aerosolterapia.

Si se trata de hemoptisis masiva siempre se debe hacer
ingreso en hospital y ponerse en contacto con la Unidad
de FQ. La primera medida terapéutica para la hemoptisis
masiva es preservar la via aérea, para evitar la asfixia, e
intubacién traqueal si la ventilacion estuviese compro-
metida. Inicialmente, se deberian seguir los puntos si-
guientes: tranquilizar al enfermo, canalizar una via ve-
nosa para administracién de liquidos, reposo en cama,
administracion, aunque con precaucion, de antitusigenos
(codeina) y correccidn de posibles factores desencade-
nantes. Por otro lado, se deberia tratar con antibidticos,
ya que en la mayoria de los casos la hemoptisis va a estar
desencadenada por la infeccién pulmonar, y con vita-

mina K. Se recomienda suspender, o al menos reducir,
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la terapia inhalatoria (antibidticos, DNasa recombinante,
suero salino hiperténico) y, aunque no existen eviden-
cias cientificas que lo avalen, en la mayoria de las oca-
siones, se deberia suspender al menos durante 24 horas
la fisioterapia respiratoria y reintroducirla posterior-
mente lo mds precozmente posible con modificacién de
las técnicas. Con estas medidas conservadoras ceden la
mayorfa de las hemoptisis. En los casos en los que la he-
moptisis no se controle, se deberfa proceder a localizar
y actuar sobre el punto de sangrado. En algunas ocasio-
nes es el propio paciente (hasta en un 47%) el que nos
orienta sobre la procedencia de la sangre, o es la Rx de
térax, cuando la afectacién pulmonar es mas localizada.
En algunos casos, se realizard una fibrobroncoscopia
con la cual se podrd localizar el punto de sangrado, aun-
que no en todas las ocasiones, y detener la hemorragia
con suero salino frio, instilacion de adrenalina diluida
1/20000, de vasopresina o de coagulantes topicos, tam-
bién podria realizarse un taponamiento mediante un
balén de Fogarty. No todos los autores estdn de acuerdo
en la indicacién de la fibrobroncoscopia, ya que en oca-
siones cuando el sangrado es importante, la visualiza-
cion es dificultosa y consideran que podria retrasar el
tratamiento. Existen cada vez mds trabajos, aunque no
en FQ, que abogan por la realizaciéon de Angiografia con

tomograffa computerizada multidetector (MDCT) pre-
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via a la embolizacién, para orientar con mas precision
la arteria sangrante, sobre todo las arterias aberrantes.
De hecho, aunque con dudas, se estd empezando a in-
cluir en algtn el algoritmo de tratamiento de los pacien-
tes con FQ.

La opcidn terapéutica elegida por la mayoria de los cli-
nicos es la embolizacidn y esta no deberia demorarse en
el caso de hemoptisis masiva, tras la estabilizacién del
enfermo. En aquellos hospitales que no dispongan de
ella, se deberia gestionar el traslado del paciente a su
Centro de Referencia. Sus indicaciones son: la hemop-
tisis persistente a pesar de otras opciones terapéuticas
menos agresivas o hemoptisis de riesgo vital para el pa-
ciente, que obligan a una intervencién inmediata y, he-
moptisis no masivas, pero recurrentes y/o que interfieren
en la calidad de vida del enfermo. Es una técnica no
exenta de riesgos, como el infarto de érganos distales a
la zona embolizada, mielitis trasversa y muerte, pero ha-
bitualmente son minimos en manos expertas. La embo-
lizacién estard contraindicada en los casos en los que la
arteria espinal anterior salga préxima a la arteria san-
grante. Tras la localizacién del vaso sangrante con la ar-
teriografia bronquial, se emboliza dicho vaso introdu-
ciendo distintos materiales, generalmente alcohol
polivinilico (IVALON) o esponja de fibrina (GEL-
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FOAM). La eficacia global del procedimiento es de un
75% después de la primera embolizacién, un 89% des-
pués de la segunda y un 93% después de la tercera. La
recurrencia del sangrado es relativamente frecuente
(50%) y deberia tratarse como un episodio nuevo. Si el
sangrado no cesa rdpidamente tras la embolizacion de-
beria considerarse la reembolizacién y se podria llegar
hasta tres veces en un mismo episodio. El Acido Trane-
xdnico Oral (Amchafibrin®) se ha usado con éxito en
sangrados recurrentes a una dosis de 2-3 comprimidos
de 500mg / 2-3 veces al dia durante 3-4 dfas, en algunos

Casos.

Si tanto por las indicaciones del enfermo, la Rx de térax
o la broncoscopia nos orientan sobre la localizacién del
sangrado, el radidlogo vascular embolizard los vasos
anomalos adyacentes a esa drea pulmonar. Si se desco-
noce el punto sangrante, se embolizaran todos las arte-
rias bronquiales patoldgicas visibles. En los casos en los
que el sangrado sea recurrente, se buscardn las arterias
no bronquiales sistémicas colaterales y serdn también
embolizadas (Figura 2).

En los casos en los que no hayan tenido éxito los proce-

dimientos terapéuticos anteriores, existe una cavitacién

pulmonar causante del sangrado, el punto de sangrado

Pagina 45



C licaci I es no infecci en la Fibrosis Quistica

estd bien localizado y el paciente tiene una buena reserva
funcional respiratoria, nos planteariamos la reseccion
pulmonar. En aquellos casos de hemoptisis masiva re-
currente que ponen en peligro la vida del paciente en nu-
merosas ocasiones, se podria plantear la posibilidad de
un trasplante pulmonar y, sin demora, contactar con la

Unidad de Trasplante y Referencia.

d- ASPERGILOSIS BRONCOPUL-
MONAR ALERGICA (ABPA)

La micosis broncopulmonar alérgica es una compleja re-
accion inmunolégica frente a diferentes hongos; el mds
frecuentemente implicado es Aspergillus fumigatus (Af).
Este hongo, ademads de provocar reacciones alérgicas, se-
creta diferentes factores de virulencia y proteasas, ocasio-
nando a su vez una alteracion del aclaramiento mucociliar,
inhibicidn de la accién fagocitica de los polimorfonuclea-
res y macréfagos, y una degradacion de la matriz extrace-
lular.
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La prevalencia de ABPA oscila entre un 6 a 11%, segtin
diferentes series; es dificil de diagnosticar, puede requerir
largos periodos de tiempo incluso superior a un afio, y de-
teriora la evolucion de la enfermedad y la calidad de vida.

Presenta una clinica similar a una exacerbacion pulmonar
infecciosa, aunque su diagndstico no se realizard habitual-
mente en la Urgencia debiendo tener presente este diag-
ndstico en ese momento sélo si tiene antecedentes de bro-
tes previos debiendo afiadir a la analitica pedida la IgE
sérica total y especifica a Af.

El tratamiento indicado son los corticoides sistémicos y

antiftingicos (itraconazol o voriconazol). En casos resis-

tentes a corticoides se puede ensayar omalizumab.
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Figura 1 Figura 2

Algoritmo terapéutico del neumotérax Algoritmo terapéutico de la hemoptisis
importante masiva

(Prados C et al, Arch Bronchoneumol 2000; 36:411-416) (modificado de Hurt K et al, Paediatr Respir Rev 2012)

HEMOPTISIS MASIVA

Neumotorax mayor del 20% o sintomatico Preservar la via aérea

(Intubacion si necesario) y Estabilidad
hemodinamica (Cristaloides
y transfusion sanguinea si necesario)

Tubo de drenaje

Historia clinica, Radiografia de torax,
cultivo de esputo, coagulacion

Se resuelve Persiste Supender aerosolterapia , fisioterapia y AINEs.
Indicar antibioticos, vitamina K,
Acido Tranexanico si procede,

Colocar un segundo tubo | Onci IVA gio TC
pcional Angio

|

Embolizacion de arterias bronquiales

Con fugas aéreas >15 dias |

No cede Cede

Opcional Angio TC
si no realizado

Abrasion quirirgica y/o bullectomia

| Repetir embolizacion | Continuar con
No cede ' tratamiento médico
| Cirugia |
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Capitulo 3

@l . INTRODUCCION

El dolor abdominal tanto en nifilos como adultos es mo-
tivo de preocupacion, tanto para el paciente como para
los padres/tutores, pero cuando se trata de un paciente
con Fibrosis Quistica (FQ) supone en muchos casos una
consulta al servicio de urgencias.

El dolor abdominal en FQ puede tener, como causa, pro-
blemas especificos de esta enfermedad, pero también

puede deberse a otros, al igual que la poblacién general.

Serd muy importante una buena anamnesis centrando las
caracteristicas mas sobresalientes del dolor, como son la
localizacion, intensidad, cardcter, irradiaciones, signos
y sintomas acompaifiantes, junto a un buen examen cli-
nico y los estudios de imagen y laboratorio apropiados
que podrdn arrojar un correcto diagndstico y trata-
miento. El tipo de dolor, duracién, edad del paciente y
localizacion nos orientard a la etiologia posible, y deter-

minara los estudios a efectuar (Tabla 1).
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Dolor abdominal y pancreatitis en la Fibrosis Quistica

La insuficiencia funcional pancredtico-intestinal puede dar
lugar a sintomas relacionados con diferentes funciones in-
testinales como: dolor abdominal a causa del estrefiimiento
grave; aumento de gases, meteorismo o un abdomen que
parece hinchado (distendido); nduseas e inapetencia; heces
pélidas o color arcilla, de olor fétido, voluminosas que tie-

nen moco o que flotan; y finalmente, pérdida de peso.

El dolor abdominal en el paciente con FQ rara vez se hace
recurrente o capaz de alterar la vida cotidiana del paciente,
siendo su prevalencia baja (6% seguin Munck et al. 2012).

Las causas mds frecuentes de dolor abdominal en pa-
cientes con FQ, al margen de otros trastornos funciona-
les comunes, son reflujo gastroesofdgico, invaginacion,
constipacion intestinal y sindrome de obstruccién intes-
tinal distal, colelitiasis, pancreatitis, colopatia fibrosante,
apendicitis y enfermedad de Crohn. En la tabla 1 se re-
flejan sus diferencias mds notables dependiendo de los
datos semiolégicos del dolor y signos acompaiiantes. En

la tabla 2 se expone su algoritmo diagndstico.

b. REFLUJO GASTROESOFAGICO

Hasta un 30-40% de pacientes con FQ refieren pirosis o
regurgitacion, especialmente en el curso de exacerbacio-

nes respiratorias. El diagndstico debe sospecharse
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cuando el paciente sufre tos episddica nocturna, sialorrea,
eruptos o hipo continuo con/sin nduseas, regurgitaciones
0 vomitos o posturas antidlgicas en extension, ardor o
epigastralgia postprandial. Para el diagndstico es impor-
tante la pH-metria intraesofdgica de 24 hrs, que debe
practicarse especialmente ante pacientes con tos noc-
turna. La Impedanciometria Intraluminal también resulta
muy util, ya que detecta reflujos alcalinos, que ocasionan
patologia respiratoria o empeoran la funcién pulmonar.
El tratamiento médico convencional, principalmente con
inhibidores de la bomba de protones, suele ser eficaz, re-

quiriéndose cirugia en muy pocas ocasiones.

