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Evaluacion de 3 estrategias de deshabituacion tabaquica
en fumadores con alta dependencia y limitaciéon crénica
al flujo aéreo

R. ESTOPA MIRO
Hospital de Bellvitge. Barcelona.

Becas PENSA’ 1991

Evaluacién de 3 estrategias para el abandono del tabaco en pa-
cientes con patologia respiratoria y comparacién de los resultados.
Analizar el impacto del consejo oral en la consulta externa de neu-
mologia comparandolo con el consejo junto a la utilizacién de ni-
cotina en forma de chicle o parche de liberacién subcutanea.

Se han visitado 253 pacientes (190 varones y 63 mujeres) fuma-
dores activos con criterios de EPOC distribuidos de forma aleato-
ria. En el primer grupo se han incluido 70 pacientes, en el segundo
95 y en el tercero 88 pacientes. Los chicles y los parches de nicoti-
na han sido distribuidos de forma gratuita por el equipo terapéuti-
co. Unicamente 3 pacientes (4%) dejaron de fumar en el primer
grupo. En el segundo, con chicles, han sido 36 (38%); y en el ter-
cero, 43 (49%). Los abandonos de la consulta a lo largo del estudio
fueron mas de la mitad (53%) en el primer grupo, 44% en el segun-
do y 19% en el tercero. En este sentido existen diferencias signifi-
cativas entre los 2 grupos con soporte de nicotina y el del consejo
médico aislado que podemos considerar grupo control. No existen
diferencias de edad, habito tabaquico y funcion respiratoria entre
los 3 grupos.

El abandono del tabaco es un problema muy complejo en los
pacientes con patologia respiratoria, consiguiéndose el éxito Unica-
mente en la mitad de los casos con la mejor estrategia. No es util el
consejo médico dado que la dependencia nicotinica es un factor de-
terminante. El parche de nicotina es el que consigue un mejor cum-
plimiento del tratamiento y, como consecuencia, mejores resultados.

Evaluacion de una pauta de tratamiento antituberculosa
completamente intermitente y supervisada, de
administraciéon dos veces por semana para su utilizacién
en condiciones de programa control

J.A. CAMINERO LUNA

Hospital Nuestra Sefiora del Pino.
Las Palmas de Gran Canaria.

Beca Marion Merrell Dow’ 1992

El objetivo prioritario de todo programa de control de la tuber-
culosis (TB) debe ser conseguir una elevada tasa de curacién de
enfermos, que en la gran mayorfa de los pafses en vias de desarro-
llo apenas si alcanza al 65% de los casos con baciloscopia positiva.
También en los paises desarrollados existen importantes problemas
con los marginados sociales, alcohdlicos y toxicomanos, en los
que, con frecuencia, no se consigue curar ni al 25% de los casos de
TB. Por ello, con el fin de demostrar los objetivos marcados, desde
enero de 1990 hasta diciembre de 1994 se ha tratado a los enfer-
mos de TB de Gran Canaria pertenecientes a colectivos marginales
con una pauta de 6 meses, de administracién completamente in-
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termitente y supervisada desde el inicio de la medicacién
(2H,R,Z,/4H,R,). Se realizé localizacién activa de los enfermos
que faltaban a mds de 2 tomas de medicacion.

Se han incluido 102 pacientes (edad media: 42,3), 84 varones y
18 mujeres: 71 (69,6%) eran indigentes, 50 (49%) alcohdlicos, 23
(21,6%) toxicomanos y 11 (10,8%) habian abandonado previamen-
te una pauta diaria de tratamiento, teniendo 53 (52%) de estos en-
fermos mds de uno de estos factores. Noventa y seis eran TB pul-
monar y 6 TB extrapulmonar, y 94 (91,2%) tenfan baciloscopia
positiva y ocho negativa; nueve (8,8%) tenfan VIH +.

De los 102 enfermos, al final del segundo mes 95 (93,1%) conti-
nuaban asistiendo a las tomas de la medicacién, siendo el cultivo
negativo en 90 (94,7%) y positivo en cinco (cuatro se negativiza-
ron al tercer mes y uno abandoné). Al final del sexto mes 87 enfer-
mos (85,3%) completaron el tratamiento y se curaron con cultivo
negativo, abandonando otros 15 (14,7%), de los que 13 tenfan mas
de un factor de inclusién en el estudio (5 toxicomanos, 2 indigen-
tes, 9 alcohdlicos y 3 con abandono previo de tratamiento). Solo se
han producido 2 recaidas de los 59 enfermos en que se han cumpli-
do 2 afios desde el fin del tratamiento y s6lo en 2 enfermos se re-
quirié cambio de tratamiento por intolerancia medicamentosa
(2,5%). En el analisis univariado tan sélo se encontré como varia-
ble predictiva de abandono la que analizaba el grado de cumpli-
miento de la medicacion al segundo mes. En el anélisis multivaria-
do tan sdlo era significativa la toxicomania, aunque si este estudio
se realizaba con las variables disponibles en el segundo mes de tra-
tamiento, la prediccién de incumplimiento la aportaba la historia
de abandonos previos de tratamiento y el grado de cumplimiento de
la medicacion en este segundo mes.

