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FIBROSIS QUISTICAFIBROSIS QUISTICA
CONCEPCIONCONCEPCION
7 ABRIL 20067 ABRIL 2006

n= 39 pacientesn= 39 pacientes

MARGARETE OELKER
FERNANDO KAWAGUCHI

REFORMULAR CANASTA DE PRESTACIONESREFORMULAR CANASTA DE PRESTACIONES

�� ATBATB
�� --CUROCEFCUROCEF
�� --AMPICILINA SALBUTAMOLAMPICILINA SALBUTAMOL
�� --MEROPENOMMEROPENOM
�� --VANCOMICINAVANCOMICINA
�� --CEFRADINACEFRADINA
�� --CEFTAZIDINACEFTAZIDINA
�� --FLUCLOXACILINA.FLUCLOXACILINA.

�� BRONCODILATADORES INHALADORES ESTEROIDALESBRONCODILATADORES INHALADORES ESTEROIDALES
�� --SALBUTAMOL (PUFF)SALBUTAMOL (PUFF)
�� --SALMETEROLSALMETEROL
�� --BUDESONIDABUDESONIDA
�� --FLUTICASONA PROPIONATOFLUTICASONA PROPIONATO
�� --FENOTEROLFENOTEROL

REFORMULAR CANASTA DE PRESTACIONESREFORMULAR CANASTA DE PRESTACIONES

�� ANTIHISTAMINICOS: NO EXISTEN ACTUALMENTE EN LA CANASTA.ANTIHISTAMINICOS: NO EXISTEN ACTUALMENTE EN LA CANASTA.
�� OMEPRAZOL (OMEPRAZOL EXISTIOMEPRAZOL (OMEPRAZOL EXISTIÓÓ HASTA 2003)HASTA 2003)
�� RANITIDINA.RANITIDINA.
�� SUPLEMENTOS NUTRICIONALESSUPLEMENTOS NUTRICIONALES
�� --MALTOSA/ DEXTROSA,ADN ,TG CADENA MEDIA.MALTOSA/ DEXTROSA,ADN ,TG CADENA MEDIA.
�� URSOFALK DE 250 MG / SALCOBRAND,SILESIAURSOFALK DE 250 MG / SALCOBRAND,SILESIA
�� ULTRASE MT18. CENCOMEXULTRASE MT18. CENCOMEX
�� DIFICULTAD EN LA TOLERANCIA DEL CREONDIFICULTAD EN LA TOLERANCIA DEL CREON

�� PROCEDIMIENTOS:PROCEDIMIENTOS:
�� MANOMETRIA/PH METRIAMANOMETRIA/PH METRIA
�� ENDOSCOPIA DIGESTIVA ALTA, ERCP, EUS, COLANGIO RM.ENDOSCOPIA DIGESTIVA ALTA, ERCP, EUS, COLANGIO RM.
�� TEST SUDOR METODOS CUANTITATIVOS/CLORHIDROMETRIATEST SUDOR METODOS CUANTITATIVOS/CLORHIDROMETRIA
�� TAC SENOS PARANASALES (RX SENOS PARANASALES NO SIRVE).TAC SENOS PARANASALES (RX SENOS PARANASALES NO SIRVE).
�� TAC PULMONAR/TAC HELICOIDALTAC PULMONAR/TAC HELICOIDAL
�� ESPIROMETRIA Y VOLUMENES PULMONARESESPIROMETRIA Y VOLUMENES PULMONARES
�� BRONCOSCOPBRONCOSCOPÍÍA FLEXIBLEA FLEXIBLE
�� GASTROSTOMGASTROSTOMÍÍA, SNY (A, SNY (¿¿SET  ENDOSCSET  ENDOSCÓÓPICO?)PICO?)
�� KNT RESPIRATORIA 1/DKNT RESPIRATORIA 1/DÍÍAA
�� RX TORAX 2/3 AL ARX TORAX 2/3 AL AÑÑO O 
�� EQUIPOS NEBULIZACIEQUIPOS NEBULIZACIÓÓN. OXIGENOTERAPIAN. OXIGENOTERAPIA
�� DENSITOMETRIA OSEA??DENSITOMETRIA OSEA??

EXAMENES HCRCEXAMENES HCRC
�� SCREENINGSCREENING
TEST DEL SUDOR (WESCOT)TEST DEL SUDOR (WESCOT)
TEST DIAGNOSTICOTEST DIAGNOSTICO::
CLORHIDROMETRIACLORHIDROMETRIA
TEST DE APOYOTEST DE APOYO
CAROTINEMIA, ESTEATOCRITO ACIDOCAROTINEMIA, ESTEATOCRITO ACIDO

PARA SCREENING SE DESTINAN 4 HORAS DIARIAS DE LUNES  A  VIERNES. PARA SCREENING SE DESTINAN 4 HORAS DIARIAS DE LUNES  A  VIERNES. 

EL DIA JUEVES 4 HORAS SON DESTINADAS PARA DIAGNOSTI CO.EL DIA JUEVES 4 HORAS SON DESTINADAS PARA DIAGNOSTI CO.
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INTRODUCCIONINTRODUCCION

�� Manifestaciones cardinales: EPOC, insuficiencia pancreManifestaciones cardinales: EPOC, insuficiencia pancreáática tica 
exocrina y concentraciexocrina y concentracióón elevada de electrolitos en el sudor. n elevada de electrolitos en el sudor. 

�� Manifestaciones respiratorias: MManifestaciones respiratorias: Máás frecuente presentacis frecuente presentacióón n 
(95% de los pacientes), causa la mayor (95% de los pacientes), causa la mayor morbimortalidadmorbimortalidad en en 
FQ.FQ.

�� Insuficiencia pancreInsuficiencia pancreáática exocrina: 80tica exocrina: 80--85% de pacientes con 85% de pacientes con 
FQFQ

ASPECTOS GENASPECTOS GENÉÉTICOSTICOS

�� Gen FQ: brazo largo del cromosoma 7 Gen FQ: brazo largo del cromosoma 7 

�� Codifica para la proteCodifica para la proteíína reguladora de na reguladora de 
conductancia conductancia transmembranatransmembrana de la FQ de la FQ 
(CFTR)(CFTR)

�� ProteProteíína de membrana: canal de cloruro na de membrana: canal de cloruro 
regulado por AMP cregulado por AMP cííclico en cclico en céélulas de lulas de 
epitelios secretores epitelios secretores 

�� 1 cada 32 personas sanas ser1 cada 32 personas sanas seríían an 
portadorasportadoras

CFTR: proteína reguladora de conductancia 

transmembrana de la FQ
CFTR: proteína reguladora de conductancia 

transmembrana de la FQ
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ASPECTOS GENASPECTOS GENÉÉTICOSTICOS

�� MMáás de 900 mutaciones asociadas a s de 900 mutaciones asociadas a 
FQ FQ 

�� 200 polimorfismos 200 polimorfismos 

�� D F508: D F508: delecidelecióónn del aminodel aminoáácido cido 
fenilalaninafenilalanina, es la mutaci, es la mutacióón mn máás s 
frecuente y en Chile se encuentra frecuente y en Chile se encuentra 
en en 2020--5050% de alelos% de alelos

�� ClasificaciClasificacióón de mutaciones: leves n de mutaciones: leves 
y severasy severas

�� AsociaciAsociacióón entre genotipo y n entre genotipo y 
fenotipofenotipo

ASPECTOS GENASPECTOS GENÉÉTICOSTICOS

¿¿Hallazgo de mutaciones como un criterio de Hallazgo de mutaciones como un criterio de 
diagndiagnóóstico en individuos sintomstico en individuos sintomááticos?ticos?

�� Especificidad del anEspecificidad del anáálisis genlisis genéético: muy alta, tico: muy alta, 
sensibilidad en nuestro pasensibilidad en nuestro paíís baja, (66% de los s baja, (66% de los 
alelos con panel de 20 mutaciones)alelos con panel de 20 mutaciones)

EPIDEMIOLOGEPIDEMIOLOGÍÍAA

�� Mayor incidencia en raza caucMayor incidencia en raza caucáásica, 1 de cada sica, 1 de cada 
2000 RN vivos.2000 RN vivos.

�� Chile: no hay estadChile: no hay estadíísticas sistemsticas sistemááticas, ticas, 
incidencia aproximada de 1 en 4incidencia aproximada de 1 en 4 000 RN. 000 RN. 

�� 6060--80 casos nuevos anuales80 casos nuevos anuales

�� AAúún existe n existe subdiagnsubdiagnóósticostico (superior a (superior a 
50% )50% )

FISIOPATOLOGIA
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Hiperviscosidad
Edema

Broncoespasmo

Obstruccion
Via aerea
pequeña

Infección 
Haemophilus influenzae , 
Staphylococcus aureus,
Pseudomona aeruginosa

Daño tisular
inflamación 

PATOGENIA COMPROMISO 
RESPIRATORIO

Patogenia del compromiso Patogenia del compromiso 
gastrointestinalgastrointestinal

Inactivacion lipasa
+ precipitacion
Sales biliares

(pH acido)

Disminucion
Secrecion

Agua y
bicarbonato

Disminucion
amilasa

Disminucion
tripsina

Disminucion
Fosfolipasa A

Disminucion
colipasa

Compromiso
Actividad

lipasa

Maladigestion
Grasas y
proteinas

• Carencia de vitaminas 
liposolubles A,D,E,K

• Carencia de minerales: 
Fierro, Zinc , cobre, 
calcio, selenio

•Vitamina B12
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Factores que intervienen en la patogenia del Factores que intervienen en la patogenia del 
compromiso nutricionalcompromiso nutricional

Aumento de
Requerimientos

energéticos

Menor
Ingestion de

alimentos

Malabsorción

Compromiso
nutricional

•Actividad lipasa < 10%
•Menos ac. Biliares
•Colestasia
•Cirrosis biliar focal
•Resección intestinal 
•Moco intestinal denso

•Incremento del gasto 
energético basal en FQ

CUADRO CLCUADRO CL ÍÍNICONICO

CUADRO CLCUADRO CLÍÍNICONICO

5.5.-- Adolescentes y adultosAdolescentes y adultos

�� EnfEnf. pulmonar supurativa cr. pulmonar supurativa cróónica e inexplicada nica e inexplicada 
�� Hipocratismo digital Hipocratismo digital 
�� Dolor abdominal recurrente Dolor abdominal recurrente 
�� Pancreatitis Pancreatitis 
�� SdSd. de obstrucci. de obstruccióón intestinal distal n intestinal distal 
�� Cirrosis hepCirrosis hepáática e hipertensitica e hipertensióón portaln portal
�� Retardo del crecimiento Retardo del crecimiento 
�� Esterilidad masculina con Esterilidad masculina con azoospermiaazoospermia
�� DisminuciDisminucióón de la fertilidad en mujeres n de la fertilidad en mujeres 

ESTUDIOS DE LABORATORIO PARA EL DIAGNESTUDIOS DE LABORATORIO PARA EL DIAGN ÓÓSTICO DE STICO DE 
FQFQ

TestTest del sudordel sudor

�� Existen dos mExisten dos méétodos: todos: 

1.1. IontoforesisIontoforesis de pilocarpina cuantitativa (mde pilocarpina cuantitativa (méétodo todo 
standardstandard))

�� Valores positivos:   Valores positivos:   NaNa++ y y ClCl ---- :  :  ≥≥ 60 mEq/l60 mEq/l
�� Valores lValores líímites:mites: NaNa++ y y ClCl ---- entre 40 y 60 entre 40 y 60 mEqmEq/l. /l. 