C. INVAGINACION

La invaginacion intestinal es una alteracion que se carac-
teriza por la introduccién de una porcién de intestino en si
misma y en sentido distal. El tipo mds frecuente es la ileo-
ceco-cOlica, originando una obstruccion intestinal. Ocurre
aproximadamente en el 1% de pacientes con FQ, como
una complicacién del sindrome oclusivo del intestino dis-
tal. El quimo espeso adherido a la mucosa intestinal actia
presumiblemente como desencadenante de la invagina-
cién, generalmente a nivel ileocolénico. En la mayoria de
los casos se manifiesta de forma aguda con dolor abdomi-
nal intermitente, intenso, tipo retortijén, aunque algunos

pacientes aquejan sintomas leves durante meses antes de
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ser diagnosticados. Tan sélo el 25% presentan sangre en
las heces, la mayoria sufren vomitos junto al dolor célico
difuso, siendo menos comuin una invaginacion palpable o
un tacto rectal positivo. Para el diagndstico es importante
la informacion ultrasonografica (imagen de donuts por
ecografia abdominal) y su confirmacién mediante enema
baritado o hidrostético, que es ademds resolutivo, requi-

riendo cirugia en contadas ocasiones.

d = COLELITIASIS

Un 12% de los jévenes con FQ tienen colelitiasis, con
frecuencia en vesiculas pequefias (microvesiculas). La
mayoria son asintomdticos y, por tanto, no requieren tra-
tamiento. Menos veces acuden a urgencias por abdomen
agudo en el curso de colecistitis, que se debe diagnosti-
car por ecografia. La composicién lipidica de la bilis en
nifios con FQ e insuficiencia pancredtica no tratada es
anormal y comparable a la que tienen los nifios con co-
lelitiasis de colesterol. La correcta administracién de en-
zimas pancredticas disminuye la excrecion fecal de 4ci-
dos biliares, aumenta el pool de dichos dcidos y mejora
la composicion lipidica de la bilis, haciéndola menos li-
togénica. La colecistectomia debe recomendarse en caso
de colicos hepdticos, colecistitis o pancreatitis biliar, y
suele ocasionar menos problemas de los que se temfan
pese a la broncopatia crénica.
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€. PANCREATITIS

En la FQ, la disfuncién del canal del cloro altera la se-
crecion de agua y bicarbonato, con la consiguiente aci-
dificacion e insuficiente hidratacién de las secreciones
acinares ricas en protefnas; estas secreciones viscosas
pueden formar tapones proteicos en los conductos, con
ulterior destruccion de las células acinares, dando lugar
a insuficiencia pancredtica exocrina (IP), fibrosis pan-

credtica y, consiguientemente, malabsorcion.

La pancreatitis por su parte, es una complicacion relati-
vamente frecuente, en torno al 15%, en los pacientes con
FQ que son suficientes pancredticos, siendo menos

comtun en los que tienen IP.

En todo caso, para presentarse esta complicacion es im-
portante que exista tejido pancredtico funcionante resi-
dual, y liberacién retrégrada al plasma de enzimas (ami-
lasa, lipasa, tripsina), diagnosticindose con certeza
cuando los valores enzimdticos superan en 1.5 veces el

valor normal del laboratorio.
Por otra parte, un 10% de los pacientes diagnosticados

de pancreatitis en la poblacion general tienen una muta-

cion de la proteina CFTR por lo que es importante re-

Pagina 59



Dolor I y pancreatitis en la Fibrosis Quistica

cordar que en todos los pacientes con pancreatitis idio-
pética debe descartarse el diagnéstico de FQ. El trata-
miento de los episodios de pancreatitis en pacientes con
FQ es sintomdtico, como en otros pacientes sin FQ.

En todo caso la pancreatitis puede presentarse en forma
de episodios agudos, aislados o repetidos, o evolucionar
a la cronicidad con destruccién progresiva de la glan-
dula. En una serie que retine la experiencia de varios
centros espafoles (Sojo et al 2011), observamos que
ocurre mds frecuentemente durante la adolescencia o al
iniciarse la vida adulta. El ataque agudo se caracteriza
por un dolor intenso epi 0 mesogdstrico, a veces trans-
fixiante e irradiado a espalda, asociado a vémitos, ndu-
seas y afectacion general o fiebre. Un 47% de la muestra
son suficientes pancredticos. El diagndstico de confir-
macion viene dado por la elevacion de enzimas pancre-
aticos en suero y orina, junto al estudio ecogréfico que
muestra un engrosamiento de la pared del pdncreas.
Junto a liquido libre perivisceral. Se trata mediante re-
poso abdominal, hidratacién y nutricién intravenosa,
analgésicos y ocasionalmente antibiéticos. No obstante,
casi la mitad de los pacientes sufren nuevos episodios a
lo largo de su vida, con diferentes desencadenantes (co-
midas grasas copiosas, alcohol, y situaciones de estrés)

aunque son raras las complicaciones.
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f- COLOPATIA FIBROSANTE

Consiste en la estenosis fusiforme de un segmento del
colon (preferentemente el ciego y ascendente), secundaria
al engrosamiento de la submucosa por tejido conectivo
maduro, con el epitelio generalmente apenas afectado.
Sélo se ha descrito en nifios con FQ, y se relaciona con la
administracién de enzimas pancredticas a altas concentra-
ciones (méas de 10.000 unidades de lipasa/kg/comida), du-
rante mds de 6 meses. Las manifestaciones clinicas ini-
ciales son inespecificas, como distension, estreflimiento
y vémitos, pudiendo evolucionar con ulterioridad a cua-
dros de suboclusién y oclusién intestinales. Se debe sos-
pechar cuando el dolor se refiere a la palpacion del marco
cdlico, junto a alteracion del transito intestinal, impacta-
cién fecal o pseudobstruccion. Ante la sospecha debe so-
licitarse siempre una radiografia simple que puede mos-
trar distension de asas, anomalias de distribucion del aire
colico o imagen de masa, confirmandose su diagndstico
mediante ecografia que muestra engrosamiento de la
pared del colon. Los pacientes que no requieran cirugia
deben ser sometidos a seguimiento estricto, pues algunos
pueden estar en peligro de desarrollar estenosis extensas.
El Committee on Safety of Medicines recomienda evitar
dosis de enzimas superiores a las 10.000 unidades de li-
pasa/kg/dia para prevenir esta grave complicacion.
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£. APENDICITIS

La apendicitis, pese a ser infrecuente en FQ (1-2% vs 7%
en sujetos sanos), se reconoce cada vez mds, y desgracia-
damente de forma tardia en el curso clinico debido a dolor
abdominal inespecifico o subagudo, asi como el uso fre-
cuente de antibidticos para tratar las complicaciones pul-
monares. Este retraso en la bisqueda de atencion médica
lleva a una alta tasa de perforacion apendicular y forma-
cién de abscesos en esta poblacion especifica de pacien-
tes. En un estudio retrospectivo de 34 pacientes con FQ
después de la apendicectomia sélo se encontrd un estudio
histopatoldgico normal frente a 19 apéndices inflamados,
de los cuales 13 (68%) estaban perforados. La menor tasa
de incidencia de apendicitis aguda en FQ puede deberse
a un posible papel protector del relleno del apéndice con

las secreciones mucosas espesas.

La visualizacion del apéndice es complicada principal-
mente por la superposicion de las estructuras intestinales
llenas de aire y la movilidad acentuada del apéndice. Los
autores de varios estudios han sefialado que la ampliacion
del tamafio del apéndice de mds de 6 mm., como tinico
criterio para el diagndstico de apendicitis aguda, no es fia-
ble y vdlida. Por lo tanto, para evitar diagnosticar erréne-
amente de apendicitis a pacientes con FQ, es importante
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tener en cuenta el contenido, dolor durante la compresion
del apéndice, leucocitosis con desviacién izquierda, in-
cremento de PCR y/o VSG y las imdgenes ecograficas de
hiperemia (Doppler), distorsion de las capas concéntricas
de la pared, presencia o ausencia de grasa inflamada pe-

riapendicular, y/o liquido libre intraperitoneal.

h- ENFERMEDAD DE CROHN

La enfermedad de Crohn (EC) es una enfermedad infla-
matoria crénica del intestino que puede estar localizada
en todo el tracto gastrointestinal. La asociacién entre EC
y FQ es 17 veces mds alta que en los controles. Esta aso-
ciacion, pese a ser bien conocida, carece de estudios en
profundidad que aborden su etiopatogenia, en la que sin
duda influird una colonizacién bacteriana crénica en el
intestino, asi como situaciones de inflamacion latente
pertinaz en intestino y pulmones, pese a un sistema in-
mune aparentemente normal e incluso hiperreactivo,
hecho que comparten ambas entidades. La existencia de
dolor crénico intermitente en marco cdlico, junto a sig-
nos o sintomas generales como hipocrecimiento, anore-
xia, astenia, fiebre, nduseas, vomitos y/o diarrea intermi-
tente, debe hacer sospechar su existencia, confirmdndose
mediante endoscopias digestivas alta y baja y estudio his-
topatoldgico, la existencia de granulomas no caseifican-
tes, junto a otros hallazgos crénicos inflamatorios.
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Diagnostico diferencial de las causas mas comunes de dolor abdominal en FQ

LOCALIZACION

CARACTER

INTENSIDAD IRRADIACIONES SEMIOLOGIA ESTUDIOS
ACOMPANANTE DIAGNOSTICOS
RGE*/ULCUS Epigastrio Moderado Ardor Periumbilical Postprandial pH-metria
PEPTICO Quemazoén Se intensifica en Endoscopia alta
dectbito y tras Biopsias
comidas grasas
Nduseas/vomitos
INVAGINACION FID* Grave Opresivo Flancos Voémitos Ecografia abdominal
INTESTINAL Intermitente Retortijon Heces con sangre Enema Opaco
CONSTIPACION FID, FII *y/o Moderado Retortijon Todo el abdomen Estrefiimiento Rx simple abdomen
Y SOID* Marco célico Intermitente Suboclusivo Masas palpables Ecografia
Mala tolerancia abdominal
a grasas
COLELITIASIS Hipocondrio Asintomdtico, Intermitente Periumbilical Fiebre Rx simple
COLECISTITIS derecho menos veces Opresivo Nduseas/vomitos abdomen
colico Mala tolerancia Ecografia
(retortijon) a grasas abdominal
Se asocia a
Pancreatitis
PANCREATITIS Epigastrio Muy grave Transfixiante Periumbilical Fiebre Enzimas
Espalda Nduseas/vomitos suero/orina
Mala tolerancia Ecografia
a grasas abdominal
TAC
COLOPATIA Marco colico Intermitente Sordo Todo el Distension, Rx simple
FIBROSANTE y moderado Opresivo abdomen estreflimiento abdomen
Lacerante y vémitos. Ecografia
Suboclusion abdominal
y oclusion TAC
intestinales.
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APENDICITIS FID* Grave Agudo Periumbilical Fiebre Hemograma
Intermitente Lacerante y epigastrio Nauseas/vomitos Reactantes
de fase aguda
Rx simple
abdomen
Ecografia
CROHN Marco célico Intermitente Sordo Todo el Pérdida de Hemograma
y moderado Opresivo abdomen peso, anorexia Reactantes
Lacerante y astenia de fase
con/sin diarrea aguda
Endoscopia
alta y baja/
Biopsias.