Este trabajo demuestra la validez de la pauta utilizada (por el
porcentaje de curaciones, negativizaciéon del esputo al segundo
mes, recidivas e intolerancias) por lo que creemos que se debe va-
lorar su uso en los colectivos expuestos.

Iniciacién de transductores capacitivos sobre el diafragma
de animales. Comparacién con la sonomicrometria

J.A. FIZ FERNANDEZ

Hospital Germans Trias i Pujol. Badalona. Barcelona.
Bolsa de viaje SEPAR’1992

Objetivo. Comparar la sefial de un transductor de superficie ace-
lerémetro (AMG) aplicado a la caja costal con sefiales conocidas
(sonometria, presion transdiafragmdtica [Pdi], EMG) producidas
por la contraccién del diafragma homolateral.

Modelar la sefial de AMG tras estimulacidn frénica antes y des-
pués de aplicar un test de cargas inspiratorio al animal con el fin de
producir fatiga del diafragma.

Material y métodos. Se han estudiado 4 animales (perros) pre-
viamente anestesiados a los cuales se les han insertado en el dia-
fragma derecho, regién costal, electrodos de EMG y cristales de
sonometria. A su vez se ha recogido la presioén transdiafragmdtica,
y el flujo de aire en boca. Sobre la parrilla costal y aproximada-
mente en la misma localizacién de los electrodos de EMG se colo-
¢6 un transductor de contacto (acelerémetro) sujeto a la caja toréci-
ca mediante cincha de goma.
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Se recogen las sefales en volumen corriente, y durante la aplica-
cion de una carga resistiva inspiratoria. Se estimula el nervio fréni-
co homolateral antes y después del test de carga.

En algunos casos se ha procedido a aplicar anestesia raquidea
con el fin de anular la actividad de la musculatura intercostal de la
zona.

Se calcula el espectro de frecuencias del EMG y AMG mediante
periodograma y modelos autorregresivos. Se realiza la identifica-
c¢ion de ciclos durante la carga inspiratoria de forma automatica a
través de la Pdi.

Resultados. Se comprueba que a volumen corriente la senal del
AMG coincide con el tiempo de actividad del diafragma medido
mediante EMG, sonometria y presion transdiafragmatica (Pdi). Di-
cha relacién permanece con o sin la actividad de la musculatura in-
tercostal. La frecuencia centroide (FC) del EMG disminuye duran-
te el test de carga inspiratoria en todos los casos estudiados. La FC
del AMG tiene tendencia a aumentar aunque no en todos los casos.

La intensidad de la sefial de EMG y AMG aumentan durante la
realizacion del test de cargas.

La aplicacion de modelos tipo Armax permite el calculo de para-
metros de la funcién de transferencia (FT) del sistema. Se com-
prueban diferencias en las caracteristicas (médulo, argunmento) de
los polos de la FT antes y después del test de cargas en la sefial
de AMG secundaria a la estimulacion frénica.

Conclusion. La aplicacién de transductores de superficie tipo
acelerémetros permite de forma indirecta el seguimiento de la acti-
vidad del sistema respiratorio y en concreto del musculo diafrag-
ma.

Estudio in vitro de la interaccién de la inflamacion
sobre la secrecion glandular de la mucosa respiratoria.
Efecto de los glucocorticoides

J. MULLOL MIRET

Hospital Clinic i Provincial. Barcelona.
Merrell Dow’ 1992 (corticosteroides)

La tos con expectoracién es un sintoma frecuente en el asma
persistente. Las células epiteliales intervienen en la modulacién de
la respuesta inflamatoria de las vias aéreas siendo la hipersecrecién
bronquial uno de los sintomas de esta inflamacion. El objetivo de
este estudio fue investigar el efecto de las células epiteliales sobre
la secrecion glandular (mucina y lactoferrina), asi como el efecto
de los glucocorticoides sobre esta secrecion. El medio acondicio-
nado por las células epiteliales (MACE) de polipos nasales al 50%
tuvo un efecto mayor sobre la supervivencia de los eosinéfilos (60
+ 10%; n = 4; p < 0,01) que el de mucosa nasal normal (45 + 14%;
n =4; p < 0,05) comparado con los controles (2 £ 1%). Este efecto
fue inhibido por la dexametasona con una mayor potencia sobre el
MACE de mucosa nasal (IC,, = 9,5 nM) que sobre el de pdlipos
nasales (IC;, = 83 nM). Las células epiteliales de pdlipos nasales
en cultivo secretaron una mayor cantidad de mucina (18 £ 3 ng/ml;
n =9; p <0,01) que las de mucosa nasal normal (7 + | ng/ml; n =
16), siendo esta secrecion de mucina inhibida (14 + 10 ng/ml; n =
3) aunque no significativamente por la dexametasona 10 uM en
comparacion a los cultivos no tratados (25 + 16 ng/ml). El MACE
de mucosa nasal normal (5-25%) aument6é en forma dependien-
te de la dosis (hasta un 512%) la produccion de lactoferrina de
bronquio humano, pero se observé una clara interferencia del suero
sobre la secrecion glandular inducida por el medio de cultivo. Fi-
nalmente, la budesonida y la beclometasona (10 a 10-* M) inhi-
bieron la secrecién basal tanto de lactoferrina como de mucina con
un efecto maximo a los 4 dias, siendo este efecto similar sobre la
secrecion de lactoferrina mientras que mas potente por parte de la
budesonida sobre la de mucina. Estos resultados sugieren que las
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células epiteliales pueden tener un papel importante en la hiperse-
crecion glandular mediante una accién directa sobre las gldndulas
o indirecta sobre los eosindfilos y que el efecto antiinflamatorio de
los glucocorticoides sobre la mucosa respiratoria se realizaria afec-
tando miiltiples células incluyendo células epiteliales, eosindfilos y
glandulas submucosas.