2. 2. MacroductMacroduct®® y any anáálisis por mlisis por méétodo de conductividad todo de conductividad 
�� Valores positivos:   Valores positivos:   NaNa++ y y ClCl ---- :  :  ≥≥ 8080 mmol/lmmol/l
�� Valores lValores líímitesmites:       :       NaNa++ y y ClCl ---- entre 50 y 80 entre 50 y 80 mmolmmol/l. /l. 
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TestTest del sudordel sudor

�� DiagnDiagnóóstico de FQ: 2stico de FQ: 2 resultadosresultados alterados, PREVIA alterados, PREVIA 
DIETA BLANCA DURANTE 1 SEMANA PREVIA.DIETA BLANCA DURANTE 1 SEMANA PREVIA.

�� Valores limites: Valores limites: RepetirRepetir el el testtest del sudor y si persiste del sudor y si persiste 
elevado, elevado, estestáá indicado el estudio genindicado el estudio genééticotico

�� Valores falsos negativos: porValores falsos negativos: por falla tfalla téécnica, primer cnica, primer 
mes de vida, edema e mes de vida, edema e hipoproteinemiahipoproteinemia

�� Falsos positivos: SIDA, insuficiencia adrenal, Falsos positivos: SIDA, insuficiencia adrenal, 
displasia ectoddisplasia ectodéérmica, hipotiroidismo, rmica, hipotiroidismo, 
hipoparatiroidismohipoparatiroidismo, desnutrici, desnutricióón severa, n severa, 
mucopolisacaridosismucopolisacaridosis

ESTUDIOS DE LABORATORIO PARA EL ESTUDIOS DE LABORATORIO PARA EL 
DIAGNDIAGNÓÓSTICO DE FQSTICO DE FQ

Estudio genEstudio genééticotico

�� De estar disponible: hacer a todos los casosDe estar disponible: hacer a todos los casos
�� Utilidad Utilidad pronpronóósticastica y consejo geny consejo genéético a la familiatico a la familia

TamizajeTamizaje neonatalneonatal

�� DeterminaciDeterminacióón de niveles de tripsina n de niveles de tripsina inmunorreactivainmunorreactiva
en sangreen sangre

�� DiagnDiagnóóstico precozstico precoz
�� No se ha implementado en nuestro paNo se ha implementado en nuestro paííss

MediciMedicióón de diferencia de potencial n de diferencia de potencial nasaltransepitelialnasaltransepitelial

�� No se hace en nuestro medioNo se hace en nuestro medio

ComplicacionesComplicaciones

1.1. Insuficiencia respiratoria Insuficiencia respiratoria 
2.2. NeumotoraxNeumotorax y y neumomediastinoneumomediastino
3.3. HemoptisisHemoptisis
4.4. AspergillosisAspergillosis broncopulmonarbroncopulmonar alaléérgicargica
5.5. Bronquiectasias localizadasBronquiectasias localizadas
6.6. DiabetesDiabetes
7.7. AsociaciAsociacióón con otras patologn con otras patologíías digestivas:as digestivas:
•• RGE  RGE  
•• Enfermedad pEnfermedad péépticaptica
•• Enfermedad Enfermedad celiaca (2 pacs)celiaca (2 pacs)
•• Enfermedad inflamatoria intestinal: Enfermedad inflamatoria intestinal: 
�� Enfermedad de Enfermedad de Crohn (1)Crohn (1)
�� Prolapso rectalProlapso rectal
�� Pancreatitis cr (5)Pancreatitis cr (5)

TRATAMIENTO NUTRICIONAL Y TRATAMIENTO NUTRICIONAL Y 
GASTROINTESTINALGASTROINTESTINAL

a)a) EvaluaciEvaluacióón seguimienton seguimiento
b)b) Aporte calAporte calóóricorico
c)c) Recomendaciones de alimentaciRecomendaciones de alimentacióónn
d)d) Suplementos calSuplementos calóóricos orales en FQ.ricos orales en FQ.
e)e) AlimentaciAlimentacióón n enteralenteral
f)f) Requerimientos enzimRequerimientos enzimááticosticos
g)g) Aportes vitamAportes vitamíínicosnicos
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EVALUACIEVALUACIÓÓN DEL PACIENTEN DEL PACIENTE

�� Historia nutricional para hacer una evaluaciHistoria nutricional para hacer una evaluacióón de ingestan de ingesta

�� tipo de enzimas pancretipo de enzimas pancreááticas recibidas.ticas recibidas.

�� otros fotros fáármacos que el paciente recibe:rmacos que el paciente recibe:
a)a) vitaminas vitaminas hidrohidro y liposolublesy liposolubles
b)b) antibiantibióóticos,ticos,
c)c) inhibidores (bloqueadores H2) del inhibidores (bloqueadores H2) del áácido gcido gáástrico, strico, etcetc

�� infecciones respiratorias y tratamientos antibiinfecciones respiratorias y tratamientos antibióóticosticos

�� ííndices antropomndices antropoméétricos del paciente en cada visita; construir tricos del paciente en cada visita; construir 
una curva de crecimiento (peso y talla) .una curva de crecimiento (peso y talla) .

�� examen fexamen fíísico completo, medir el tamasico completo, medir el tamañño del ho del híígado y gado y 
evaluar su consistencia.evaluar su consistencia.

TRATAMIENTO NUTRICIONALTRATAMIENTO NUTRICIONAL
EXEXÁÁMENES PARA EVALUAR EL MENES PARA EVALUAR EL 

COMPROMISO DE LA ENFERMEDADCOMPROMISO DE LA ENFERMEDAD

�� Num. total adultos controlados en Num. total adultos controlados en gastroenterologiagastroenterologia a Abril a Abril 
2006:2006:

�� 17 pacientes (3 fueron incluidos en 17 pacientes (3 fueron incluidos en úúltimos 12 meses, bajo ltimos 12 meses, bajo 
criterios clcriterios clíínicos).nicos).

�� EstudioEstudio de de SdSd. de . de malabsorcimalabsorcióónn y funciy funcióón digestiva: n digestiva: 
1.1. Prueba de Van de Prueba de Van de KammerKammer
2.2. EsteatocritoEsteatocrito áácido (prueba cido (prueba semicuantitativasemicuantitativa))
3.3. TestTest de de Sudan IIISudan III

�� EvaluaciEvaluacióón nutricional: Antropometrn nutricional: Antropometríía a 

�� ExExáámenes generales frente a la sospecha de infeccimenes generales frente a la sospecha de infeccióón aguda: n aguda: 
Hemograma, VHS, test pack VRS, IFI  Adenovirus, etc.Hemograma, VHS, test pack VRS, IFI  Adenovirus, etc.

�� EvaluacionesEvaluaciones ComplementariasComplementarias::

�� Imageneologia/endoscopiaImageneologia/endoscopia: 5 ERCP, 2 RM (+) EUS, 9 EDA: 5 ERCP, 2 RM (+) EUS, 9 EDA

APORTE CALÓRICO :
GET estimado = GMB (fGET estimado = GMB (fóórmula OMS) x [rmula OMS) x [coefcoef. de actividad + . de actividad + coefcoef. . 
de enfermedad segde enfermedad segúún VEF1]n VEF1]

60,9 peso 60,9 peso –– 5454
22,7 peso + 49522,7 peso + 495
17,5 peso + 65117,5 peso + 651

61,0 peso 61,0 peso –– 5151
22,5 peso + 49922,5 peso + 499
12,2 peso + 746 12,2 peso + 746 

0 0 -- 3 a3 aññosos
3 3 -- 10 a10 aññosos
10 10 -- 18 a18 aññosos

MasculinoMasculinoFemeninoFemeninoEdadEdad

Grado de actividad física de cada paciente :
En cama: x 1.3;    Sedentario: x 1.5;                           Activo: x 1.7

Coef. Enfermedad :
VEF1 > 80% (normal) Coef. enfermedad 0,
VEF1: 40-79% (compromiso moderado) Coef. = 0,2; 
VEF1: < 40% (compromiso severo) Coef. = 0.3 
compromiso muy severo Coef. = 0,5

TRATAMIENTO NUTRICIONALTRATAMIENTO NUTRICIONAL

RECOMENDACIONES EN LA RECOMENDACIONES EN LA 
ALIMENTACIALIMENTACI ÓÓNN

�� Dieta debe  similar al resto del grupo Dieta debe  similar al resto del grupo 
familiar ofamiliar o a las recomendaciones  para su a las recomendaciones  para su 
grupo grupo etarioetario

�� Sin restricciSin restriccióón de grasas n de grasas 

TRATAMIENTO NUTRICIONALTRATAMIENTO NUTRICIONAL

•Los lactantes y niños con sudoración excesiva 
o pérdidas gastrointestinales aumentadas 
monitorizar electrolitos plasmáticos y deberían 
recibir sodio suplementario.
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Alimentación enteral (AE)

�� Se recomienda cuando.:Se recomienda cuando.:
a) a) La relaciLa relacióón P/T es menor al 85%.n P/T es menor al 85%.
b)b) Hay una baja de peso por mHay una baja de peso por máás de dos meses .s de dos meses .
c)c) No hay una ganancia de peso por dos a tres No hay una ganancia de peso por dos a tres 
meses (en menores de 5 ameses (en menores de 5 añños) o por seis os) o por seis 
meses (en mayores de 5 ameses (en mayores de 5 añños). os). 

�� Las tLas téécnicas generalmente empleadas son: cnicas generalmente empleadas son: 
administraciadministracióón por n por sonda sonda nasognasogáástricastrica o o 
gastrostomgastrostomíía CON SNY POR Va CON SNY POR VÍÍA A 
ENDOSCENDOSCÓÓPICA??.PICA??.

TRATAMIENTO NUTRICIONALTRATAMIENTO NUTRICIONAL

Requerimientos enzimRequerimientos enzimááticosticos

�� Los pacientes deben ser evaluados para establecer si Los pacientes deben ser evaluados para establecer si 
presentan o no presentan o no malabsorcimalabsorcióónn..

�� ENZIMAS PANCREENZIMAS PANCREÁÁTICASTICAS
�� Para iniciar se recomienda:Para iniciar se recomienda:
1.1. Lactantes: Lactantes: 

11 000 000 -- 22 000 U por cada 120 000 U por cada 120 cccc de fde fóórmula o alimento rmula o alimento 
maternomaterno

2.2. NiNiñños os MAYORES/ADOLESCENTES:MAYORES/ADOLESCENTES:
11 000 U/kg de peso para desayuno, almuerzo y comida, 500 000 U/kg de peso para desayuno, almuerzo y comida, 500 
U/kg de peso para media maU/kg de peso para media maññana, media tarde y puede ana, media tarde y puede 
adicionarse una tercera dosis para medianoche (2 a 3 adicionarse una tercera dosis para medianoche (2 a 3 
colaciones al dcolaciones al díía).a).