Abreviaturas: RGE: Reflujo gastroesofdgico; FID: Fosa Iliaca Derecha. FII: Fosa Iliaca Izquierda; SOID: Sindrome de Obstruccion Intestinal Distal.
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Tabla 2
Algoritmo diagnéstico frente a dolor abdominal

B Localizacion:
Epigéstrico o Retroesternal
Mesogastrico/Periumbilical..
Periumbilical no irradiado. Funcional
Hipocondrio derecho...... Colecistitis y/o colelitiasis
FOSa 11ACA AEIECRA ....uieiicit ettt Apendicitis

Equivalente meconoal (SOID)

Estrefiimiento o constipacion

colopatia fibrosante

enfermedad de Crohn

HIPOZASIIIO ..ttt st b ettt ettt be b Infeccion urinaria

Patologia ginecoldgica

ERGE; gastritis; ulcus péptico
Pancreatitis

Marco célico

B Relacion con las comidas y otros eventos:

Postprandial, con ardor 0 dolor alto: ...........cc.ecveireiieiiiniiiie e ERGE
Ulcus
Mala tOlErancia @ GLASAS: .....c.eeverueureuieteteierieeteeeteetetete ettt sttt sttt a et en e Pancreatitis

colelitiasis/colecistitis
Equivalente meconial (SOID)
Estrefiimiento o constipacion
Colopatia fibrosante
Pancreatitis

Ingesta de Enzimas Pancredticos excesiva (>10000 UI/Kg/dfa): .........
Ingesta de alcohol 0 tOXICOS: ...coviviuiiiiiiiiiicc e
B Datos complementarios:

Hiperamilasemia (X 1.5 VN @l MENOS): ...cvuiiiuiiiiriiieiieieieieieseeei ettt Pancreatitis
Reactantes de fase aguda elevados (VSG, PCR, Orosomucoide, Calprotectina fecal):.....GEA, apendicitis, enfermedad de Crohn

B Diagnostico de confirmacion:
Pruebas hepdticas (ALT, AST, GGT, bilirrubina), amilasemia, lipasemia, VSG, PCR, orosomucoide, calprotectina fecal, urocultivo
ecografia, endoscopia alta y baja, ph-metria

ERGE: Enfermedad por reflujo gastroesofagico
SOID: Sindrome de Obstruccién Intestinal Distal

Pagina 68 Pagina 69



Dolor abdominal y pancreatitis en la Fibrosis Quistica

BIBLIOGRAFIA:

Aguirre AS, Ezquerra NM, Bousofio C, Novo MD,
Gonzdlez SH, Lopez-Manzanares JM, Garcia FB,
Cordero CV. Pancreatitis in cystic fibrosis: associa-
tion with genotype and pancreatic status. An Pediatr
(Barc) 2011;75:401-8.

Benjaminov O, Mostafa A, Hamilton P, Rappaport
D. Frequency of visualization and thickness of nor-
mal appendix at nonenhanced helical CT. Radiology
2002; 225:400-406.

Escobar H y Sojo A. Fibrosis quistica. Protocolos
diagnosticos y terapéuticos en pediatria. AEP 2005;
99-110.

Foruny Olcina JR, Moreira Vicente VF, Mdiz Carro
L, Carrera Alonso E, Casals T. Cystic fibrosis pre-
senting as acute recurrent pancreatitis. Gastroenterol
Hepatol 2005;28:20-2.

Gwynn LK. Appendiceal enlargement as a criterion
for clinical diagnosis of acute appendicitis: is it re-
liable and valid? J Emerg Med 2002; 23:9-14.
Munck A, Pesle A, Cunin-Roy C, Gerardin M, Ig-
nace I, Delaisi B, Wood C. Recurrent abdominal
pain in children with cystic fibrosis: a pilot prospec-
tive longitudinal evaluation of characteristics and
management. J Cyst Fibros 2012;11:46-8.

Pagina 70

10.

Panagopoulou P, Fotoulaki M, Tsitouridis I, Nousia-
Arvanitakis S. Soft tissue inflammation: presenting
feature of Crohn's disease in a cystic fibrosis adoles-
cent. J Cyst Fibros 2007;6:366-8.

Sermet-Gaudelus I, De Villartay P, de Dreuzy P, Clai-
ricia M, Vrielynck S, Canoui P, et al. Pain in children
and adults with cystic fibrosis: a comparative study.
J Pain Symptom Manage 2009;38:281-90.

Sultan M, Werlin S, Venkatasubramani N. Genetic
prevalence and characteristics in children with recu-
rrent pancreatitis. J Pediatr Gastroenterol Nutr
2012;54:645-50.

Simonovsky V. Normal appendix: is there any sig-
nificant difference in the maximal mural thickness
at US between pediatric and adult populations? Ra-
diology 2002; 224:333-7.

Pagina 71



Capitulo 4

Sindrome de obstruccion
de intestino distal

Autores:

Dra. Ruth Garcia Romero y Dra. Soledad Heredia
Unidad de Fibrosis Quistica. Hospital Miguel Servet
Zaragoza

Manual de URGENCIAS MEDICAS en Fibrosis Quistica



Capitulo 4

@l. INTRODUCCION

El sindrome de obstruccién del intestino distal (SOID)
se caracteriza por episodios recurrentes de obstruccion
parcial o completa del intestino en la regién fleocecal.
Describe la obstruccién intestinal por contenido fecal
viscoso impactado en pacientes con Fibrosis Quistica
(FQ) después del periodo neonatal, siendo una compli-

cacion digestiva comun en estos pacientes.

La nueva definicién propuesta por el ESPGHAN CF
Working Group para el SOID incompleto es “corta his-
toria (dias) de dolor abdominal y/o distensién y masa

fecal ileocecal pero sin signos de obstruccion completa”.

La obstruccién es producida por impactacién de conte-
nido intestinal viscoso, el cual estd compuesto por restos
de alimentos no digeridos, materia fecal y cantidades ex-
cesivas de secreciones mucosas adherentes en ileon ter-
minal, ciego y colon proximal. Se presenta como obstruc-
cién aguda o mds frecuentemente como subaguda con

dolor abdominal intermitente y distensién abdominal.
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Sindrome de obstruccion de intestino distal

Aumenta la prevalencia de forma paralela a la edad,
siendo menor del 2% en pacientes menores de 5 afos y
llegando hasta un 30% en pacientes adultos, pudiendo ser

incluso la primera expresion clinica de la enfermedad.

En general siempre ocurre en pacientes FQ con insufi-
ciencia pancredtica, aunque mads rara vez puede hacerlo

en situaciones de suficiencia.

b. ETIOLOGIA

La etiologfa no estd completamente aclarada, pero puede
ser el resultado de una combinacién de insuficiencia
pancredtica exocrina, acumulacién de moléculas intra-
luminales, mucosidad intestinal anormal y un transito

intestinal mads lento a través del intestino delgado.

Es mds frecuente en los pacientes que toman una canti-
dad insuficiente de enzimas, pero también puede preci-
pitarse por cambios bruscos en la dosificacion de éstas.

Rara vez ocurre en suficientes pancreaticos.
Existe una asociacion entre estrefiimiento y desarrollo

del SOID. En un estudio el 42% de pacientes FQ con
SOID tenfan historia de estrefiimiento previo.
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Factores de riesgo: genotipo grave, insuficien-
cia pancredtica, deshidratacion, mal control de la es-
teatorrea, antecedentes de {leo meconial, diabetes
mellitus, post-trasplante.

Factores precipitantes: infecciones respiratorias,
disminucién del aporte de liquidos y deshidratacién,
cambios en la dieta, dosis inadecuadas de enzimas

pancredticos, inmovilizaciones prolongadas y ayuno.

C. cLiNnicA

El sintoma mas frecuente es el dolor abdominal recu-
rrente localizado en fosa ilfaca derecha, que puede pre-

ceder en semanas o meses a la obstruccion intestinal.

A menudo el dolor puede no ser importante y, por tanto
ignorado, y serdn los vémitos los que nos hagan pensar
en el SOID.

Otros sintomas son la distensién, anorexia, saciedad pre-

coz y pérdida de peso.

La obstruccidn suele ser parcial y los pacientes presen-
tan sintomas recurrentes, pero otras veces es completa
cursando con sintomas tipicos como: dolor abdominal

intenso, distension abdominal, vomitos biliosos.
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En la exploracién, muchas veces es posible encontrar una
masa en fosa ilfaca derecha por impactacién de heces,
que suele ser dolorosa a la palpacién (signo clave).

CLINICA:
Dolor abdominal
Voémitos
Distension
Masa en FID

d. DIAGNOSTICO

Es importante hacer un buen diagnéstico diferencial cuando
un paciente con FQ experimente dolor abdominal agudo y
vomitos para no establecer un diagnéstico erréneo y dife-

renciarlo de patologias quirtdrgicas.

La mayoria de las veces es suficiente una historia de
masa palpable en cuadrante inferior derecho y dolor ab-
dominal para establecer el diagnéstico de sospecha.

Se basa en hallazgos clinicos y radioldgicos:
1. Clinicos:

a. Dolor abdominal

b. Masa palpable en fosa iliaca derecha

c. Historia de estrefiimiento
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2. Radiolégicos:

a.

Rx abdomen: heces y burbujas de aire en zona
de ileon terminal (cuadrante inferior derecho).
A veces niveles hidroaéreos y dilatacién de in-
testino delgado.

Ecografia: realizar siempre. Exclusion de otras
patologias (biliar, abscesos, apendicitis...)

Si no se estd seguro puede ser necesario el uso
del TAC, donde se observa una dilatacion de in-
testino delgado y abundante material fecal im-
pactado en ileon distal. Puede ser util en el diag-
néstico diferencial de apendicitis aguda si no se
observa bien el apéndice por ecografia.

En ocasiones puede ser necesario el uso de
enema opaco, hay que realizarlo siempre diluido
para prevenir la impactacion de bario. Se sospe-

cha si no refluye a ileon.

DIAGNOSTICO:
FQ + Clinica sugestiva
Masa en FID
Pseudobstruccion (Rx, Eco o TAC)
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€. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DIAGNOSTICO DIFERENCIAL:
Estrenimiento

Otros cuadros abdominales pueden confundirse con el Apendicitis

SOID: Invaginacion

Adherencias
E. Cromm
El retraso en el diagndstico de apendicitis en pacientes Vélvulo
FQ es frecuente, incrementando la frecuencia de perfo- Malignidad
raciones y abscesos. Debe ser considerado en el paciente

con sintomas sugestivos (fiebre, abdomen agudo y sig- fl TRATAMIENTO

nos peritoneales) e investigado por ecografia.
SOID incompleto:
Invaginacion intestinal 1. Hidratacion oral

Ocurre en el 1% de los pacientes FQ, suele ser ileo-c6-

lica y puede remitir espontdneamente. También puede 2. Laxantes osmoticos PEG (polictilenglicol, isos-

ocurrir como complicacién del SOID. La sintomatologia molar, no absorbible):
- Preparacion en sobres: Movicol®- 6,9g y
13,8g-, Casenlax®- 4 y 10g-

- Dosis 2g/kg/dia. Maximo 80g dia, via oral.

no es la tipica y los pacientes sélo refieren leve dolor ab-
dominal cdlico, no visualizdndose tampoco sangre en las

heces. El diagndstico se efectuard mediante ecografia

(signo del donut). - Beber durante el dia abundante agua y liqui-

dos.