Biologia molecular de la hipoxia crénica. Efectos de la
oxigenoterapia domiciliaria en pacientes con EPOC

A. GN. AGUSTI

Hospital Son Dureta. Palma de Mallorca.

Ayuda a la investigacién SEPAR’ 1992

Objetivos. En pacientes con EPOC e insuficiencia respiratoria
(IRC): 1) estudiar los cambios celulares (estructurales y funciona-
les) inducidos por la hipoxemia crénica en los musculos, asi como
los mecanismos de regulacion genética subyacentes; 2J analizar los
efectos derivados de su correcciéon mediante oxigenoterapia domi-
ciliaria crénica (long-term O, therapy [LOT]), y. 3) valorar las co-
rrelaciones entre los cambios celulares y las alteraciones de la fun-
cién respiratoria.

Diseno. Estudio longitudinal, prospectivo, antes y 6 semanas
después de LOT en 10 pacientes con EPOC e IRC. Ademds, se es-
tudiardn 10 enfermos con EPOC sin IRC y 5 pacientes no EPOC.

Ambito del estudio. Pacientes en régimen ambulatorio en fase
de estabilidad clinica.

Sujetos del estudio. Veinticinco pacientes varones (45-70 afios)
agrupados en: a) grupo LOT: 10 enfermos con EPOC e IRC que
requieran LOT; b) grupo no LOT: 10 pacientes EPOC que no re-
quieran LOT. y ¢) grupo no EPOC: 5 sujetos sanos.

Instrumentacién. /) estudio funcién pulmonar (espirometria
forzada, volimenes pulmonares, DL, gasometria arterial); 2) estu-
dio funcién muscular respiratoria (PIM, PEM, endurance); 3) biop-
sia de misculo cuadriceps femoral, y 4) determinaciones morfo-
métricas (estructurales y ultrastructurales), enzimaticas y de
regulacién genética (PCR).

Resultados. Se han estudiado 18 pacientes varones (5 grupo no
LOT y 10 grupo LOT [disponiéndose en 5 resultados antes y des-
pués de LOT] y 3 controles) con la siguiente estadistica descriptiva
(X + DE): edad, 59 = 9 afios; BMI, 23 + 5 kg/m?*. Funcién pulmo-
nar: FEV, 27 £ 9% ref; FEV /FVC, 37 + 10%: PaO,, 66 + 13
Torr; PaCO,, 43 £ 7 Torr; TLC, 113 + 23 % ref; RV, 202 + 74%
ref; KCO, 52 + 7% ref. Funcion muscular respiratoria: PIM, 69 +
13% ref; PEM, 84 + 28% ref; endurance, 2 £ 2 minutos. Activida-
des enzimdticas del cuddriceps: (nanocatales de la enzima/mg de
proteina de miisculo), citocromooxidasa (COX), 0,74 = 0,23; gluta-
mato deshidrogenasa, 0,73 + 0,24; lactodeshidrogenasa (LDH), 48
+ 17; hexoquinasa 0,10 = 0,04; y, fosfofructocinasa (PFK), 5,7 + 6
mRNA mitocondrial para la COX: 0,69 + 0,16 unidades: mRNA
mitocondrial para las unidades 128 de los ribosomas de las mito-
condrias: 5,36 + 1,41 unidades. Resultados mds relevantes hasta el
momento: 1) se ha observado una correlacién inversa entre la acti-
vidad de la COX y la PaO, (r = -0,63, p = 0,01); 2) aumento en la
actividad glucolitica después de 2 meses de LOT, y 3) aumento
para la transcripcion de unidades 12S (mRNA) en el grupo de en-
fermos con insuficiencia respiratoria crénica (p < 0,05). Por lo que
respecta a los resultados del resto de bioquimica celular, de regula-
cién genética, microscopia dptica y electrénica, todas las muestras
se encuentran congeladas pendientes de evaluacion o en proceso de
elaboracién. Con respecto al grupo control en las préximas sema-
nas estaremos a disposicion de los resultados y mas muestras.

Conclusiones. La hipoxemia crénica: /) estimula la actividad de
la via oxidativa; 2) aumenta la transcripcién mitocondrial para las
unidades 128, y 3) disminuye la glucélisis. Esta dltima puede res-
tablecerse con oxigenoterapia.
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