�� La dosis no debe exceder las 2La dosis no debe exceder las 2 500500--33 000 U/000 U/kgkg por comida por comida 
para evitar la fibrosis de para evitar la fibrosis de coloncolon

TRATAMIENTO NUTRICIONALTRATAMIENTO NUTRICIONAL

APORTE DE NUTRIENTESAPORTE DE NUTRIENTES
�� Carencias vitamCarencias vitamíínicas debido a nicas debido a 
esteatorreaesteatorrea y por menor ingesta.y por menor ingesta.

�� Se afecta a las liposolubles Se afecta a las liposolubles A,D,E,KA,D,E,K . . 
TambiTambiéén la  absorcin la  absorcióón de n de vitvit B12 , B12 , ZnZn, Cu, , Cu, 
Se, Se, CaCa, Fe., Fe.

�� Existen recomendaciones  nutricionales Existen recomendaciones  nutricionales 
segsegúún edad en FQ en cuanto al aporte de : n edad en FQ en cuanto al aporte de : 
energenergíía, protea, proteíínas nas acac. Grasos esenciales, . Grasos esenciales, 
grasas ,grasas ,vitvit A, A, vitvit D, D, vitvit E, E, vitvit K, K, vitvit B, B, vitvit C, C, 
Zinc, Hierro, Zinc, Hierro, Calcio (ESTE Calcio (ESTE ÚÚLTIMO SIN LTIMO SIN 
EVALUACIEVALUACIÓÓN DENSITOMETRICA) .N DENSITOMETRICA) .

�� Suplementos calSuplementos calóóricos orales en FQ Para ricos orales en FQ Para 
mejorar la ingesta mejorar la ingesta calcalóóricarica diaria con el fin diaria con el fin 
de mejorar el incremento ponderalde mejorar el incremento ponderal

TRATAMIENTO NUTRICIONALTRATAMIENTO NUTRICIONAL
EXEXÁÁMENES MENES BRONCOPULMONARES PARABRONCOPULMONARES PARA

EVALUAR EL COMPROMISO DE LA ENFERMEDADEVALUAR EL COMPROMISO DE LA ENFERMEDAD
CONTROL SEMANAL DE 2 A 3 PACIENTES (MARTES).CONTROL SEMANAL DE 2 A 3 PACIENTES (MARTES).

PERSISTENCIA DE COMPROMISO RESPIRATORIO A PESAR DE TTO PERSISTENCIA DE COMPROMISO RESPIRATORIO A PESAR DE TTO 
ADECUADO SEGADECUADO SEGÚÚN ANTIBIOGRAMA:10%.N ANTIBIOGRAMA:10%.

EN PERIODO DE INVIERNO UN PAC CONSULTA HASTA 3 VECES POR EN PERIODO DE INVIERNO UN PAC CONSULTA HASTA 3 VECES POR 
CRISIS EN PROMEDIOCRISIS EN PROMEDIO

�� FunciFuncióón pulmonarn pulmonar
-- EspirometrEspirometríía (100%)a (100%)
-- VolVolúúmenes menes pulmonares(100%)pulmonares(100%)

�� Estudio de saturaciEstudio de saturacióón arterial diurna y gases n arterial diurna y gases arteriales(100%)arteriales(100%)

�� Estudio Estudio bacteriolbacteriolóógico(100%). gico(100%). 
�� SE REPITE EN PROMEDIO 3 VECES DURANTE CRISISSE REPITE EN PROMEDIO 3 VECES DURANTE CRISIS
�� DRA ROXANA MATURANADRA ROXANA MATURANA
�� BRONCOPULMONAR ADULTO A CARGO PROGRAMABRONCOPULMONAR ADULTO A CARGO PROGRAMA
�� ABRIL 2006ABRIL 2006
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Mejor pronóstico 
Mayor sobrevida

Tratamiento 
respiratorio

apoyo 
nutricional

TRATAMIENTO 
MULTIDISCIPLINARIO

Diagnóstico y 
tratamiento 
precoz

APORTE 
ADECUADO DE 
NUTRIENTES.
CONTROL 
CURVA P/T

CONSERVAR CVF
MINIMIZAR №
EXACERVACIONES

KTR
TTO. ANTIBIOTICO
OTRAS MEDIDAS

SOSPECHA 
DIAGNÓSTICA

SE CONCLUYE COMO RESPUESTA A LA PRIMERA SE CONCLUYE COMO RESPUESTA A LA PRIMERA 
INTERROGANTE DEL CUESTIONARIO; INTERROGANTE DEL CUESTIONARIO; 

A LA DIFICULTAD EN ADULTOS PARA CREAR LA MALLA A LA DIFICULTAD EN ADULTOS PARA CREAR LA MALLA 
DE MULTIDISCIPLINARIEDAD.DE MULTIDISCIPLINARIEDAD.

TRATAMIENTO DE LAS MANIFESTACIONES TRATAMIENTO DE LAS MANIFESTACIONES 
RESPIRATORIASRESPIRATORIAS

TRATAMIENTO ANTIBITRATAMIENTO ANTIBIÓÓTICOTICO
�� Tratamiento precoz y agresivo.Tratamiento precoz y agresivo.
�� Aumenta la Aumenta la sobrevidasobrevida..
�� Indicaciones clIndicaciones clíínicas y de laboratorio para nicas y de laboratorio para inniciarinniciar ttotto.:.:

•Aumento de la tos
•Cambio en el volumen, apariencia y color de la expe ctoración
•Aumento de la frecuencia respiratoria o de la disne a
•Nuevos hallazgos en la auscultación pulmonar
•Nuevos infiltrados en la radiografía de tórax
•Deterioro de los test de función pulmonar y/o satura ción de O2
•Anorexia
•Fatiga o disminución de la tolerancia al ejercicio
•Fiebre
•Nuevo patógeno bacteriano aislado
•Leucocitosis y/o aumento de la VHS

PRONPRONÓÓSTICOSTICO
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SEGUNDO CONCURSO NACIONAL SEGUNDO CONCURSO NACIONAL 
DE PROYECTOS DE INVESTIGACIDE PROYECTOS DE INVESTIGACIÓÓN   Y DESARROLLO EN N   Y DESARROLLO EN 

SALUDSALUD
FORMULARIO DE PRESENTACIFORMULARIO DE PRESENTACI ÓÓN DE N DE 

PREPRE--PROYECTOSPROYECTOS

MINISTERIO DE SALUD MINISTERIO DE SALUD –– CONICYTCONICYT

ASPECTOS GENERALESASPECTOS GENERALES

Nombre del ProyectoNombre del Proyecto : : 

OptimizaciOptimizaci óón del diagnn del diagn óóstico clstico cl íínico y molecular en pacientes adultos nico y molecular en pacientes adultos 
y pediy pedi áátricos con sospecha de Fibrosis Qutricos con sospecha de Fibrosis Qu íística de la provincia de stica de la provincia de 
ConcepciConcepci óónn

DURACIDURACIÓÓN DEL PROYECTON DEL PROYECTO 1 A 2 1 A 2 MESESMESES

Otras

XGestión de servicios

XClínicos

Salud Pública, (tanto aquellos referidos al estudio o intervenciones sobre condicionantes de 
salud, aspectos epidemiológicos puros o aplicados y aceptabilidad social de las 
intervenciones.)

CLASIFICACIÓN EN AREAS: Auto clasificación. 
Señale con una X en el casillero blanco.

InstituciInstituci óón  beneficiarian  beneficiaria :: ONG Centro de Estudios ONG Centro de Estudios 
Latinoamericano del CLatinoamericano del C ááncerncer

RUT: 65.541.150RUT: 65.541.150--KK
DirecciDirecci óón: n: CaupolicanCaupolican NNºº 321, Local 6321, Local 6
Ciudad: ConcepciCiudad: Concepci óónn
TelTelééfono:041fono:041 --790857790857
ee--mail:  mail:  celdec_ong@yahoo.esceldec_ong@yahoo.es
RepresentanteRepresentante Legal:Legal: Dr. FERNANDO KAWAGUCHIDr. FERNANDO KAWAGUCHI

itarokawaguchi@vtr.netitarokawaguchi@vtr.net
www.fkawaguchi.co.clwww.fkawaguchi.co.cl
www.bioarrayanes.clwww.bioarrayanes.cl
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INVESTIGADOR RESPONSABLEINVESTIGADOR RESPONSABLE

Investigador responsable: (nombre y firma) Investigador responsable: (nombre y firma) 
Fernando Itaro Kawaguchi PadillaFernando Itaro Kawaguchi Padilla
RUT:   8.333.499RUT:   8.333.499--11
DirecciDireccióón:   Los Aguilera 277n:   Los Aguilera 277

Ciudad:Ciudad: ConcepciConcepcióónn
TelTelééfono:   41fono:   41-- 790857790857
ee--mail:    itarokawaguchi@vtr.netmail:    itarokawaguchi@vtr.net

II.II.-- DESCRIPCIDESCRIPCIÓÓN DEL PROYECTO:N DEL PROYECTO:
1.1.-- Antecedentes: (planteamiento del problema) Antecedentes: (planteamiento del problema) 

La fibrosis quLa fibrosis quíística (FQ) es una enfermedad stica (FQ) es una enfermedad autosautosóómicamica recesiva letal causada por recesiva letal causada por 
mutaciones del  gen CFTR que codifica un canal de mutaciones del  gen CFTR que codifica un canal de ionion cloruro. cloruro. 

Esta condiciEsta condicióón se caracteriza por la presencia de enfermedad pulmonar y sinusn se caracteriza por la presencia de enfermedad pulmonar y sinusal al 
crcróónicas, anomalnicas, anomalíías nutricionales y digestivas y as nutricionales y digestivas y azoospermiaazoospermia. . 

Actualmente el diagnActualmente el diagnóóstico de FQ se basa en las recomendaciones del stico de FQ se basa en las recomendaciones del ““Consenso Consenso 
NacionalNacional”” que involucra la presencia de al menos una caracterque involucra la presencia de al menos una caracteríística fenotstica fenotíípica y 2 pica y 2 
pruebas de sudor con cloruro > 60mEq/L y/o la presencia de 2 mutpruebas de sudor con cloruro > 60mEq/L y/o la presencia de 2 mutaciones aciones 
patogpatogéénicas en el gen de CFTR. nicas en el gen de CFTR. 