Otras patologias 3. Laxantes osmeéticos PEG en solucion elec-

P ®
Enfermedad de Crohn, patologia hepatobiliar, patologia trolitica: Golytely®.
- Dosis de 20-40mL/kg/h segin edad*, ma-

ovdrica y pancreatitis. Se deberd realizar una analitica
ximo 1litro/hora. Oral o sonda nasogastrica.

general que incluya reactantes de fase aguda, amilasa y

y £ Hasta que el efluente rectal es acuoso o ma-
funcién hepatica.
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SOID completo:

[ Moderada obstruccion sin vémitos: utilizar

ximo 8 horas. Dosis total en nifios 3 litros y
5 litros en adultos.

*6m-3 afnos: 40mL/kg/h
3a-6a: 30mL/kg/h
6a-14a:40mL/kg/h

Alternativa: Gastrografin (contraste hidrosoluble) oral

o por sonda nasogdstrica diluido: 50mL en 200 mL de

agua o zumo, en menores de 6 afios al dia, y 100mL en

400mL en mayores. Se puede fraccionar en 1 6 2 dosis

al dia y después seguir con la mitad de la dosis durante

unos dias hasta la desaparicién de los sintomas. En nifios

pequeiios, si lo vomitan, al ser una solucién hiperosmo-

lar existe posibilidad de aspiracién por lo que es acon-

sejable premedicar con procinéticos.

Finalidad del tratamiento: conseguir efluente rectal
claro y fluido, mejorar el dolor abdominal, la resolu-
cién de los vomitos y de la distension abdominal.
Posteriormente es necesario repetir la exploracion fi-
sica y/o la radiograffa simple de abdomen.

El tratamiento con enzimas pancredticos se iniciard
una vez que haya desaparecido la impactacion y los
sintomas.

Las medidas médicas estdn contraindicadas si hay

obstruccién completa o irritacién peritoneal.
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PEG como en SOID incompleto.

Obstruccion grave: vomitos biliosos o cuando la

terapia anterior haya fallado:

1. Ingreso hospitalario

2. Rehidrataciéon endovenosa

3. Aspiracién por sonda nasogastrica

4. Gastrografin® en enema: 100mL diluido en 400
de agua. Lavado retrégrado con presion hidros-
tdtica y mediante vision directa por radi6logo
experimentado (contraste radio-opaco). Consi-
derar que este medio de contraste puede causar
importantes complicaciones como perforacion,
shock y enterocolitis necrotizante, por lo que
s6lo se realizard por un radiélogo con experien-
cia.

5. Colonoscopia y lavado con irrigacién/aspirado
de fecalomas.

6. Consulta urgente a cirugia: debe considerarse la
laparotomia con lavado a través de enterosto-
mia, y, si no es efectivo, reseccion fleocecal.
Existen comorbilidades derivadas de la cirugia
que no son infrecuentes.
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Capitulo 5

Los avances en el conocimiento y tratamiento de la Fi-
brosis Quistica (FQ) en los tltimos afios han conducido
a incrementar de manera notable la supervivencia y con
ello la aparicion de determinadas complicaciones como

la alteracion del metabolismo hidrocarbonado.

La afectacion pancredtica en la FQ involucra no sélo al
pancreas exocrino, productor de enzimas necesarios
para una adecuada digestién y absorcion, sino también
al endocrino, productor de diversas hormonas. En este
caso, la disfuncién evolutiva de las células beta de los
islotes provoca una disminucién de produccion de insu-
lina responsable de la alteracién metabdlica cuya ma-
xima expresion es la diabetes, conocida como Diabetes
Relacionada con la Fibrosis Quistica (DRFQ). Tiene sus
caracteristicas especiales constituyendo una manifesta-
cion tardia de la enfermedad y estd separada, dentro de
las clasificaciones internacionales, de otras formas cld-
sicas de diabetes (Tabla 1). La aparicién de 1a DRFQ se
asocia a deterioro del estado de salud con pobre ganan-
cia ponderal, disminucién de la funcién pulmonar e in-
cremento de la mortalidad, por lo que es indispensable

una deteccion precoz y adecuado tratamiento.
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Diabetes relacionada con la Fibrosis Quistica

©. EPIDEMIOLOGIA

La DRFQ es la complicacion no pulmonar mds frecuente
en la FQ y se desarrolla generalmente hacia el final de la
segunda década de la vida, llegando a afectar hasta al 50%
de los pacientes hacia los 30 afios, con un incremento de
morbi-mortalidad hasta 6 veces superior. Su prevalencia
aumenta con la edad por la progresiva pérdida de células
beta, habiendo sido descrita como del 9% entre los 5-9
afios y del 26% entre los 10-19 afios, siendo la incidencia
anual estimada, edad-dependiente, de entre el 4 y 9%.

b. FISIOPATOLOGIA

La fisiopatologia de la DRFQ es compleja (Tabla 2). La
FQ es una enfermedad causada por la presencia de mu-
taciones en el gen CFTR y como consecuencia se pro-
ducen secreciones viscosas a diversos niveles que, en el
pancreas van a conducir a un daflo estructural con atrofia
acinar y fibrosis progresiva de la gldndula con infiltra-
cién grasa y depésitos de amiloide. Los islotes de células
beta, que aparecen desestructurados y disminuidos, su-
fren una destruccién progresiva conduciendo a la defi-
ciencia insulinica, que constituye el factor fundamental
en la enfermedad. Todo ello explica por qué la DRFQ es

rara en la primera década de la vida.
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El déficit progresivo de insulina, severo pero no abso-
luto, es la anomalia primaria en la DRFQ. Este hecho
contribuye a un retraso en el pico de insulina tras la in-
gesta que puede ser medido durante la curva de gluce-
mia, perdiéndose la primera fase la secrecién insulinica
y manteniéndose en muchos casos los niveles de insu-

lina y péptico C en ayunas normales.

En la FQ, ademds, hay diversos factores que contribuyen
a la alteracion del metabolismo hidrocarbonado a través
de un incremento de la resistencia a la insulina como:
infeccién-inflamacién crénica pulmonar, exacerbacio-
nes, incremento del gasto energético, malnutricion, dé-
ficit de glucagén, alteraciones gastrointestinales, gluco-
corticoides, trasplante de 6rganos previo y alto estrés
oxidativo. Otros factores de riesgo importantes descritos
son: edad, insuficiencia pancredtica exocrina (IPE), en-

fermedad hepadtica y sexo femenino.

Los pacientes con DRFQ tienen, en general, mutaciones
mds graves, pero no estd clara su participacion. Existe
una posible influencia de otros factores adicionales
como ambiente e interacciones gen-gen dada la gran va-
riabilidad fenotipica de pacientes con el mismo geno-
tipo, ademds de ciertos factores individuales avalados

por el hecho de que la diabetes se produce en pacientes
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con IPE, mucho mds prevalente en la poblacién FQ que
la propia diabetes. Se ha comprobado una estrecha rela-
cion entre mutaciones del CFTR, DRFQ y el estrés oxi-
dativo.

C. cLinica

El curso es insidioso y los pacientes pueden permanecer
asintomadticos durante afios. Las formas cldsicas de pre-
sentacion son infrecuentes y los sintomas mds comunes
son inespecificos (Tabla 3). En ocasiones, el debut ocu-
rre en situaciones de estrés que generan incremento de
la resistencia insulinica en pacientes con alteraciones
previas del metabolismo hidrocarbonado (exacerbacio-
nes pulmonares, tratamiento con inmunosupresores y
con glucocorticoides, malnutricién, suplementacion die-
tética, etc.). La cetoacidosis es rara porque existe, aun-
que escasa, secrecion de insulina endégena que inhibe
la cetogénesis y se asocia, ademads, un defecto de gluca-
g6n. La hipoglucemia tampoco es frecuente y se produce
mds en pacientes con malnutricion grave o con enferme-
dad hepatica asociada.

d. DIAGNOSTICO

Es conocido que la DRFQ tiene un gran impacto en la

mortalidad, funcién pulmonar y ganancia ponderal y que
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los pacientes permanecen durante largo tiempo asinto-
mdticos mientras la enfermedad se desarrolla, ya que
constituye parte de una serie de trastornos del metabo-
lismo hidrocarbonado (AH) cuyo despistaje es esencial
para un diagnéstico y tratamiento precoces. En 2010, se
publicé un documento de consenso donde se resumen
las actuaciones para diagnéstico y cuidados de los pa-
cientes con DRFQ en diversas situaciones.

1) Eldespistaje debe realizarse de forma anual a par-
tir de los 10 afios mediante determinacion de sobre-
carga oral de glucosa (SOG) de 2 horas, adminis-
trando 1,75 g/kg de glucosa hasta un maximo de 75
gy en un periodo estable de la enfermedad (si ha ha-
bido una descompensacidn/exacerbacién o trata-
miento con corticoides debe posponerse entre 6 y 12
semanas). Los resultados permiten clasificar los dis-
tintos tipos de AH, con identificacion de personas en
riesgo de desarrollo de diabetes en los siguientes 3-
4 anos, consiguiéndose una intervencién temprana
que mejore la funcién pulmonar y el estatus nutri-
cional de estos pacientes (Tabla 4). Se ha eviden-
ciado una alta frecuencia de AH entre los 6 y los 9
afios, lo cual apoyaria la necesidad de adelantar el
despistaje a edades mds precoces. En adolescentes

y adultos, esta prueba realizada en situacion estable
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Diabetes relacionada con la Fibrosis Quistica

puede ser capaz de predecir la pérdida de funcién
pulmonar en los siguientes 4 afios, cuando detecta
AH, a pesar de que el deterioro clinico comienza

mucho antes del diagndstico.

La HbAlc no es suficientemente sensible para el
diagnéstico de DRFQ y no puede ser usada como
despistaje (un valor <6,5% no excluye, porque en
ocasiones, pacientes FQ lo tienen esptireamente nor-
mal teniendo AH/DRFQ), asi como tampoco las glu-
cemias realizadas en domicilio, ni la monitorizacion
continua de glucosa, aunque esta tltima puede tener
su papel en la prediccién de alteraciones hidrocar-

bonadas en nifios FQ.

El diagnéstico se basa en:
B Glucemia de ayunas =126 mg/dL

B Glucemia 2 h SOG 2200 mg/dL

B HbAlc=65%

B Glucemia al azar = 200 mg/dL + poliuria y po-

lidipsia

Las 3 primeras deben ser repetidas

En situaciones especiales, como la enfermedad
aguda o el empleo de esteroides sistémicos, el diag-

ndstico se basa en una hiperglucemia que persiste mas
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de 48 horas, definida ésta como glucemia en ayunas
=126 mg/dL o dos horas post-ingesta =200 mg/dL. En
el caso del uso de nutricién enteral continua, en la que
el nivel de glucemia a mitad de la ingesta, o 2 horas
tras ella, sea 2200 mg/dL en al menos 2 noches dife-

rentes, se confirmaria la enfermedad.

€. TRATAMIENTO

Los objetivos principales del tratamiento son mantener
un adecuado estado nutricional, normalizar los niveles
de glucemia con la cantidad de insulina precisa para ma-
ximizar los efectos anabdlicos de la misma, prevenir hi-
poglucemias, procurar buena adaptacion psicoldgica, so-
cial y emocional, autocontrol diario estricto y

flexibilidad con el estilo de vida del paciente.

A) Modificaciones del estilo de vida:
Tratamiento dietético: la dieta no debe ser
restrictiva, a diferencia de otros tipos de diabe-
tes, y el aporte energético debe ser del 120-
150% de las necesidades basales, para prevenir
la malnutricién. El objetivo es mantener un IMC
con P =50% entre 2 y 20 afios, 222 kg/m? en mu-
jeres 'y =23 en hombres. En cuanto a la distribu-
cion de principios inmediatos, la grasa debe su-
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poner al menos el 40% del total, los hidratos de
carbono el 40-50% sin restriccion de azicares
refinados y las protefnas el 10-15%. La fibra se
debe aportar sin restricciones pero teniendo en
cuenta que en pacientes desnutridos puede com-
prometer el aporte caldrico necesario y la sal se
aportard libremente por las excesivas pérdidas
que presentan. No se aconseja la ingesta de al-
cohol ni las bebidas azucaradas y, en cuanto a
edulcorantes artificiales, que disminuyen el
aporte de calorfas, inicamente se recomienda el
uso moderado de sacarina.

Ejercicio: debe adaptarse a las condiciones de
cada paciente, teniendo en cuenta que es impor-
tante. Se recomienda realizar al menos 150 mi-
nutos de actividad aerdbica a la semana.
Educacion diabetologica: cs también otro
pilar para un buen conocimiento y autocontrol

de la enfermedad.

B) Tratamiento insulinico:

La insulina es el tnico tratamiento recomendado en
la DRFQ y su instauracion debe ser lo mds precoz
posible, contribuyendo a estabilizar la funcién pul-
monar y mejorar el estado nutricional, gracias a su

accion anabolizante. La administracion debe ser per-
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sonalizada, basdndose en las caracteristicas y nece-
sidades individuales. Hay poca evidencia en cuanto
a cudl es el mejor régimen de administracién, inclu-
yendo habitualmente insulina de accién larga o basal
(provee niveles basales con un efecto anabdlico con-
tinuo) e insulina de accién corta o bolus (aporta fle-
xibilidad e intenta evitar la hiperglucemia postpran-
dial) en combinacién. Las bombas pueden ser utiles
mejorando el control glucémico comparado con la
inyeccion multiple. Durante la enfermedad, las ne-
cesidades se pueden multiplicar hasta por 4, debido
al incremento de la resistencia insulinica, entre otros
factores, por lo que para evitar la hiperglucemia
mantenida se debe aumentar el aporte todo lo que se
requiera y, paralelo a la mejoria clinica, realizar un
descenso brusco hasta niveles previos para evitar hi-
poglucemias por exceso de dosificacion cuando las
necesidades metabdlicas hayan disminuido. En
todos los pacientes es adecuado mantener niveles de
HbAlc entre 6,5-7%.

El objetivo del tratamiento es erradicar los sintomas
de hiper/hipoglucemia, mantener un adecuado es-
tado nutricional y del ritmo de crecimiento y puberal

y mejorar la funcién pulmonar y la supervivencia.
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Segtin la clasificacion de las AH basada en la SOG para su manejo, pero requieren seguimiento cer-
de 2 h: cano, monitorizar glucemias durante la enferme-

DRFQ con hiperglucemia en ayunas
(DRFQ HA+): presentan déficit grave de insu-
lina. Su administracién ha mostrado mejoria de
ganancia ponderal, funcién pulmonar y supervi-
vencia, y descenso del catabolismo proteico.
Generalmente se usa el régimen basal-bolus o la
bomba de administracion subcutdnea.

DRFQ sin hiperglucemia en ayunas
(DRFQ HA-): la glucemia en ayunas es normal
y alas 2 h de SOG =200 mg/dL. Generalmente,
los pacientes estdn asintomaticos y tienen mi-
nima elevacién de HbAlc. Se cree que no tienen
riesgo de padecer complicaciones macro-micro-
vasculares, por lo que en principio se recomen-
daba seguimiento cercano, pero cada vez mds se
utiliza la insulina preprandial para revertir la
pérdida ponderal crénica, incrementar el IMC y
la supervivencia, a través de un mejor estado nu-
tricional.

Alteracion de la tolerancia a la glucosa
(ATG) y Alteracion indeterminada de la
glucosa (AIG): no cumplen criterios de diabe-
tes pero presentan una AH. Las implicaciones

prondsticas son desconocidas y no hay guias
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dad y SOG de 2 h. anual al tener mayor riesgo
de desarrollo de diabetes. Aunque no puede ge-
neralizarse, se ha propuesto el uso de insulina
cuando existe descenso de funcién pulmonar
importante de causa no aclarada, pérdida ponde-
ral-malnutricidn o alteracion del ritmo de creci-
miento, habiéndose comprobado mejoria de
estos pardmetros al afio de tratamiento.

Es precisa la monitorizacién de la glucemia, en
ayunas y antes de las comidas, con el objetivo
de estar entre 80-120 mg/dL y a las 2 h. entre
100 y 140 mg/dL. Las glucemias nocturnas
deben ser >90 mg/dL. Se deben realizar contro-
les pre-ingesta y 2 h. después de la misma, para
el ajuste de la insulina preprandial, y nocturno y
en ayunas, para el ajuste de la insulina basal.
Todo ello es individualizable en funcién de la

edad y la estabilidad alcanzada.

Dosificacion: Se debe comenzar, para la cobertura
de las comidas, con dosis de insulina rapida (bolus) de
0,5-1 Ul por cada 15 g de hidratos de carbono antes
de la ingesta y ajustar en incrementos de 0,5 UI por

cada 15 g, hasta conseguir los objetivos de glucemia
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postprandial (2 h.). Si existen nduseas o gastroparesia,
se podria administrar tras la ingesta. Otra forma de
ajustar las dosis podria ser 1 Ul més antes de la comida
por cada 50 mg/dL de glucemia por encima de
150 mg/dL a las 2 h. En el caso de la insulina basal, se
puede empezar por dosis de 0,1-0,25 Ul/kg/dia por la

mafana, ajustindose segtin glucemia.

C) Antidiabéticos orales:
No estdn indicados, ya que la alteracion primaria es
el déficit de insulina y los farmacos que existen ac-
tualmente en el mercado para combatir la resistencia
insulinica o incrementar la secrecién enddgena de
hormona, generan importantes efectos colaterales y
son mal tolerados, en general, por estos pacientes.

f. PRONOSTICO

La DRFQ asocia un incremento de mortalidad hasta 6
veces superior, estimdndose una supervivencia del 25%
vs 60% a los 30 afios respecto a los pacientes FQ no dia-
béticos. Este incremento se produce fundamentalmente
por disminucién de la funcién pulmonar y empeora-
miento del estado nutricional con comorbilidades aso-
ciadas. En la FQ, la ausencia del efecto anabolizante de
la insulina es mucho mds importante que el impacto me-
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tabdlico que la propia hiperglucemia pudiera tener.
Existe una correlacion directa entre el catabolismo pro-
teico, la malnutricion y el incremento de mortalidad.

La disminucién de la funcién pulmonar que se observa
en los pacientes con DRFQ, puede preceder al diagnds-
tico en afos y llegar a suponer un descenso del FEV,
medio de hasta el 20%. Ademds, este descenso es para-
lelo a la gravedad de la alteracién metabdlica, pudiendo
estar en relacion con el incremento del catabolismo pro-

teico secundario al déficit insulinico.

La alteracion inicial es una hiperglucemia postprandial
que con el tiempo puede hacerse de ayunas. Como
efecto deletéreo de ésta se observan alteraciones histo-
16gicas en el pulmén. Si hay hiperglucemia se incre-
menta la concentracion de glucosa en el aire espirado,
promoviéndose el crecimiento bacteriano, y la existencia
de hiperglucemia postprandial aumenta el estrés oxida-
tivo y favorece a su vez la infeccién. También genera es-
trés oxidativo a nivel mitocondrial, autooxidacién de la
glucosa y glicosilacién no enzimadtica de las proteinas y
aumento de dcidos grasos libres, factores todos ellos que
contribuyen a incrementar de forma notable la resisten-
cia insulinica, empeorando la situacién metabdlica y cli-

nica de los pacientes.
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cuente incluso en pacientes con FQ no diabéticos y

g- COMPLICACIONES

A) AGUDAS:
La cetoacidosis es muy rara ya que persiste cierta

se relaciona con el ayuno, la malnutricion, la infec-
cién/inflamacion y la afectacion hepdtica.

B) CRONICAS:

cantidad de secrecién endégena de insulina residual, ) ) )
El incremento de la expectativa de vida en los pa-

suficiente para inhibir la cetogénesis con un déficit

. . . cientes ha contribuido a la aparicién de complica-
asociado en la secrecion de glucagon.

ciones microvasculares, que previamente eran infre-

. . . . cuentes. La enfermedad microvascular, tipicamente,
La hipoglucemia, en aquellos tratados con insulina,

. e no aparece antes de transcurridos 5 afios del diag-
puede reflejar un exceso de dosificacion, incremen- P &

. . . . . ndstico y siempre que se tenga hiperglucemia en
tdndose el riesgo en situaciones de malnutricién o y pre q ga fuperg

- » ayunas, pero se debe evaluar rutinaria y periédica-
cuando hay unos requerimientos energéticos aumen-

. S - . t ibl llo. D 11 b
tados (infeccion-inflamacion). El tratamiento debe mente su posible desarrollo. Dentro de ellas cabe

. . . . destacar la retinopatia (10-23%), microalbuminuria
ser precoz e intensivo por la dificultad que existe

para remitir, debido al déficit asociado de glucagén, (4-21%), neuropatia (3-17%) y gastroparesia

. (comtin en pacientes con y sin diabetes por el com-
aunque en estos pacientes, de forma paralela, se pro-

duce una respuesta catecolaminica exagerada que ponente de dismotilidad que asocia la enfermedad y

. . . P . puede hacer dificil conseguir un buen control glucé-
ayuda a revertirla. Si el paciente estd consciente, se

. p PR mico).
deben administrar azicares de absorcion rdpida en )

cantidad de 10-15 g (zumos, azicar...) y posterior-

. . . Como medidas generales de seguimiento, y dado
mente otros 10 g de absorcién lenta. Debe instruirse & & y

.. . ., ue la hipertension es comun en los adultos, sobre
en el reconocimiento de los sintomas, la prevencién q P ?

.. .. . . todo si han sido trasplantados, se recomienda el con-
(tener en cuenta la actividad fisica y ajustar las dosis ! ! p m

. . . . trol de la TA en cada visita y, si tuviera una presién
de insulina y la ingesta de carbohidratos) y el trata- Y P

miento de Ia misma incluyendo el manejo de gluca- sistélica =130 y/o diastdlica =80 mmHg, o superior

g6n. La hipoglucemia no grave es relativamente fre- al P90 para sexo y edad en la poblaci6n infantil,
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debe repetirse en otro momento para confirmar el
diagnostico e iniciar seguimiento de la misma y tra-
tamiento, si fuera necesario, segun las gufas de con-
senso de la ADA para la diabetes en general; porque,
aunque la enfermedad aterosclerética no estd des-
crita en la FQ, si que la HTA constituye un factor de
riesgo para enfermedad renal. Por otro lado, aunque
la hiperlipemia también es rara en la FQ, es reco-
mendable la realizacién de un perfil lipidico anual,
sobre todo tras el trasplante o en suficientes pancre-
aticos, y si existieran factores de riesgo asociados
(obesidad, enfermedad coronaria familiar, inmuno-

supresores...).