Sin embargo, una gran parte de nuestra poblaciSin embargo, una gran parte de nuestra poblaci óón con sospecha cln con sospecha cl íínica de FQ nica de FQ 
no cumple con los criterios diagnno cumple con los criterios diagn óósticos descritos debido a dos factores sticos descritos debido a dos factores 
importantes:importantes:

1.1. La gran La gran variacivariaci óón de los resultadosn de los resultados de la prueba de sudor, lo que implica de la prueba de sudor, lo que implica 
realizar mrealizar m úúltiples determinaciones sin que se obtenga necesari amente un ltiples determinaciones sin que se obtenga necesari amente un 
diagndiagn óóstico concluyente.stico concluyente.

. . 

2.2. Las mutaciones en pesquisa en el gen CFTR, las cual es Las mutaciones en pesquisa en el gen CFTR, las cual es se basan en estudios realizados en se basan en estudios realizados en 
poblacipoblaci óón caucn cauc áásicasica . . 

3.3. Debido a que las mutaciones de este gen varDebido a que las mutaciones de este gen var íían segan seg úún la etnia, las mutaciones de CFTR evaluadas n la etnia, las mutaciones de CFTR evaluadas 
actualmente no son representativas de nuestra pobla ciactualmente no son representativas de nuestra pobla cióónn. . 

La carencia de un diagnLa carencia de un diagn óóstico claro no sstico claro no s óólo genera molestias y deterioro de la calidad de vi da del lo genera molestias y deterioro de la calidad de vi da del 
paciente y su entorno familiar (costo cualitativo),  sino que se paciente y su entorno familiar (costo cualitativo),  sino que se traduce ademtraduce adem áás en una distribucis en una distribuci óón n 
ineficiente del presupuesto destinado para el trata miento de losineficiente del presupuesto destinado para el trata miento de los pacientes con diagnpacientes con diagn óóstico de FQ, stico de FQ, 
otorgado anualmente por el Ministerio de Salud. otorgado anualmente por el Ministerio de Salud. 

Esto se ve reflejado en que por cada paciente con c lEsto se ve reflejado en que por cada paciente con c líínica severa sin diagnnica severa sin diagn óóstico de FQ confirmado, stico de FQ confirmado, 
se puede llegar a gastar hasta se puede llegar a gastar hasta CH$1CH$1.300.000 anual sin que esto conlleve un tratamiento  adecuado.300.000 anual sin que esto conlleve un tratamiento  adecuado ,,
lo cual corresponde a un gasto 60% mayor al estipul ado por la prlo cual corresponde a un gasto 60% mayor al estipul ado por la pr estaciestaci óón AUGE.n AUGE.

(fuente: Hospital Guillermo (fuente: Hospital Guillermo GrantGrant Benavente, pacientes con evidencia clBenavente, pacientes con evidencia cl íínica severa y prueba de nica severa y prueba de 
sudor normal repetido hasta 5 o 6 veces, con un cos to de 15.000 sudor normal repetido hasta 5 o 6 veces, con un cos to de 15.000 c/u, c/u, interconsultainterconsulta de de 
gastroenterologgastroenterolog íía y otorrinolaringologa y otorrinolaringolog íía, exa, exáámenes de especialidad y una semana de menes de especialidad y una semana de 
hospitalizacihospitalizaci óón).n).

Por lo anterior, se hace necesario evaluar las vari aPor lo anterior, se hace necesario evaluar las vari ables que pueden influir en los resultados de la bles que pueden influir en los resultados de la 
prueba de sudor y prueba de sudor y clorhidrometrclorhidrometr ííaa, , asasíí como pesquisar mutaciones del gen CFTR en la poblac icomo pesquisar mutaciones del gen CFTR en la poblac ióón n 
chilena. chilena. 

Con estos antecedentes serCon estos antecedentes ser áá posible optimizar el diagnposible optimizar el diagn óóstico de FQ a travstico de FQ a trav éés de un resultado claro s de un resultado claro 
y oportuno que permitiry oportuno que permitir áá clasificar a los pacientes y a los familiares porta dores de la clasificar a los pacientes y a los familiares porta dores de la enfermedad e enfermedad e 
iniciar el tratamiento apropiado miniciar el tratamiento apropiado m áás tempranamente. s tempranamente. 

2.2.-- OBJETIVO DEL PROYECTOOBJETIVO DEL PROYECTO

Objetivo generalObjetivo general
Optimizar el diagnOptimizar el diagn óóstico en pacientes con alta stico en pacientes con alta 

sospecha de FQ en la provincia de Concepcisospecha de FQ en la provincia de Concepci óón.n.

Objetivos especObjetivos espec ííficosficos
1. Identificar variables que pueden influir en los resultados 1. Identificar variables que pueden influir en los resultados 

de la prueba de sudor medido por de la prueba de sudor medido por MacroductMacroduct en en 
pacientes con sospecha de FQ.pacientes con sospecha de FQ.
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2.2.-- OBJETIVO DEL PROYECTOOBJETIVO DEL PROYECTO

2. Identificar mutaciones que se presenten en pacientes 2. Identificar mutaciones que se presenten en pacientes 
chilenos con sospecha de FQ en la provincia de chilenos con sospecha de FQ en la provincia de 
ConcepciConcepcióón, complementando el estudio genn, complementando el estudio genéético tico 
nacional reciente.nacional reciente.

3. Optimizar recursos en el diagn3. Optimizar recursos en el diagnóóstico y manejo precoz stico y manejo precoz 
de pacientes con FQ.de pacientes con FQ.

4. Disminuir el impacto en la poblaci4. Disminuir el impacto en la poblacióón afectada frente a n afectada frente a 
la duda diagnla duda diagnóóstica de FQ.stica de FQ.

5. Realizar evaluaci5. Realizar evaluacióón econn econóómica social y privada del mica social y privada del 
mméétodo diagnostico propuesto.todo diagnostico propuesto.

OBSERVACIONES RESPECTO A LA METODOLOGOBSERVACIONES RESPECTO A LA METODOLOG ÍÍAA
Se considerarSe consideraráán todos los pacientes incorporados al Programa Nacional de FQ den todos los pacientes incorporados al Programa Nacional de FQ de la la 

provincia de Concepciprovincia de Concepcióón, VIII regin, VIII regióón, previo consentimiento informado.n, previo consentimiento informado.

Se realizarSe realizaráá la toma de la prueba de sudor bajo condiciones controlables y la toma de la prueba de sudor bajo condiciones controlables y 
estandarizadas para evaluar su impacto en el resultado del test estandarizadas para evaluar su impacto en el resultado del test medido a travmedido a travéés del s del 
MacroductMacroduct ((WescorWescor) y ) y clorhidrometrclorhidrometrííaa. . 

AdemAdemáás, se realizars, se realizaráá la pesquisa de mutaciones en el gen CFTR de pacientes con FQ la pesquisa de mutaciones en el gen CFTR de pacientes con FQ 
confirmada con la prueba de sudor y no respaldados por los anconfirmada con la prueba de sudor y no respaldados por los anáálisis genlisis genééticos ticos 
disponibles actualmente en Chile. disponibles actualmente en Chile. 

Para esto, la regiPara esto, la regióón n codificantecodificante de CFTR mde CFTR máás susceptible a mutaciones sers susceptible a mutaciones seráá
secuenciada en estos pacientes y las mutaciones detectadas sersecuenciada en estos pacientes y las mutaciones detectadas seráán evaluadas en el n evaluadas en el 
resto de la poblaciresto de la poblacióón con sospecha de diagnn con sospecha de diagnóóstico y en los familiares de primer grado.stico y en los familiares de primer grado.

Con los resultados obtenidos se realizarCon los resultados obtenidos se realizar áá una evaluaciuna evaluaci óón econn econ óómica costo mica costo 
beneficio/utilidad explicada por una mayor eficienc ia en el tratbeneficio/utilidad explicada por una mayor eficienc ia en el trat amiento para el amiento para el 
paciente y por una mayor utilidad para el Estado po r percibir unpaciente y por una mayor utilidad para el Estado po r percibir un ahorro social en ahorro social en 
los costos por prestaciones mlos costos por prestaciones m éédicas.dicas.

Finalmente se desarrollarFinalmente se desarrollaráá un seminario de transferencia tecnolun seminario de transferencia tecnolóógica destinado a gica destinado a 
capacitar al cuerpo mcapacitar al cuerpo méédico y tdico y téécnico relacionado con el diagncnico relacionado con el diagnóóstico y tratamiento de stico y tratamiento de 
FQ.FQ.

4.4.-- RESULTADOS ESPERADOS Y SU RELACIRESULTADOS ESPERADOS Y SU RELACI ÓÓN CON LOS N CON LOS 

LINEAMIENTOS GENERALES DE LAS BASES DEL CONCURSO.LINEAMIENTOS GENERALES DE LAS BASES DEL CONCURSO.

Este estudio cumple con los lineamientos 2.1 y 2.5 de las bases Este estudio cumple con los lineamientos 2.1 y 2.5 de las bases del concurso FONIS 2005.del concurso FONIS 2005.

Se espera que a travSe espera que a travéés de la estandarizacis de la estandarizacióón de la toma de muestra de la prueba de sudor se n de la toma de muestra de la prueba de sudor se 
pueda disminuir el riesgo de falsos negativos y falsos positivospueda disminuir el riesgo de falsos negativos y falsos positivos, disminuyendo as, disminuyendo asíí el nel núúmero de mero de 
procedimientos por cada niprocedimientos por cada niñño. o. 

A partir de la secuenciaciA partir de la secuenciacióón de CFTR se espera detectar mutaciones propias de la poblacin de CFTR se espera detectar mutaciones propias de la poblacióón n 
chilena no evaluadas con el chilena no evaluadas con el kitkit comercialmente disponible, lo que permitircomercialmente disponible, lo que permitiráá diagnosticar a diagnosticar a 
pacientes con FQ clpacientes con FQ clíínica no respaldada por los las pruebas gennica no respaldada por los las pruebas genééticas realizadas actualmente. ticas realizadas actualmente. 

Finalmente, se espera implementar esta metodologFinalmente, se espera implementar esta metodologíía para ampliar el espectro de mutaciones a para ampliar el espectro de mutaciones 
de CFTR pesquisadas rutinariamente en el diagnde CFTR pesquisadas rutinariamente en el diagnóóstico de pacientes con sospecha de FQ. stico de pacientes con sospecha de FQ. 

Todas estas medidas se verTodas estas medidas se veráán traducidas en beneficios para el paciente, ya que permitirn traducidas en beneficios para el paciente, ya que permitiráán n 
clasificarlos e iniciar el tratamiento especclasificarlos e iniciar el tratamiento especíífico mfico máás tempranamente, retardando e inclusos tempranamente, retardando e incluso

Impidiendo la apariciImpidiendo la aparicióón de complicaciones propias de la enfermedad,n de complicaciones propias de la enfermedad,

y para el Presupuesto del Servicio de Salud, puesto  que se dismiy para el Presupuesto del Servicio de Salud, puesto  que se dismi nuirnuir áá tanto la aplicacitanto la aplicaci óón n 

de pruebas innecesarias como los gastos en tratamie ntos.de pruebas innecesarias como los gastos en tratamie ntos.

5. COSTO TOTAL DEL PROYECTO5. COSTO TOTAL DEL PROYECTO

NOMBRE BENEFICIARIO DEL PROYECTONOMBRE BENEFICIARIO DEL PROYECTO

CENTRO DE ESTUDIOS CENTRO DE ESTUDIOS 

LATINOAMERICANOS DEL CLATINOAMERICANOS DEL C ÁÁNCER NCER ““ CELDECCELDEC”” ONGONG

Costo Total M$Costo Total M$ 26.000.26.000.--

Total Solicitado a  FONISTotal Solicitado a  FONIS 20.000.20.000.--

Otros  AportesOtros  Aportes 6.000.6.000.--
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6. Otras instituciones participantes cuando 6. Otras instituciones participantes cuando 
correspondacorresponda

Servicio de Salud, ConcepciServicio de Salud, Concepcióón, VIII regin, VIII regióónn: : 
unidad ejecutora.unidad ejecutora.

Universidad de ConcepciUniversidad de Concepcióón: n: 

unidad colaboradora.unidad colaboradora.

7.7.-- Experiencia y FormaciExperiencia y Formaci óón del investigador n del investigador 
principal  y del equipoprincipal  y del equipo

1.1.-- Investigador Principal: Dr. Fernando Kawaguchi Padi llaInvestigador Principal: Dr. Fernando Kawaguchi Padi lla
-- GastroenterGastroenter óólogo, Miembro logo, Miembro SocSoc Americana/Japonesa de GastroenterologAmericana/Japonesa de Gastroenterolog ííaa
-- PhD Universidad de Gifu, JapPhD Universidad de Gifu, Jap óónn
-- Profesor Asociado de la Facultad de Medicina de la Universidad Profesor Asociado de la Facultad de Medicina de la Universidad de Concepcide Concepci óónn
-- Miembro de la ComisiMiembro de la Comisi óón de Fibrosis Qun de Fibrosis Qu íística del Hospital Regional de Concepcistica del Hospital Regional de Concepci óónn
-- Investigador participante de FONDEF de Helicobacter  Pylori  U dInvestigador participante de FONDEF de Helicobacter  Pylori  U d e Concepcie Concepci óón.n.

EQUIPOEQUIPO
2. Dra. Susana Soto L, 2. Dra. Susana Soto L, DrDr D Ramos, D Ramos, DraDra M M OelkerOelker , , DraDra Isabel EnrIsabel Enr ííquez, quez, DraDra BettyBetty MoraMora

-- Coordinadores Programa de Fibrosis QuCoordinadores Programa de Fibrosis Qu íística del Hospital Guillermo stica del Hospital Guillermo GrantGrant BenaventeBenavente
3.3.-- Claudia Claudia RadojkovicRadojkovic NavarroNavarro

-- BioquBioqu íímico,  Magmico,  Mag ííster en Bioquster en Bioqu íímica Clmica Cl íínica,  Universidad de Concepcinica,  Universidad de Concepci óónn
4.4.-- Dra. Dra. KeykoKeyko Kawaguchi Padilla, Kawaguchi Padilla, DrDr Alfredo SantamarAlfredo Santamar ííaa

-- OtorrinolaringOtorrinolaring óólogos,    logos,    -- Universidad de ConcepciUniversidad de Concepci óónn
5.5.-- DrDr C BriceC Brice ñño, o, DrDr G G ZuloagaZuloaga , , DrDr F Riquelme, F Riquelme, DrDr V Vera, V Vera, DrDr R Abrigo, R Abrigo, DrDr R LoaizaR Loaiza

GastroenterGastroenter óólogos Adultoslogos Adultos
6.6.-- DraDra Carmen HernCarmen Hern áández.  Reumatndez.  Reumat óóloga, loga, DraDra Roxana Roxana MaturanaMaturana , , Broncopulmonar,HCRCBroncopulmonar,HCRC . . 
5.5.-- TesistasTesistas

-- Alumna Alumna tesistatesista de Bioqude Bioqu íímica, Universidad de Concepcimica, Universidad de Concepci óón.n.
-- Alumnas ayudantes de Medicina Interna, Universidad de ConcepciAlumnas ayudantes de Medicina Interna, Universidad de Concepci óón.n.

6.6.-- Ingeniero Proyectos, Pedro Ingeniero Proyectos, Pedro ArriagadaArriagada , Ingeniero Civil Industrial, Universidad de , Ingeniero Civil Industrial, Universidad de 
ConcepciConcepci óónn..

7.7.-- DR. DELUCKYDR. DELUCKY

ANTIBIOTICOS ORALES EN FIBROSIS QUANTIBIOTICOS ORALES EN FIBROSIS QU ÍÍSTICASTICA

PA,SA,HIPA,SA,HI

PA,SA,HIPA,SA,HI

SA SA 

22

22

33

20 20 –– 3030

1010

50 50 

CiprofloxacinoCiprofloxacino

TrimetropinTrimetropin//sulfametoxasolsulfametoxasol

FlucloxacilinaFlucloxacilina

PatPatóógenosgenosn de dosis n de dosis 
(al d(al d íía)a)

Dosis Dosis 
((mgmg //kgkg ))

AntibiAntibi óóticosticos

PA: Pseudomona aeruginosa
SA: Staphylococcus aureus 
HI: Haemophilus influenzae

TRATAMIENTO DE LAS MANIFESTACIONES TRATAMIENTO DE LAS MANIFESTACIONES 
RESPIRATORIASRESPIRATORIAS

TRATAMIENTOTRATAMIENTO ANTIBIANTIBIÓÓTICO DE MANTENCITICO DE MANTENCIÓÓNN

�� No deben usarse tratamientos profilNo deben usarse tratamientos profiláácticos, hay cticos, hay 
excepciones: excepciones: 

1.1.-- Pacientes colonizados con Pacientes colonizados con StaphylococcusStaphylococcus aureusaureus
(SA) o (SA) o PseudomonaPseudomona aeruginosaaeruginosa (PA), con reca(PA), con recaíída da 
frecuente, mensual o cada 3 meses. frecuente, mensual o cada 3 meses. 
Utilizar Utilizar cloxacilinacloxacilina o o flucloxacilinaflucloxacilina (SA) o 2 (SA) o 2 
semanas de semanas de nebulizacionesnebulizaciones con con gentamicinagentamicina, , 
alternada con alternada con ciprofloxacinociprofloxacino oral 2 semanas (PA).oral 2 semanas (PA).

2.2.-- Terapia Terapia inhalatoriainhalatoria de de mantencimantencióónn, en casos , en casos 
definidos de infeccidefinidos de infeccióón crn cróónica por nica por P. P. aeruginosaaeruginosa..

TRATAMIENTO DE LAS TRATAMIENTO DE LAS 
MANIFESTACIONES RESPIRATORIASMANIFESTACIONES RESPIRATORIAS
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TRATAMIENTO ANTIBITRATAMIENTO ANTIBIÓÓTICOTICO E.VE.V
�� ExacerbaciExacerbacióón severa de la n severa de la 
Enfermedad pulmonar .Enfermedad pulmonar .

�� La duraciLa duracióón del tratamiento n del tratamiento 
antibiantibióótico es usualmente de 14 a tico es usualmente de 14 a 
21 d21 díías.as.

TRATAMIENTO DE LAS TRATAMIENTO DE LAS 
MANIFESTACIONES RESPIRATORIASMANIFESTACIONES RESPIRATORIAS ALTERNATIVASALTERNATIVAS DE TRATAMIENTORATAMIENTO ANTIBIDE TRATAMIENTORATAMIENTO ANTIBI ÓÓTICO PARENTERALTICO PARENTERAL

PA,SA,HIPA,SA,HI
PA,HIPA,HI
SASA
SA SA 

44
44
22
33--4 4 

5050--100 100 im/evim/ev
150 150 im/evim/ev
3030--40 40 imim
3030--40 oral 40 oral 

Medicamentos de 2Medicamentos de 2ªª eleccieleccióón:n:
ImipenemImipenem
AztreonamAztreonam
VancomicinaVancomicina
ClindamicinaClindamicina

PA, PA, BurkholdeniaBurkholdenia
cepaciacepacia, , HIHI

33150150--200200CefalosporinasCefalosporinas
CeftazidimaCeftazidima

SASA
PA,HI,SAPA,HI,SA

33--44
44-- 66

200200
750750

PenicilinasPenicilinas
CloxacilinaCloxacilina
CarbenicilinaCarbenicilina

PA,SA.HIPA,SA.HI
PA,SA.HPA,SA.H

22--33
22--33

2020--3030
66--15 15 

AminoglucAminoglucóósidossidos
AmikacinaAmikacina
TobramicinaTobramicina

PatPatóógenosgenosdosis al dosis al 
ddííaa

n de Dosis n de Dosis 
((mgmg //kgkg /d)/d)

AntibiAntibi óóticosticos

TRATAMIENTO DE LAS MANIFESTACIONES RESPIRATORIASTRATAMIENTO DE LAS MANIFESTACIONES RESPIRATORIAS

�� TERAPIA ANTIBITERAPIA ANTIBIÓÓTICA INHALATORIATICA INHALATORIA

55--10 10 minmin

55--10 10 minmin

55--10 10 minmin

55--10 10 minmin

NebulizaciNebulizacióónn
tipo jettipo jet
NebulizaciNebulizacióónn

NebulizaciNebulizacióónn

NebulizaciNebulizacióónn

Diluyente 5 Diluyente 5 mlml c/300 c/300 mgmg

Diluida en S. Diluida en S. FisiolFisiol 22--4 4 mlml

Diluida en S. Diluida en S. FisiolFisiol 22--4 4 mlml

Diluida en S. Diluida en S. FisiolFisiol 22--4 4 mlml

300 300 mgmg

50 50 mgmg

250 250 -- 500mg500mg

80 80 -- 100 100 mgmg

TobramicinaTobramicina
((TobiTobi R)R)
ColistColistíínn

Sulfato de Sulfato de 
amikacinaamikacina
GentamicinaGentamicina

DuraciDuraci óónnVVííaaSolo/Asoc.Solo/Asoc.Dosis c/12 Dosis c/12 hrhrAntibiAntibi óóticotico

•Se ha usado la vía inhalatoria, con la idea de aumentar las 
concentraciones en el esputo y minimizar su toxicidad. 

TRATAMIENTO DE LAS TRATAMIENTO DE LAS 
MANIFESTACIONES RESPIRATORIASMANIFESTACIONES RESPIRATORIAS

BRONCODILATADORESBRONCODILATADORES

�� ßß2 2 agonistasagonistas ..
�� 5050--60% de los pacientes con FQ tienen 60% de los pacientes con FQ tienen 

hiperreactividadhiperreactividad bronquial.bronquial.

�� Cuando usar:Cuando usar:
1.1. Antes de la Antes de la kinesioterapiakinesioterapia,,
2.2. Antes del ejercicio Antes del ejercicio 
3.3. A libre demanda en pacientes con A libre demanda en pacientes con 

sibilanciassibilancias..
4.4. En pacientes que demuestran respuesta En pacientes que demuestran respuesta 

broncodilatadora significativa. broncodilatadora significativa. 