En la DRFQ no existe un riesgo aumentado de com-
plicaciones macrovasculares, ya que en general no
se observan en estos pacientes factores de riesgo
metabdlico que si estdn presentes en otras formas de
diabetes y, ademds, la supervivencia es mds reducida
en este grupo, por lo que no hay tiempo suficiente
para el desarrollo de las mismas.
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h = EN RESUMEN,

las principales caracteristicas de la DRFQ son:

B Incremento de prevalencia con la edad

B Asociada a IPE

' Descenso gradual de la secrecién de insulina
con la edad

' Niveles de glucosa en ayunas normales en
fases iniciales

I Sintomas de hiperglucemia habitualmente au-
sentes

B Cetoacidosis rara

I Efecto adverso en la funcién pulmonar y nu-
tricién, reduciendo la supervivencia

I Beneficio clinico con el tratamiento insulinico

I Riesgo de complicaciones microvasculares si-
milar a otros tipos de diabetes

I Dieta no restrictiva precisando alto contenido

calérico
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Diabetes relacionada con la Fibrosis Quistica

Tabla 1
Diagnostico diferencial diabetes
DRFQ DM TIPO 1 DM TIPO 2

PREVALENCIA 35% 0,2% 11%

EDAD DEBUT 18-24 INFANCIA-ADOLESCENCIA ADULTOS
HABITO CORPORAL NORMAL O BAJO PESO NORMAL SOBREPESO-OBESIDAD
DEFICIT INSULINICO GRAVE NO COMPLETO COMPLETO VARIABLE

RESISTENCIA INSULINICA LEVE GENERALMENTE LEVE GRAVE
(AUMENTA CON INFECCION)
AUTOANTICUERPOS NO Si NO
HbAlc IMPREDECIBLE MEDIA RELACION GLUCEMIA MEDIA RELACION GLUCEMIA
RELACION A GLUCEMIA MEDIA
CETOSIS RARO St NO
TRATAMIENTO INSULINA INSULINA DIETA - ANTIDIABETICOS
ORALES - INSULINA
COMPLICACIONES SI (MENORES) Si Si
MICROVASCULARES
COMPLICACIONES NO Si Si
MACROVASCULARES
CAUSA DE MUERTE PULMON CARDIOVASCULAR CARDIOVASCULAR
SINDROME METABOLICO NO NO St
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Tabla 2
Fisiopatologia

Mutacion CFTR (FQ)

. PANCREA,S ) Susceptibilidad genética Factores a la enfermedad
Atrofia acinar - Fibrosis - - Inflamacién crénica

Infiltracion grasa - g e LD L - Infeccion pulmonar/sepsis

Isquemia por obstruccion - Malnutricién
ductal - Depositos amiloide - Anomalias gastrointestinales
- Glucocorticoides
- Trasplante
- Incremento del gasto energético
- Déficit de glucagon
- Alto estrés oxidativo (déficit de vitaminas

Disminucion

ydesestructuraclon INCREMENTO antioxidantes por malabsorcion junto
de islotes de células beta DE RESISTENCIA A . )
o con las causas anteriores y la propia
con destruccion de las LA INSULINA O hiperglucemia)
mismas, y también de las * DISMINUCION DE

células alfa y del SENSIBILIDAD A
polipéptido pancreatico LA MISMA
(funcion endocrina)

'

Disminucion de la insulina,

alteraciones de secrecion
con retraso en el pico ,
tras la ingesta
HIPERGLUCEMIA H DFRQ
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Diabetes relacionada con la Fibrosis Quistica

Tabla 3
Sintomas/Signos de sospecha

Poliuria o polidipsia inexplicadas

Cansancio excesivo

Fallo en ganancia de peso a pesar de adecuado tratamiento nutricional
Velocidad de crecimiento disminuida

Retraso en progresion de pubertad

Empeoramiento de funcién pulmonar de causa injustificada

Tabla 4
Clasificacion y tratamiento AH

GLUCEMIA GLUCEMIA GLUCEMIA TRATAMIENTO
BASAL 30-90 MIN. 120 MIN.
NORMAL <100 <200 <140 Repetir curva SOG anual
AGA 100-125 -—-- <140 Monitorizar glucemias
durante enfermedades (*)
y SOG anual
AIT <100 =200 <140 Monitorizar glucemias
durante enfermedades (*)
y SOG anual
ATG <126 <200 140-199 Monitorizar glucemias
durante enfermedades (*)
y SOG anual
DRFQ HA- <126 o =200 Insulina preprandial
DRFQ HA+ > 126 o =200 Insulina preprandial + basal

Glucemias medidas en mg/dL.

AGA: Alteracion de la glucemia en ayunas. Indeterminado o AIT: Alteracion de la glucosa indeterminada. ATG: Alteracién de la tolerancia a la glucosa. DRFQ HA-: Diabetes relacionada
con FQ sin hiperglucemia en ayunas. DRFQ HA+: Diabetes relacionada con FQ con hiperglucemia en ayunas.

(*) AGA, Indeterminado y ATG, suponen alteraciones hidrocarbonadas con riesgo de evolucién a diabetes o hiperglucemia en estados de resistencia insulinica incrementada por lo que en
algunos estudios, se propone, sin poder generalizarse, la posibilidad de comenzar el tratamiento con insulina, sobre todo se han demostrado sus beneficios para revertir a 1 afio la pérdida
de peso crénica en adultos.
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Capitulo 6

Los trastornos hidroelectroliticos constituyen la base fi-
siopatoldgica de la enfermedad. Los enfermos con FQ
tienen un sudor hiperténico que aumenta proporcional-
mente con la tasa de sudoracion, llegdndose a encontrar
unas concentraciones de Na+, Cl- y K+ de 3 a 5 veces

mayores que la normalidad.

Esta pérdida de sodio puede producir liberacion de al-
dosterona, retencién renal de sal y deshidratacion. La
persistencia de la pérdida salina lleva a la alcalosis me-
tabdlica crénica, especialmente en lactantes menores de
un afio, en quienes la ingesta limitada de agua, asociada
a temperaturas elevadas, constituyen factores de riesgo

para su desarrollo.

El sindrome de pseudo-Bartter se define como aquella
situacion en la que se encuentra deshidratacién hipona-
tremia con alcalosis metabdlica hipoclorémica asociadas
a otras alteraciones bioquimicas similares al sindrome
de Bartter, pero sin afectacion de los tibulos renales. Es
una manifestacion conocida de la FQ, pero infrecuente
como forma de presentacion. Suele ocurrir en portadores

de mutaciones graves.
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acion hi Golpe de calor

. FACTORES DE RIESGO

Estrés

Aumento de la temperatura ambiental, verano
Fiebre
Ejercicio fisico

Vomitos y diarrea

b. CLINICA

1. Segiin su presentacion:
* Aguda: mis frecuente en verano, infeccion in-

tercerrente o por excesivo arropamiento. La des-

hidratacion suele ser leve.

Anorexia, nduseas y vomitos.
Sensacién importante de sed.
Apatia, postracion, irritabilidad

¢ Cronica: fallo de medro.

2. Segin la alteracion hidroelectrolitica:

¢ Hiponatremia:
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Inicio agudo: cefalea, alteracion del conoci-
miento, fasciculaciones, convulsiones y
coma.

Inicio lento: debilidad focal, ataxia y hemi-

paresia.

* Hipopotasemia: suele ser leve.

Si es grave puede afectar al muisculo esque-
Iético con pardlisis y parada de los musculos
respiratorios, y al miocardio, provocando
arritmias, taquicardia, e incluso paro car-

diaco.

¢ Alcalosis metabdélica:

Disminucién del calcio i6nico, laringoes-
pasmo y a veces convulsiones.
Hipoventilacién y secundariamente atelec-
tasias.

C. TRATAMIENTO

B Reposicion de fluidos y correccion del déficit de

electrdlitos con altos aportes de sodio, cloro y pota-

sio para corregir la alcalosis.

d. PREVENCION

B Adici6n de sal en la dieta 1-4 g de sal por dia segtin
edad del paciente (6 2-4 mEq/kg/dia de Na+).
B Evitar los excesos de temperatura.

B Suplementar al realizan una actividad fisica impor-

tante.
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Capitulo 7

Se define como el fracaso del sistema respiratorio para
mantener la homeostasis gaseosa del organismo, es decir,
un fallo en el suministro de la cantidad adecuada de O, a
la sangre arterial y/o en la eliminacién de CO, de la sangre
venosa mixta.

). FISIOPATOLOGIA

La enfermedad pulmonar en Fibrosis Quistica (FQ) lleva a
un fallo respiratorio progresivo caracterizado por hipoxe-
mia (Pa O, <60 mm Hg) e hipercapnia (PaCO, >45 mm
Hg). Esta complicacion es la causa de fallecimiento en més
del 90% de los pacientes. Como consecuencia de las secre-
ciones espesas, se produce una obstruccion crénica de las
vias aéreas en la ventilacién, y la oxigenacién se ve com-
prometida por el incremento del trabajo respiratorio, del
atrapamiento aéreo, de la debilidad muscular y la fatiga.

La hipoxemia es el resultado de la inflamacién crénica
de las vias aéreas, de una alteracion en la relacion ven-
tilacion perfusion, de la hipoventilacién y de un au-
mento en el consumo de oxigeno. La hipercapnia es el
resultado de la hipoventilacion alveolar secundario a la
grave obstruccién bronquial, del aumento del espacio
muerto, de la hiperinsuflacién y del aumento del meta-
bolismo. La debilidad muscular y la fatiga limitan man-
tener una adecuada ventilacién alveolar.
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Insuficiencia Respiratoria Aguda

El fallo respiratorio agudo puede presentarse en una exa-

cerbacidn respiratoria o como consecuencia de compli-

caciones como neumotdérax o hemoptisis. Cualquier

causa que contribuya al fallo respiratorio es importante

identificarla con el fin de tratarla.

b. VALORACION CLINICA

Establecer permeabilidad de vias aéreas/examen fi-
sico/auscultacion respiratoria.

Control de signos vitales (FC, FR, gases en sangre,
saturacion de Hb, TA y analitica general).

Cultivos de secreciones (para virus, bacterias, hon-
gos, micobacterias atipicas).

Rx de térax (valorar existencia de nuevos infiltra-
dos, atelectasias, neumotdrax, neumomediastino,
etc.).

Valoracion cardiaca/Hipertension pulmonar (ver sig-
nos de insuficiencia cardiaca).

A valorar si procede TC de térax u otros métodos de
diagndstico por imagen.

C. TRATAMIENTO

La prioridad inicial es establecer una oxigenacién ade-

cuada y corregir la hipercapnia.
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El tratamiento de base que recibe el paciente se debe
optimizar.

Intenso tratamiento del aclaramiento y eliminacién
de las secreciones de las vias aéreas: fisioterapia res-
piratoria.

Si existe broncoespasmo: nebulizaciones con bron-

codilatadores, salbutamol/bromuro de ipratropio.

Valorar complicaciones y su tratamiento

especifico (ver apartado correspondiente):

Atelectasia reciente: nebulizar Pulmozyme
(una ampolla).

Aspergilosis broncopulmonar alérgica: ini-
ciar o aumentar corticoides 1.v.

Neumotérax: drenaje.

Hemoptisis: segtin gravedad valorar broncosco-
pia/embolizacidn.