Los mLos máás usados son s usados son salbutamolsalbutamol, , fenoterolfenoterol o o 
salbutamolsalbutamol en mezcla con bromuro de en mezcla con bromuro de 
ipratropioipratropio..

TRATAMIENTO DE LAS TRATAMIENTO DE LAS 
MANIFESTACIONES RESPIRATORIASMANIFESTACIONES RESPIRATORIAS
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�� CORTICOIDES INHALATORIOSCORTICOIDES INHALATORIOS
�� Indicaciones:Indicaciones:
�� SignologSignologííaa bronquial obstructiva bronquial obstructiva 

recurrente.recurrente.
�� AtopiaAtopia y con reversibilidad en las pruebas y con reversibilidad en las pruebas 

de funcide funcióón pulmonar .n pulmonar .

�� FFáármacos:rmacos:
�� beclometasonabeclometasona, , budesonidabudesonida y y fluticasonafluticasona

TRATAMIENTO DE LAS TRATAMIENTO DE LAS 
MANIFESTACIONES RESPIRATORIASMANIFESTACIONES RESPIRATORIAS

NEBULIZACIONES DE DNASANEBULIZACIONES DE DNASA
�� La La DNAsaDNAsa reduce la viscosidad de las secreciones reduce la viscosidad de las secreciones 
bronquiales al degradar el ADN de los bronquiales al degradar el ADN de los neutrneutróófilosfilos..

�� indicado en pacientes con CVF > 40% del teindicado en pacientes con CVF > 40% del teóórico, que rico, que 
cumplan con los siguientes requisitos:cumplan con los siguientes requisitos:

1.1. Adherencia a terapia convencional.Adherencia a terapia convencional.
2.2. EspirometrEspirometríía 2 DS bajo el promedio normal.a 2 DS bajo el promedio normal.
3.3. ProducciProduccióón de esputo crn de esputo cróónico .nico .
4.4. Mayores de 6 aMayores de 6 añños que pueden realizar os que pueden realizar testtest de de 
funcifuncióón pulmonar reproducible. n pulmonar reproducible. 

�� A los tres meses evaluar respuesta clA los tres meses evaluar respuesta clíínica .nica .

�� La dosis recomendada es de 2,5 La dosis recomendada es de 2,5 mgmg (2 (2 mlml) mediante ) mediante 
un nebulizador y dura entre 10 a 15 minutos una vez un nebulizador y dura entre 10 a 15 minutos una vez 
al dal díía.a.

TRATAMIENTO DE LAS MANIFESTACIONES TRATAMIENTO DE LAS MANIFESTACIONES 
RESPIRATORIASRESPIRATORIAS

NEBULIZACIÓN DE SOLUCIONES 
HIPERTÓNICAS

�� Previa medicaciPrevia medicacióón de n de ßß2 agonista para 2 agonista para 
mejorar el barrido mejorar el barrido mucociliarmucociliar..

�� La dosis es de 10 La dosis es de 10 mlml solucisolucióón de n de NaClNaCl al al 
6% .2 veces al d6% .2 veces al díía con nebulizador.a con nebulizador.

�� Con mejorCon mejoríía del 15% del VEF1 similares al a del 15% del VEF1 similares al 
uso de uso de DNAsaDNAsa..

TRATAMIENTO DE LAS TRATAMIENTO DE LAS 
MANIFESTACIONES RESPIRATORIASMANIFESTACIONES RESPIRATORIAS

TRATAMIENTO ANTIINFLAMATORIO

�� IBUPROFENOIBUPROFENO
�� AdministraciAdministracióón diaria ,durante 4 an diaria ,durante 4 añños os 

disminuirdisminuiríía la progresia la progresióón de la n de la 
enfermedad.enfermedad.

•• MACRMACRÓÓLIDOSLIDOS

•• AzitromicinaAzitromicina, , claritromicinaclaritromicina, como terapia , como terapia 
antiinflamatoriaantiinflamatoria coadyuvante en el coadyuvante en el 
tratamiento del paciente con infeccitratamiento del paciente con infeccióón n 
crcróónica por  nica por  PseudomonasPseudomonas aeuriginosaaeuriginosa

TRATAMIENTO DE LAS TRATAMIENTO DE LAS 
MANIFESTACIONES RESPIRATORIASMANIFESTACIONES RESPIRATORIAS
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TRATAMIENTO DE LAS MANIFESTACIONES TRATAMIENTO DE LAS MANIFESTACIONES 
RESPIRATORIASRESPIRATORIAS

INSUFICIENCIA RESPIRATORIAINSUFICIENCIA RESPIRATORIA

OXIGENOTERAPIA:OXIGENOTERAPIA:
�� mejora la calidad de vida mejora la calidad de vida 
�� previene la hipertensipreviene la hipertensióón pulmonar y cor n pulmonar y cor pulmonalepulmonale..
Indicada en pacientes con :Indicada en pacientes con :
•• satsat de O2 de O2 <90%.<90%.
•• Pa O2 <60 mmHg  Pa O2 <60 mmHg  
•• CaCaíídada de la de la saturacisaturacióónn durantedurante el el jerciciojercicio, , alimentacialimentacióónn, KTR ,  , KTR ,  

suesueññoo , , hipertensihipertensióónn pulnonarpulnonar , , corcor pulmonalepulmonale..

APOYO VENTILATORIOAPOYO VENTILATORIO
VentilaciVentilacióónn mecmecáánicanica insuficienciainsuficiencia respiratoriarespiratoria agudaaguda
VentilaciVentilacióónn con con mmááscarascara BIPAP        BIPAP        insuficienciainsuficiencia respiratoriarespiratoria progresivaprogresiva

ASPERGILLOSIS BRONCOPULMONARASPERGILLOSIS BRONCOPULMONAR

. Tratamiento . Tratamiento prednisonaprednisona 0,50,5--1 1 mgmg//kgkg/d/díía y a y ttotto. . AntifAntifúúngicongico

VACUNA AERUGENVACUNA AERUGEN
ENSAYO CLENSAYO CLÍÍNICONICO

�� Es una vacuna conjugada formada con 8 de los 16 Es una vacuna conjugada formada con 8 de los 16 
serotiposserotipos de la P. de la P. aeruginosaeruginos..

�� profilprofilááctico de la infeccictico de la infeccióón crn cróónica. Incrementa los nica. Incrementa los 
anticuerpos frente al patanticuerpos frente al patóógeno y tambigeno y tambiéén la afinidad de n la afinidad de 
estos por el germen.estos por el germen.

�� beneficios observados son conservacibeneficios observados son conservacióón de la funcin de la funcióón n 
pulmonar .pulmonar .

�� Los resultados del ensayo clLos resultados del ensayo clíínico ha revelado su nico ha revelado su 
eficacia, ya que el 68 por ciento de los enfermos que eficacia, ya que el 68 por ciento de los enfermos que 
han recibido la vacuna permanecen libres de la han recibido la vacuna permanecen libres de la 
infecciinfeccióón durante los 10 an durante los 10 añños de seguimiento. os de seguimiento. 
Actualmente, se estActualmente, se estáá desarrollando la fase III del desarrollando la fase III del 
ensayo .ensayo .

�� La pauta es : una inyecciLa pauta es : una inyeccióón, que se repite dos meses n, que se repite dos meses 
despudespuéés y a los diez meses una nueva dosis, que se s y a los diez meses una nueva dosis, que se 
repetirrepetiráá con periodicidad anual.con periodicidad anual.

�� Promedio de Promedio de sobrevidasobrevida actual :actual :
�� en Chile, aproximadamente 12 aen Chile, aproximadamente 12 añños os ..
�� EN CONCEPCION TENEMOS 17 PACIENTES ENTRE 17 Y 24 EN CONCEPCION TENEMOS 17 PACIENTES ENTRE 17 Y 24 
AAÑÑOSOS

�� En En EuropaEuropa y EUA aproximadamente entre 35 Y 40 ay EUA aproximadamente entre 35 Y 40 aññosos

�� El pronEl pronóóstico depende del diagnstico depende del diagnóóstico precoz.stico precoz.

�� Estado nutricional es un importante marcador de Estado nutricional es un importante marcador de 
sobrevida:sobrevida:

�� ExisteExiste correlacicorrelacióón entre el deterioro nutricional y el n entre el deterioro nutricional y el 
grado de compromiso de la funcigrado de compromiso de la funcióón pulmonar.n pulmonar.

•• Edad en que se produce la infecciEdad en que se produce la infeccióón  por n  por PseudomonaPseudomona
aeruginosaaeruginosa , tambi, tambiéén es un factor pronn es un factor pronóósticostico

�� LOS PACIENTES CON SUFICIENCIA PANCRELOS PACIENTES CON SUFICIENCIA PANCREÁÁTICA TICA 
PRESENTAN UN MEJOR PRONPRESENTAN UN MEJOR PRONÓÓSTICO A LARGO PLAZO.STICO A LARGO PLAZO.

�� Tratamiento debe ser ejecutado por un equipo Tratamiento debe ser ejecutado por un equipo 
multidisciplinario.multidisciplinario.

.

�� RECOPILACIRECOPILACIÓÓN DE ANTECEDENTES DE PACIENTES CON FIBROSIS QUISTICA EN LA HISTON DE ANTECEDENTES DE PACIENTES CON FIBROSIS QUISTICA EN LA HISTORIA RIA 
DE LA MEDICINA Y SU ROL EN EL DIAGNDE LA MEDICINA Y SU ROL EN EL DIAGNÓÓSTICO Y TRATAMIENTO ACTUAL DE ESTA STICO Y TRATAMIENTO ACTUAL DE ESTA 
PATOLOGPATOLOGÍÍA.A.