Exacerbacion respiratoria infecciosa: iniciar
combinacién de antibidticos seguin cultivos previos
o de amplio espectro (ver seccion correspondiente
especifica).

Correccion de la hipoxemia/hipercapnia.
Administracion de oxigeno para mantener una
Pa0O, >60 mm Hg, sin inhibir el estimulo hipdxico

para mantener la respiracion y evitar, e incluso re-
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Insuficiencia Respiratoria Aguda

vertir, la hipertensién pulmonar por vasoconstric-
cion. La mejor estrategia debe ser la de administrar
bajos flujos de O, con pequefios incrementos frac-
cionados del mismo, pero suficientes para elevar la
Pa0,, sin peligro de abolir el estimulo hipéxico ven-
tilatorio.

Se deben monitorizar continuamente los gases san-
guineos con las diversas modificaciones de la FiO,.
La existencia de una hipercapnia progresiva y la per-
sistencia de acidosis, con el paciente en estado estu-
poroso, implica nueva valoracién y un tratamiento
mads agresivo con intubacién y ventilacién mecanica.
En los pacientes con deterioro agudo o en lista de
trasplante pulmonar, se debe mantener al paciente
intubado el menor tiempo posible, realizando una fi-
sioterapia agresiva para evitar las impactaciones mu-
cosas.
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B La ventilacién mecdnica no invasiva estarfa indicada

en los pacientes con funcién pulmonar deteriorada
que presenten una insuficiencia respiratoria aguda
hipercédpnica secundaria a una exacerbacion respira-
toria. La eleccidn de la interfase nasal o buconasal,
asi como la modalidad del respirador, se deben va-
lorar de forma individual y depende de la adaptacién
al mismo.

Si existe insuficiencia cardiaca asociada, se debe tra-
tar también. Se debe tener en cuenta que la asocia-
cién de los diuréticos con los aminoglucésidos o po-
limixinas (colistina) potencia los efectos adversos a
nivel renal y auditivo de forma significativa.
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©). EMBARAZO. FARMACOS
RECOMENDADOS
EN EL EMBARAZO

El incremento de la poblacién adulta en Fibrosis Quis-
tica (FQ) con buen estado nutricional y funcién pulmo-
nar no muy deteriorada ha permitido que aumente el ni-

mero de embarazos en este tipo de pacientes.

La asistencia a una mujer embarazada con FQ en el Ser-
vicio de Urgencias va a estar relacionada con su patolo-
gfa broncopulmonar, digestivo-nutricional o metabdlica
de base pudiendo presentar cualquiera de las complica-
ciones y afecciones referidas en este manual. De esta
forma debe recibir la misma terapia teniendo en cuenta
las recomendaciones sobre uso de farmacos referidas
mds adelante y las caracteristicas peculiares inherentes
a su grado de gestacion, aunque en caso de riesgo im-
portante se deben sopesar los pros y contras de medica-
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ciones deletéreas para la madre o el feto realizando una
adecuada toma de decisiones.

Como es conocido, la funcién pulmonar se puede dete-
riorar en mayor o menor grado, cuestiéon a tener en
cuenta ante una afectacion respiratoria aguda. El estado
nutricional de la embarazada también debe ser estrecha-
mente evaluado para definir actitudes mds o menos agre-
sivas ante un cuadro agudo respiratorio, digestivo o me-
tabolico. En esencia, la asistencia de una embarazada
con FQ siempre debe ser tomada con gran cautela po-
niendo en marcha acciones adecuadas al control de la

patologia que presenta.

Durante el embarazo, la mayoria de la medicacién que
se utiliza de forma rutinaria en Fibrosis Quistica (FQ) se
puede mantener (fermentos pancredticos, vitaminas li-
posolubles, broncodilatadores, suero salino al 7%, dor-
nasa alfa, azitromicina). Se recomienda que se realice fi-
sioterapia respiratoria al menos dos veces al dia. La
suplementacion con vitamina A, que hacen las pacientes
con insuficiencia pancredtica exocrina, no debe superar
las 10.000 Ul/dia, puesto que se ha descrito riesgo de te-
ratogenicidad. Asimismo, la adherencia al tratamiento

debe ser estrechamente monitorizada, porque la paciente
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con FQ puede dejar de hacer los tratamientos por el
temor de que puedan ser nocivos para el feto. En el caso
de presentar una exacerbacién aguda, como ya hemos
comentado, se deben utilizar de forma precoz antibidti-
cos con perfil de seguridad durante el embarazo y, en
muchas ocasiones, es necesario el ingreso para prevenir

situaciones de hipoxia que puedan repercutir al feto.

No existe contraindicacion para que el parto sea vaginal,
de hecho es la eleccidn, y se indicard la cesdrea s6lo en
los casos en los que exista un compromiso materno im-
portante de la funcion respiratoria, asi como por indica-
ciones fetales similares a los embarazos no FQ. La anes-
tesia epidural puede servir para reducir el trabajo
respiratorio y cardiovascular y se recomienda en la gufa
para el manejo del parto en las pacientes con FQ.

La tabla 1 muestra los fadrmacos, por categorias de segu-

ridad durante el embarazo, mas utilizados en la FQ.

D. como PREPARAR
UNA INTERVENCION QUIRURGICA

A medida que el nimero de pacientes adultos con FQ
aumenta, se incrementa también la probabilidad de que

requieran someterse a una intervencion quirdrgica. Los
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nifios, ocasionalmente, también pueden precisar de ci-
rugia en ciertos momentos de su vida. Esto implica una
adecuada evaluacién preoperatoria antes del procedi-

miento quirtirgico.

En la tabla 2 se resume el manejo perioperatorio de los
enfermos con FQ, dadas las diferentes peculiaridades
con respecto a otros pacientes de la poblacion general.

C. CUIDADOS PALIATIVOS
Y SEDACION.
MANEJO AL FINAL LA VIDA

El cuidado paliativo es un enfoque terapéutico que me-
jora la calidad de vida de los pacientes con FQ al final
de la vida. Particularmente importante es explicar que el
tratamiento no se detiene durante la fase terminal de la
enfermedad sino que el objetivo principal es aliviar los
sintomas desagradables que aparecen. Los sintomas
principales que van a requerir manejo en los pacientes
con FQ en el cuidado al final de la vida van a ser la dis-
nea, las nduseas, la ansiedad y la depresion. Ademads de
paliar estos sintomas, serd necesaria la administracion
de oxigenoterapia, medicacion broncodilatadora, asi

como fisioterapia.
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El farmaco generalmente mds empleado para paliar la
disnea en fase terminal es la morfina y sus derivados. La
morfina puede ser administrada dependiendo de las ne-
cesidades y situacién del paciente, tanto por via oral
como transdérmica, subcutanea o intravenosa. Estudios
retrospectivos han demostrado que los pacientes pueden
tolerar dosis de morfina que palien la disnea sin provo-
car depresion respiratoria. También pueden ser ttiles
para mejorar la disnea las benzodiacepinas y los farma-
cos antidepresivos.

En la tabla 3 se muestran los firmacos mas frecuente-

mente utilizados junto con sus dosis habituales.
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Tabla 1

Farmacos mas utilizados en Fibrosis Quistica durante el embarazo por categorias de riesgo

A: Sin riesgos aparentes. No hay evidencia de riesgo fetal.

B: Sin riesgos aparentes. No existen pruebas de riesgo en especie humana.

C: Riesgo no detectable. No se puede descartar la existencia de riesgo. No existen estudios en el ser humano. En animales in-
dican riesgo o no se ha demostrado inocuidad. Sélo deben usarse cuando los beneficios potenciales justifiquen los posibles
riesgos fetales.

D: Riesgo demostrado. Existen pruebas de riesgo. Los beneficios potenciales en la mujer embarazada pueden sobrepasar el
riesgo de su empleo, como situaciones que amenacen la vida de la mujer o enfermedad grave.

X: Contraindicados. Existe evidencia de riesgo fetal en el ser humano. El riesgo sobrepasa cualquier beneficio del empleo del
farmaco.

FARMACO RIESGO EN RIESGO EN RIESGO RECOMENDACION LACTANCIA
(CATEGORiA PRIMER SEGUNDO Y DURANTE
DE RIESGO EN TRIMESTRE TERCER EL PARTO
EL EMBARAZO) TRIMESTRE
Aminoglucésidos (D) Se asocian con Se asocian con dano No i.v. Usar sélo si Compatible:
Gentamicina nefrotoxicidad del feto | del octavo par craneal el riesgo de infeccion baja
Tobramicina es grande concentracion en
(i.v., inhalada) Inhalada: la leche con
Amikacina probablemente baja absorcion

segura por su
baja absorcion
desde el pulmén
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Cefalosporinas (B) Probablemente Probablemente No Probablemente Compatible:
Ceftazidima sin riesgo sin riesgo seguras baja concentracion
(y otras cefalosporinas) en la leche
Fluorquinolonas (C) Probablemente Se asocian a No Evitar durante Evitar: elevada
Ciprofloxacino sin riesgo discrasias el embarazo concentracion
(y otras fluorquinolonas) del cartilago en la leche
Lincosaminas (B) Probablemente Probablemente No Probablemente Precaucion: moderada
Clindamicina sin riesgo sin riesgo segura concentracion
en leche
Macrolidos (B) Probablemente Probablemente No Probablemente Eritromicina compati-
Eritromicina sin riesgo sin riesgo seguros ble. Evitar azitromicina)
Azitromicina y claritromicina:
Claritromicina presentes en la leche
Penicilinas (A) Probablemente Probablemente No Probablemente Compatible.
Amoxicilina sin riesgo sin riesgo seguras presentes en leche.
y otras penicilinas y Precaucién con
Tazobactam hipersensibilidad
Polimixinas (B) Probablemente Probablemente No i.v.: Evitar Precaucion:
Colistina sin riesgo sin riesgo si es posible. presente en la
intravenosa, Inhalada: leche pero con
inhalada probablemente escasa absorcion
segura
Rifamicinas (C) Daiio fetal Riesgo de No Evitar durante Compatible: minima
Rifampicina (y en animales sangrado materno- el embarazo presencia en
otras fetal en tercer la leche
rifamicinas) trimestre
Trimetoprin Se asocia con El uso de El uso de Evitar durante el primer. Compatible
sulfametoxazol (D) defectos neurolégicos sulfametoxazol: se sulfametoxazol se tercer trimestre y parto
asocia con ictericia asocia con anemia
del recién nacido hemolitica neonatal
Tetraciclinas (D) Probablemente Se asocian con Se asocian con Evitar durante el 2° Evitar por
Doxiciclina (y otras sin riesgo decoloracion de hueso | decoloracion de hueso y 3° trimestre decoloracién
tetraciclinas) y diente y diente dental
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Carbapenems (C)
Imipenem Daiio fetal en Daiio fetal en No Evitar embarazo Precaucion: presente
animales animales en la leche pero poco
Meropenem Desconocido Desconocido Desconocido Considerar riesgo probable que
beneficio se absorban
Otros antibacterianos
Metronidazol (B/D) Desconocido Probablemente No Evitar durante Evitar: presente
sin riesgo primer trimestre en la leche
Fosfomicina (B) Desconocido Desconocido Desconocido Evitar durante Evitar
el embarazo
Vancomicina (C) Desconocido Desconocido No Evitar durante Compatible: presente
el embarazo en la leche pero
sin absorcion
Teicoplanina (C) Desconocido Desconocido Desconocido Evitar durante Compatible: presente
el embarazo en la leche pero
sin absorcion
Antimicoticos
Fluconazol (C)
Itraconazol Daiio fetal Daiio fetal No Evitar durante Evitar
Voriconazol en animales en animales el embarazo
Posaconazol
Anfotericina (B) Probablemente Probablemente No Probablemente Evitar:
sin riesgo sin riesgo sin riesgo no existen datos
Nistatina (B) Probablemente Probablemente No Probablemente Compatible
seguro seguro seguro
Antivirales
Aciclovir (B/C) Daiio fetal Usado en la segunda No Evitar en la primera Precaucion: presente
en animales mitad del embarazo mitad del embarazo en la leche, se
para evitar la desconoce si
transferencia de €s nocivo
virus al feto
Ganciclovir (D) Dafio grave Dafio grave Desconocido Contraindicado Evitar: no existen
en animales en animales datos
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Insulinas o analogos Sin riesgo Sin riesgo No Pueden ser usados Compatible
de insulina (A) sin riesgo
Antidiabéticos orales
Glibenclamida (D) Desconocido Probablemente Sustituir por Se prefieren Evitar
Repaglinida sin riesgo hipoglucemia las insulinas
Metformina neonatal
Acido Daiio fetal en No toxicidad fetal No Evitar durante el Compatible
ursodeoxicolico(B/C) | animales y humanos primer trimestre
Corticoesteroides
Sistémicos (B) Daiio fetal en Daio fetal en No Pueden ser usados Compatible:
animales, pero no animales, pero no durante el embarazo | monitorizar la funcion
en humanos en humanos adrenal del bebé si la
dosis excede los
40 mgrs de
prednisolona
Inhalados (B) Probablemente Probablemente No Pueden ser usados Compatible
sin riesgo sin riesgo durante el embarazo
Broncodilatadores
B, inhalados (B) Probablemente seguros | Probablemente seguros No Probablemente seguros| Compatible
Anticolinérgicos Probablemente seguros | Probablemente seguros No Probablemente seguros| Precaucion: presentes
inhalados (B/C) en la leche. Se
desconoce si son nocivos
Teofilina/ Probablemente seguros | Probablemente seguros| Irritabilidad neonatal | Probablemente seguros| Precaucion: presentes
Aminofilina (C) y apneas observadas en la leche.
Irritabilidad neonatal
Terapia inhalada (B)
Dornasa alfa Probablemente seguro | Probablemente seguro No Probablemente seguro Compatible
Suero salino hiperténico | Probablemente seguro | Probablemente seguro No Probablemente seguro Compatible
Enzimas Probablemente Probablemente No Probablemente Compatible
pancreaticas (B) sin riesgo sin riesgo sin riesgo
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Vitaminas
Vitamina A (B/D)