�� EQUIPO DE FIBROSIS QUISTICA EQUIPO DE FIBROSIS QUISTICA 
�� DRA MARGARETTE OELCKER DRA MARGARETTE OELCKER 
�� DRA TAMARA PEREZDRA TAMARA PEREZ
�� DRA KEYKO KAWAGUCHIDRA KEYKO KAWAGUCHI
�� DRA SUSANA SOTODRA SUSANA SOTO
�� DRA ISABEL ENRDRA ISABEL ENRÍÍQUEZQUEZ
�� DRA BETTY MORADRA BETTY MORA
�� NUTRICIONISTA YASMIN GIDINUTRICIONISTA YASMIN GIDI
�� PSICPSICÓÓLOGA MJ AVENDALOGA MJ AVENDAÑÑOO
�� DR ALFREDO SANTAMARIADR ALFREDO SANTAMARIA
�� PRESIDENTA ASOCIACION FQ:PRESIDENTA ASOCIACION FQ:
�� SRA NELSY AEDOSRA NELSY AEDO
�� SECRETARIA ASOCIACISECRETARIA ASOCIACIÓÓN FQ:N FQ:
�� SRA VERSRA VERÓÓNICA NICA 
�� COORDINACICOORDINACIÓÓN:N:
�� EU LORENA RUIZ (HOSPITAL REGIONAL CONCEPCION)EU LORENA RUIZ (HOSPITAL REGIONAL CONCEPCION)
�� EU ANDREA HEISSER (CENTRO ESTUDIOS BIOARRAYANES)EU ANDREA HEISSER (CENTRO ESTUDIOS BIOARRAYANES)
�� EU MONICA VALDEBENITO (HOSPITAL TRABAJADOR CONCEPCIEU MONICA VALDEBENITO (HOSPITAL TRABAJADOR CONCEPCIÓÓN)N)
�� QUIMICA FARMACEUTICA :QUIMICA FARMACEUTICA :
�� SRA SRA Sylvia Selman M.Sylvia Selman M.
�� SRA IRENE RUIZ SRA IRENE RUIZ 
�� DRA MONICA SIMONDRA MONICA SIMON
�� DR DARDR DARÍÍO RAMOSO RAMOS
�� DR GUILLERMO VENEGASDR GUILLERMO VENEGAS
�� DR OSCAR VENEGASDR OSCAR VENEGAS
�� DRA DRA Valeria Sawada Valeria Sawada 
�� SRA SSRA Sandra Roblesandra Robles
�� SRASRA MarMarííaa AlarconAlarcon''
�� RECOPILACIRECOPILACIÓÓN INFORMACIN INFORMACIÓÓN:N:
�� SRA PAOLA VALDESSRA PAOLA VALDES
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¿Por qu é recopilar una historia sobre la fibrosis qu ística?

� El médico americano Marvin J. Allison escribió en 1979: "El 
conocimiento de la historia de una enfermedad indica el camino 

para reducirla o erradicarla.

� " Desde la identificación del gen de la FQ ha existido la posibilidad 
de determinar la fecha y lugar del origen de la FQ.

� El científico español Xavier Estivill, del Instituto de Investigación 
del Cáncer en Barcelona, estimó en 1993 que la edad de la 

mutación más frecuente, la F508, es por lo menos 52.000 años. 

� Esto apoya la teoría de que la FQ tiene una ventaja selectiva para 
los portadores. 

� En el número de la revista Science publicado en Octubre de 1994, 
aparecen estudios que concluyen que ratones de laboratorio 
portadores del gen de la fibrosis quística no sufren la diarrea 

mortal tipicamente causada por el cólera. 

� Se ha sugerido que el transporte defectuoso de iones de cloro 
puede reducir la severidad del cólera inhibiendo la pérdida de agua 

desde el intestino. 

� Si esto es también verdad para los portadores humanos, entonces 
los portadores podrían haber tenido una ventaja selectiva en 

periodos de epidemias del cólera.

¿Cómo se encuentran fuentes para elaborar una 
historia de la fibrosis quística?

•

� Esto es especialmente difícil, ya que esta enfermedad no fue 
bautizada hasta después de que Guido Fanconi-von Grebel 
hiciera una descripción de los síntomas en 1936.

� La historia reciente de la FQ no comienza con esa descripción 
de 1936, tampoco con el informe de un caso por parte de Karl 
Landsteiner en 1905, que fue citado en la disertación de 
Fanconi de 1921. 

� Fue la patóloga Americana Dorothy Andersen en 1938 quien 
primero usó el término "fibrosis quística del páncreas" y en 
1944, S. Farber quien primero empleó la palabra 
"mucoviscidosis."

� Para obtener fuentes antes de 1905, es necesario nombrar a 
quién se ocupó de buscar en diarios y libros antiguos de 
medicina descripciones de perforación intrauterina, 
peritonitis, pancreatitis crónica y enfermedad pulmonar 
crónica, el primero fue el Dr. Roland Busch "The History of 
Cystic Fibrosis"
,  
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IACFA Newsletter 40, Abril 1995

Dra Tamara Perez, Dr Fernando Kawaguchi, 2005-6. Concepción. Chile.

� Actualmente se concluye que la Fibrosis Quística (FQ) ha estado con 
nosotros desde hace miles de años. 

� ¿Se han preguntado alguna vez que tipo de vida llevaban las personas con 
FQ en el pasado, especialmente antes de que la FQ fuese oficialmente 
reconocida? 

� ¿Cuáles fueron los signos distintivos que llevaron a los médicos a 
reconocer a la FQ como una nueva enfermedad? 

� ¿Cómo fueron esos signos descubiertos inicialmente por los médicos? 

� Mientras que la historia de la FQ antes de 1938 permanece oculta, el Dr. 
Roland Bush ha expuesto algunos hechos que sugieren que los niños con 
FQ se consideraba estaban encantados o bajo algún hechizo. 

� Claramente, haber sobrevivido en el pasado con FQ cuando no había 
tratamientos médicos disponibles, sugiere milagros.
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� Superstición: ¿un primer paso en el reconocimiento 
de FQ?

�

� En 1746, Jean Astruc, el médico personal del Rey Francés, 
subrayó en un capítulo de la traducción inglesa de su libro 
de texto sobre pediatría, la frase "de la extenuación, o 
decaimiento de los niños", donde extenuación se refiere a 
volverse flaco, demacrado. 

� Hace cerca de 80 años, no sólo las mujeres, sino también la 
mayoría de los médicos, atribuían la razón de este 
desorden, ej. decaimiento, al encantamiento o fascinación, 
porque no podían descubrir otras causas evidentes de ello.

� Lady Jane Francesca Elgee Wilde (Speranza), investigó con 
gran éxito el folklore de Irlanda. En su libro, Antiguas 
Leyendas, de Irlanda, 1899, leemos sobre el peligro para 
los niños no bautizados; ellos son rapidamente poseidos 
por los duendes. 

� La mejor prevención es un poco de sal atado a la ropa del 
niño cuando se le acuesta a dormir en la cuna" Además 
recopiló datos de sabiduría popular sobre protección contra 
el mal de ojo. 

� Así el Griego golpeará tres veces en la cara a aquel con el 
mal de ojo para romper el hechizo" Speranza situaba a la 
frente como el lugar de ataque del mal de ojo y lo 
conectaba con la costumbre antigua Griega de escupir en la 
cara de una persona.

� A través de la antigüedad y la Edad Media, la gentes de todas las 
culturas pensaban que la brujería y/o el mal de ojo hechizaban o 
encantaban a la gente, especialmente a los niños, con una 
enfermedad severa después del encantamiento. 

� Las enfermedades eran principalmente de naturaleza atrófica 
durante la cual los niños se decía que estaban "examinados, 
vigilados y protegidos" En una cita William Cadogan dice "Las 
enfermeras dicen que ven y conversan con Angeles."

� De acuerdo con Plinio, (naturalista Romano 62-113 DC) el coral 
estaba considerado como un amuleto contra los encantamientos. 

� Quintus Horatius Flaccus (65 AC- 8 DC) suponía que las brujas 
podían embrujar a los niños pequeños chupándoles la frente. 
Alexander Neckam (1157-1217), en su libro Sobre la Naturaleza de 
las Cosas, revela, "El encantamiento se explica como debido (a) los 
rayos malignos de alguien que te mira. Por esto las enfermeras 
lamen la cara de un niño que ha sido encantado"

� Sorprendentemente, en el siglo XV en Alemania, una persona 
desconocida hasta ahora, escribió un manuscrito conocido hoy en 
día como el Codex Latinus Monacensis 849. En las páginas 131v-
132r hay una bendición "Wider Elbe" que es un dicho contra los  
duendes, elfos. 

� [Laeceboc, un manuscrito del siglo X conservado en el British 
Museum contiene- en este mismo contexto- los términos "aelf-siden" 
(magia de duendes) y "of-scoten" (embrujamiento)]. 

� Por Martin Lutero sabemos que las mujeres viejas en Alemania 
simbolizaban las enfermedades de niños encantados con la expresión 
"die Elbe" o "das hertzgespan". 

� La bendición "Wider Elbe" recomienda chupar la nariz del hombre 
vigilado (encantado), si la nariz sabía salada, "so sint es dy elbe." 
Esta es la primera documentación de un sabor salado en gente 
embrujada. Hoy en día es también reconocido como un síntoma de la 
FQ.

� Una segunda descripción nos llega de un Profesor de Medicina de la 
Universidad de Alcalá de Henares (España), Juan Alonso y de los 
Ruyzes de Fontecha. 

� En su libro, Diez Previlegios para Mugeres Prenadas, escrito en 1606, 
dice: "Una señora honorable dice que conoce a la gente embrujada, si 
al rascales en la frente, uno después nota un sabor salado en los 
dedos.

� Marie Catherine Le Jumel de Barneville, Condesa de Aulnoy, 
escritora de cuentos y novelas de intriga cortesana, confirma la
superstición del mal de ojo en Viajes por España, escrito en 1679. 

� Después de un ensayo del médico Alemán Johann Christian 
Frommann de Gotha, publicado en 1675, hubo muchos más escritos 
referidos al sabor a sal encontrado en la frente de los niños. 

� Desde 1700 en adelante, en diferentes países como Rusia, Ucrania, 
Polonia, República Checa, Hungría, Rumanía, Bosnia-Herzegovina, 
Italia, España, Suiza, Austria, Alemania, y entre los Judíos Europeos, 
se distribuyeron ensayos que hacían referencia a la sal encontrada 
en las frentes de algunos niños.

� Quisiera añadir que en la medicina popular del siglo VIII y 
anteriores, se usaban diferentes tipos de plantas y raíces para el 
diagnóstico y tratamiento de niños encantados.

�
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� Fuentes médicas/históricas de la fibrosis 
quística.

�

� El 16 de Enero de 1595, el famoso profesor de botánica y anatomía 
de Leiden, Holanda, Prof. Peter Paaw, realizó la autopsia de una niña 
de once años. "Se suponía que estaba hechizada", escribió el 
profesor Paaw en su informe, y continuaba "había tenido síntomas 
extraños durante ocho años. 

� La niña estaba muy flaca y agotada por la fiebre prolongada 
(héctica). 

� El páncreas estaba abultado, cirroso y de color blanco brillante 
después de cortarlo y abrirlo." Paaw confirmo que "la causa de la 
muerte fue el páncreas“

� Vemos en el informe del caso, no sólo la primera descripción de la 
FQ en la historia de la medicina, sino también la conexión entre 
superstición (hechizamiento y síntomas extraños) y la medicina del 
siglo XVI (fiebre héctica). 

� En su exacto ensayo, Paaw también mencionaba pericarditis, 
(inflamación de la pared exterior del corazón, conocida como 
pericardio), una patología que en la moderna medicina se sabe que 
aparece en ciertos casos de FQ.

� El segundo caso informado de FQ ocurrido en la historia de la 
medicina también nos llega de Holanda.

� Puede encontrarse en un pequeño libro titulado, Observationes 
Medicae Rariores, publicado en 1677 por Gerardus Blasius, un 
catedrático de Medicina y director de un hospital en Amsterdam. 
Blasius escribe que realizó la autopsia a un niño muerto por una 
atrofia a la edad de nueve años. 

� El páncreas del niño era tipicamente cirroso (de consistencia fibrosa 
dura).

�

� Un gran pediatra Sueco llamado Nils Rosen von Rosenstein (1706-
1773) publicó un libro de texto sobre enfermedades infantiles que fue 
muy traducido en Europa. 

� Doce en una lista de catorce casos de diarrea son descripciones con 
reminiscencias a la FQ. Rosenstein observó en estos pacientes que 
sufrían de diarrea, distrofia, dificultad para engordar, falta de fuerza, 
un fuerte apetito, manos y pies dilatados, y un vientre distendido. 

� Denominó a esta enfermedad "fluxus coeliasus". El páncreas, al que se 
refiere Rosenstein como la glándula grande detrás del estómago, 
estaba endurecido en estos pacientes.

� Era típico antes de la disertación de Paul Langerhans 
(1869) que, sin técnicas microscópicas en contra, no 
había casi interés por la histología del páncreas.

� En 1850, Alois Bednar, Médico de Viena, describió un 
caso típico de ileo-meconial en su libro, 
Enfermedades de los Recién Nacidos y Bebes. 

� Una niña no había eliminado el meconio durante 
cinco días y había vomitado muy frecuentemente. 

� Su abdomen estaba muy duro, tanto que se podían 
ver el contorno del intestino delgado.

� El bebé murió al sexto día de vida. 

� El intestino delgado (ileo) estaba relleno con un 
meconio duro. 

� El intestino grueso era pequeño y tenía forma 
retorcida.

� En suma, la fibrosis quística ha estado con nosotros durante 
miles de años, y en ese periodo de tiempo, sólo 
recientemente descubierta.

� Hoy, uno puede decir que hemos emergido desde la Era 
Oscura a la posibilidad de una luz al final del túnel en la 
investigación.
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�� RESUMEN DE CASOS CLINICOS QUE DEMUESTRAN RESUMEN DE CASOS CLINICOS QUE DEMUESTRAN 
LA COEXISTENCIA DE FIBROSIS QUISTICA Y LA COEXISTENCIA DE FIBROSIS QUISTICA Y 
ENFERMEDAD CELIACAENFERMEDAD CELIACA

PediatrPediatr Med Med ChirChir. 1999 Sep. 1999 Sep--Oct;21(5 Suppl):223Oct;21(5 Suppl):223--6.6.RelatedRelated ArticlesArticles,, LinksLinks
Coexistence of cystic fibrosis and celiac disease. Coexistence of cystic fibrosis and celiac disease. 
Description of a clinical case and review of the literatureDescription of a clinical case and review of the literature

VenutaVenuta A, A, BertolaniBertolani P, P, CasariniCasarini R, Ferrari F, R, Ferrari F, GuaraldiGuaraldi N, N, GarettiGaretti E.E.

Universita Universita deglidegli StudiStudi di di ModenaModena e e ReggioReggio Emilia, Emilia, DipartimentoDipartimento di di ScienzeScienze
GinecologicheGinecologiche, , OstetricheOstetriche e e PediatrichePediatriche, Italia., Italia.

A 14A 14--monthmonth--old female infant with chronic diarrhea, recurrent respiratory iold female infant with chronic diarrhea, recurrent respiratory infections nfections 
and stunted growth was diagnosed as celiac disease with AGA deteand stunted growth was diagnosed as celiac disease with AGA detection and a ction and a 
positive intestinal biopsy. positive intestinal biopsy. 

�� A glutenA gluten--free diet was introduced with a poor response. A sweat test was free diet was introduced with a poor response. A sweat test was positive positive 
and heterozygosis for mutation of CFTR gene (both F508 and G542Xand heterozygosis for mutation of CFTR gene (both F508 and G542X) was found, ) was found, 
demonstrating an association in the infant between cystic fibrosdemonstrating an association in the infant between cystic fibrosis and celiac disease. is and celiac disease. 

�� Fifteen cases of such association have been previously describedFifteen cases of such association have been previously described in literature, but in literature, but 
only three have been genetically studied. only three have been genetically studied. 

�� The coThe co--existence of cystic fibrosis and celiac disease in the same subjexistence of cystic fibrosis and celiac disease in the same subject has to be ect has to be 
considered till now a casual finding, but are also discussed hypconsidered till now a casual finding, but are also discussed hypothesis of a nonothesis of a non--casual casual 
linkage, formulated by some authors.linkage, formulated by some authors.

�� Minerva Minerva PediatrPediatr. 1995 . 1995 JanJan--Feb;47(1Feb;47(1--2):232):23--6. 6. 
Celiac disease and cystic fibrosis: casual association?Celiac disease and cystic fibrosis: casual association?
ChiaravallotiChiaravalloti G.  Instituto di G.  Instituto di ClinicaClinica PediatricaPediatrica, Universita , Universita deglidegli StudiStudi di Pisa.di Pisa.

�� The authors describe a case of association cystic fibrosis The authors describe a case of association cystic fibrosis coeliaccoeliac disease, which they have observed. disease, which they have observed. 
The frequency of this association in the general population is oThe frequency of this association in the general population is of 1:2,000,000. M.A. presents little f 1:2,000,000. M.A. presents little 
growth in terms of height and weight and intestinal alterations growth in terms of height and weight and intestinal alterations (an abundance of fatty and mucous (an abundance of fatty and mucous 
stool). The initial diagnosis was that of stool). The initial diagnosis was that of coeliaccoeliac disease. disease. 

�� After two months of diet without gluten one observed an increaseAfter two months of diet without gluten one observed an increase in weight, but o result for the in weight, but o result for the 
intestinal disturbances. intestinal disturbances. 

�� The positive result revealed from the sweatThe positive result revealed from the sweat--test and the study of genomic mutation (delta F508) test and the study of genomic mutation (delta F508) 
showed the diagnosis of cystic fibrosis associated with showed the diagnosis of cystic fibrosis associated with coeliaccoeliac disease. disease. 

�� The specific treatment of both syndromes resolved intestinal altThe specific treatment of both syndromes resolved intestinal alterations and caused the diminution erations and caused the diminution 
of the acute bronchitis frequent during the first and the secondof the acute bronchitis frequent during the first and the second infancy.infancy.

�� Case Case ReportReport::

�� RevRev MedMed ChilChil. 2002 . 2002 AugAug;130(8):850;130(8):850--8.8.RelatedRelated ArticlesArticles,, LinksLinks
Clinical and molecular genetic study of cystic fibrosis in the 5Clinical and molecular genetic study of cystic fibrosis in the 5th Region of Chileth Region of Chile

Molina G, Gonzalez FJ.  Molina G, Gonzalez FJ.  Laboratorio de Laboratorio de BiologiaBiologia y y GeneticaGenetica Molecular, Escuela de Medicina Molecular, Escuela de Medicina 
Universidad de Universidad de ValparisoValpariso, , HontanedaHontaneda 2653, Casilla 922653, Casilla 92--V, V, ValparaisoValparaiso. . graciela.molina@uv.clgraciela.molina@uv.cl

�� BACKGROUND: BACKGROUND: CysticCystic fibrosis (CF) fibrosis (CF) isis thethe mostmost commoncommon autosomalautosomal recessiverecessive diseasedisease in in CaucasianCaucasian
populationpopulation. . More than 900 mutations have been detected in the Cystic FibrosiMore than 900 mutations have been detected in the Cystic Fibrosis s TransmembraneTransmembrane
Regulator (CFTR) gene. Regulator (CFTR) gene. 

�� The most common worldwide, is a deletion of phenylalanine 508 (dThe most common worldwide, is a deletion of phenylalanine 508 (delta F508). AIM: To analyze the elta F508). AIM: To analyze the 
presence of mutations delta F508, G542X, N1303K, G551D, R553X anpresence of mutations delta F508, G542X, N1303K, G551D, R553X and S549N in patients from the d S549N in patients from the 
5th Region of Chile, with a clinical diagnosis of CF. 5th Region of Chile, with a clinical diagnosis of CF. 

�� PATIENTS AND METHODS: We studied 17 nonPATIENTS AND METHODS: We studied 17 non--related patients, presenting frequent respiratory related patients, presenting frequent respiratory 
tract infections, tract infections, malabsorptionmalabsorption and positive sweat tests, or and positive sweat tests, or meconialmeconial ileum. Serum ileum. Serum immunoglobulinsimmunoglobulins
((IgGIgG, , IgAIgA, , IgMIgM), and total, CD3+ and B), and total, CD3+ and B--lymphocytes, were determined to discard the presence of an lymphocytes, were determined to discard the presence of an 
immune deficiency. immune deficiency. 

�� The molecular study of the gene was performed by Polymerase ChaiThe molecular study of the gene was performed by Polymerase Chain Reaction amplification and n Reaction amplification and 
restriction analysis. restriction analysis. 

�� RESULTS: Immunological parameters were normal in all patients. TRESULTS: Immunological parameters were normal in all patients. The delta F508 mutation was he delta F508 mutation was 
detected in 11 chromosomes and the mutation G542X in 3 chromosomdetected in 11 chromosomes and the mutation G542X in 3 chromosomes.es.

�� CONCLUSIONS: The mutation G542X was the second most frequent muCONCLUSIONS: The mutation G542X was the second most frequent mutation found in this sample tation found in this sample 
of Chilean CF patients. Since this mutation has a high frequencyof Chilean CF patients. Since this mutation has a high frequency in Spanish CF patients, we suggest in Spanish CF patients, we suggest 
that this mutation might have had its origin in Spain.that this mutation might have had its origin in Spain.

Coexistence of cystic fibrosis and celiac disease. Coexistence of cystic fibrosis and celiac disease. 
Description of a clinical case and review of the li teratureDescription of a clinical case and review of the li terature

REVIEW:REVIEW:

��

A 14A 14--monthmonth--old female infant with chronic diarrhea, recurrent old female infant with chronic diarrhea, recurrent 
respiratory infections and stunted growth was diagnosed as celiarespiratory infections and stunted growth was diagnosed as celiac c 
disease with AGA detection and a positive intestinal biopsy. disease with AGA detection and a positive intestinal biopsy. 

�� A glutenA gluten--free diet was introduced with a poor response. free diet was introduced with a poor response. 

�� A sweat test was positive and heterozygosis for mutation of CFTRA sweat test was positive and heterozygosis for mutation of CFTR
gene (both F508 and G542X) was found, demonstrating an gene (both F508 and G542X) was found, demonstrating an 
association in the infant between cystic fibrosis and celiac disassociation in the infant between cystic fibrosis and celiac disease. ease. 

�� Fifteen cases of such association have been previously describedFifteen cases of such association have been previously described in in 
literature, but only three have been genetically studied. literature, but only three have been genetically studied. 

�� The coThe co--existence of cystic fibrosis and celiac disease in the same existence of cystic fibrosis and celiac disease in the same 
subject has to be considered till now a casual finding, but are subject has to be considered till now a casual finding, but are also also 
discussed hypothesis of a nondiscussed hypothesis of a non--casual linkage, formulated by some casual linkage, formulated by some 
authors.authors.