Vitamina B (B/D)

Vitaminas C, E, K (B)

Vitamina D (B)

A dosis profilacticas es
probablemente segura

Probablemente segura

Probablemente seguras

Probablemente segura
a dosis profildcticas

A dosis profilacticas es
probablemente segura

Probablemente segura
excepto para dosis altas
de B6 que se asocian
con convulsiones
neonatales
Probablemente segura

Probablemente segura

Dosis <10.000UI/dia
son consideradas
seguras
Probablemente segura
Estédn contraindicadas
altas dosis de B6

Probablemente segura
Dosis altas de
vitamina C pueden
ocasionar deficiencia
neonatal paradéjica
Probablemente segura

Compatible a dosis
profilacticas

Compatible

Compatible

Compatible. Altas
dosis pueden
ocasionar
hipercalcemia
en el bebé

Antiacidos (B)
AntiH,

Inhibidores de la
bomba de protones

Desconocido. Sin
riesgo en animales

Probablemente
sin riesgo

Desconocido

Sin riesgo

Evitar si es posible. Se
prefieren los inhibidores
de la bomba de protones

Evitar: presente en la
leche, se desconoce si
es nocivo
Probablemente seguros,
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Inmunosupresores
Ciclosporina (C) Probablemente segura | Probablemente segura Riesgo de bajo Probablemente Evitar: presente
peso al nacer. sin riesgo en la leche
Prematuridad
Tacrolimus (D) Daiio fetal en Daio fetal en Desconocido Evitar durante Evitar: presente
estudios de animales | estudios de animales el embarazo en la leche
Azatioprina (D) Incremento de las Riesgo de No Evitar durante Evitar: presente
malformaciones fetales inmunosupresion el embarazo en la leche
fetal, parto
prematuro y bajo
peso al nacer
Micofenolato (D) Daiio fetal en Daiio fetal en Desconocido Evitar durante Evitar: presente
animales y animales y el embarazo en la leche
malformaciones malformaciones
en humanos en humanos
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Tabla 2
Manejo perioperatorio de un paciente con FQ

Manejo perioperatorio de un paciente con Fibrosis Quistica

EVALUACION PREOPERATORIA

Evaluacion respiratoria

Historia clinica y examen fisico

Presencia de tos y cantidad de la expectoracion

Grado de disnea y capacidad de ejercicio

Frecuencia de exacerbaciones infecciosas

Presencia de hiperreactividad bronquial

Espirometria basal: FVC, FEV |, FEV,/FVC%

Pulsioximetria y gasometria arterial si SatO, <93%

Electrocardiograma evaluando datos como hipertrofia ventricular derecha y cor pulmonale

Radiografia de térax posteroanterior y lateral

En enfermedad avanzada valorar los requerimientos de oxigenoterapia y ventilacién mecdnica no invasiva
Valorar la presencia de pdlipos nasales y enfermedad sinusal puesto que pueden desencadenar broncoespasmo

Evaluacion pancreatica
Interrogar sobre la presencia de diabetes mellitus relacionada con la FQ
B Valorar la necesidad de tratamiento con insulina para el manejo de la hiperglucemia perioperatoria
B Considerar la posibilidad de deficiencias nutricionales relacionados con la enfermedad pancredtica exocrina, tales como deficiencias de vi-
taminas liposolubles y trastornos de coagulacién

Evaluacion hepatobiliar
B Estudio analitico que incluya el perfil hepético
B En el caso de que exista una hepatopatia crénica secundaria a la FQ, valorar las posibles interacciones con los firmacos que se van a utilizar
durante el proceso anestésico. También se valorard la presencia de coagulopatias

Pagina 148 Péagina 149



Situaciones especiales

Consideraciones especiales en cirugia de urgencia
B Puede que no exista un tiempo adecuado para el estudio y diagnéstico completo de todas las cuestiones relacionadas con la FQ (insuficiencia
pancredtica exocrina, diabetes mellitus relacionada con FQ y hepatopatia crénica)
B Para ayudar en la estratificacion del riesgo de complicaciones pulmonares postoperatorias se necesita conocer las manifestaciones respiratorias
y el estado fisico actual del paciente (grado de disnea, tolerancia al ejercicio, hospitalizaciones recientes, exacerbaciones y la necesidad de
tratamientos intravenosos previos)

MANEJO INTRAOPERATORIO

Plan anestésico

Evaluacién preoperatoria del riesgo anestésico

Monitorizacién adecuada dependiendo del estado del paciente y del tipo de cirugia

El objetivo anestésico serfa conseguir una minima depresion respiratoria y recuperacién completa de los reflejos al final de la cirugia
Humidificar y calentar los gases de las vias aéreas

Los agentes anestésicos volatiles producen broncodilatacion por lo que pueden ser ttiles en los pacientes con FQ frente a la anestesia total
intravenosa

Valorar los opioides intraoperatorios segin el tipo de cirugfa para evitar el dolor postoperatorio pero siempre evitando la depresion respiratoria
provocada por estos farmacos

Antes de la extubacion, se pueden realizar maniobras de reclutamiento pulmonar y aspiracién endotraqueal para movilizar secreciones y
evitar atelectasias

MANEJO POSTOPERATORIO

Control del dolor
B Valorar las ventajas y desventajas de los analgésicos opioides
B Segiin el tipo de cirugia pueden ser necesarias medidas como la colocacién de un catéter epidural

Evitar complicaciones respiratorias postoperatorias
B Los pacientes con enfermedad avanzada deben ser monitorizados durante mas tiempo para asegurar una recuperacién de la anestesia de forma
adecuada
B Los pacientes deben realizar fisioterapia respiratoria de forma precoz para minimizar las complicaciones respiratorias
B Movilizacién precoz
B Valorar la necesidad de tratamiento antibictico en el caso de que aparezcan sintomas o signos de exacerbacion respiratoria

SatO,: Saturacion de oxigeno. FVC: capacidad vital forzada. FEV: volumen espiratorio forzado en el primer segundo.
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Tabla 3
Farmacos utilizados en el cuidado terminal del paciente con FQ

FARMACOS DE USO HABITUAL FINALIDAD

Cloruro mérfico
Via: oral, subcutanea o intravenosa Control de la disnea y dolor
Dosis: 2-5 mgrs/4 horas
Fase terminal con sintomas refractarios:
plantear perfusion continua

Metoclopramida
Via: oral o intravenosa Control de nduseas
Dosis: 40-60 mgrs/6-12 horas
Lorazepam
Via: oral o intravenosa Crisis de pdnico o ansiedad

Dosis: 1-4 mgrs/2-6 horas
Hioscina Metilbromuro
Via: subcutdnea o intravenosa Control de hipersecrecion mucosa bronquial

Dosis: 20-40 mgrs/6-8 horas
- __________________________________________________________________|
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WEBS DE INTERES

FEDERACION ESPANOLA DE FIBROSIS QUISTICA www.fibrosisquistica.org

SOCIEDAD ESPANOLA DE FIBROSIS QUISTICA www.sefq.es

FEDER www.enfermedades-raras.org

ORGANIZACION NACIONAL DE TRASPLANTE www.ont.es

SOCIEDAD ESPANOLA DE TRASPLANTE www.setrasplante.org

FUNDACION SIRA CARRASCO www.fundacionfibrosisquistica.org

FUNDACION ONCE www.fundaciononce es

PORTAL DE LAS PERSONAS CON DISCAPACIDAD www.discapnet.es

OMS www.who.int/es

CONFEDERACION ESPANOLA DE PERSONAS CON DISCAPACIDAD FISICA Y ORGANICA www.cocemfe.es
COMITE ESPANOL DE REPRESENTANTES DE PERSONAS CON DISCAPACIDAD www.cermi.es

SOCIEDAD ESPANOLA DE PATOLOGIAS DIGESTIVAS www.sepd.es
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FUNDACION ESPANOLA DEL APARATO DIGESTIVO www.saludigestivo.es
ASOCIACION INTERNACIONAL DE FIBROSIS QUISTICA www.cfww.org
ASOCIACION INGLESA DE FIBROSIS QUISTICA www.cftrust.org.uk
ASOCIACION ESTADOUNIDENSE DE FIBROSIS QUISTICA www.cff.org
ASOCIACIONES DE FQ EN ESPANA

www.fibrosisquistica.org

www.fqandalucia.org

www.fibrosisquistica.org/aragonesa

www.fqasturias.org

www.fqcantabria.org

www.fqvalencia.org

www.respiralia.org

www.fqmadrid.org
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www.fibrosisquisticamurcia.org

www.fibrosisquistica.org/catalana

www.fibrosisquistica.org/leonesa

www fibrosisquistica.org/manchega

www.fqnavarra.es

www.fibrosisquistica.org/extremadura
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