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Bronchiectasis severity in adult patients with common
variable immunodeficiency

Severidad de bronquiectasias en pacientes adultos con
inmunodeficiencia comun variable

Irving Jesus Vivas-Rosales," Mariana Hernandez-Ojeda,’ Patricia Maria O’Farrill-Romanillos,’
Diana Andrea Herrera-Sanchez," Abril Elena Maciel-Fierro,' Juan Carlos Nufiez-Enriquez?

Abstract

Background: Common variable immunodeficiency (CVID) is the most common primary
symptomatic humoral immunodeficiency in adults. Antibody deficiency entails higher susceptibility
to sinopulmonary infections and bronchiectasis formation, which is related to increased mortality.
Scales have been established to assess the degree of severity of bronchiectasis in order to predict
outcomes such as mortality, exacerbations and hospitalizations.

Objective: To determine bronchiectasis severity in adult patients with common variable
immunodeficiency using the Brief Symptom Inventory scale.

Method: Cross-sectional study in adult population diagnosed with common variable
immunodeficiency and attended to at the Mexican Institute of Social Security National Medical
Center Siglo XXI Specialty Hospital.

Results: Bronchiectasis severity according to the Brief Symptom Inventory was mild in 60% of
patients and moderate in 40%. Statistically significant differences were found for body mass index,
number of affected lobes and type of bronchiectasis (p < 0.001).

Conclusions: Using bronchiectasis severity scales in patients with common variable
immunodeficiency is indispensable for clinical and therapeutic decision making; however,
determining the most appropriate instrument to assess bronchiectasis severity in this population
is necessary.
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Resumen

Antecedentes: La inmunodeficiencia comun variable es la inmunodeficiencia primaria humoral
sintomatica mas frecuente en el adulto. La deficiencia de anticuerpos conlleva mayor susceptibilidad
ainfecciones sinopulmonares y formacién de bronquiectasias, que se relacionan con aumento de la
mortalidad. Se han establecido escalas para evaluar el grado de severidad de las bronquiectasias
para predecir desenlaces como mortalidad, exacerbaciones y hospitalizaciones.

Objetivo: Determinarlaseveridad de las bronquiectasias en pacientes adultos coninmunodeficiencia
comun variable mediante la escala Brief Symptom Inventory.

Método: Estudio transversal en poblacion adulta con diagndstico de inmunodeficiencia comun
variable atendida en el Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI, Instituto
Mexicano del Seguro Social.

Resultados: La severidad de las bronquiectasias de acuerdo con la escala Brief Symptom
Inventory fue leve en 60 % de los pacientes y moderada en 40 %. Las diferencias estadisticas
significativas fueron para el indice de masa corporal, la cantidad de I6bulos afectados y el tipo de
bronquiectasias (p < 0.001).

Conclusiones: Es indispensable utilizar escalas de severidad de bronquiectasias en pacientes
con inmunodeficiencia comun variable para la toma de decisiones clinicas y terapéuticas, sin
embargo, es necesario determinar el instrumento mas apropiado para evaluar la severidad de las

bronquiectasias en esta poblacion.

Palabras clave: Escala; Severidad; Bronquiectasias; Inmunodeficiencia; Adultos

Abreviaturas y siglas

BSI, Bronchiectasis Severity Index

ESID, Sociedad Europea de Inmunodeficiencias
Primarias

FEV,, volumen de flujo espiratorio en el primer segundo

Antecedentes
La inmunodeficiencia comtn variable (IDCV) fue
descrita por Janeway en 1953; es la inmunodefi-
ciencia primaria mas sintomatica y frecuente en
adultos, su incidencia varia de 1:10 000 a 1:50 000
casos en la poblacion general. Muestra dos edades
de mayor incidencia: entre los seis y ocho afios y
otro entre los 20 y 30 afios. Los sintomas pueden
presentarse a cualquier edad, sin predominio de
sexo.!23

Las complicaciones pulmonares son frecuentes
en pacientes con IDCV. Hasta 80 % cursa con in-
fecciones sinopulmonares ocasionadas por microor-
ganismos encapsulados, como Streptococcus pneu-
moniae, Haemophilus influenza y Staphylococcus
aureus; la presencia de Pseudomonas aeruginosa se
asocia con peor prondstico.*>¢
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IDCV, inmunodeficiencia comun variable

IMC, indice de masa corporal

IDP, inmunodeficiencias primarias

TCAR, tomografia computarizada de alta resolucion

Las bronquiectasias se definen como una dilata-
cion permanente de los bronquios y son el resultado
de factores infecciosos, genéticos, autoinmunes y
alérgicos; se calcula que hasta 30 % puede ser pos-
terior a infeccion.”®

La tomografia computarizada de alta resolu-
cion (TCAR) sin contraste es el estudio de eleccion
para el diagnostico de bronquiectasias, tiene una
sensibilidad de 96 % y especificidad de 93 %, al reali-
zarla con cortes de 1 mm, con intervalos de 10 mm en
inspiracion maxima. Asimismo, la TCAR permite
determinar la extension y morfologia de las bron-
quiectasias.>!°

La prevalencia en pacientes portadores de
IDCYV se calcula entre 17 y 90 %."

En México, Mogica Martinez et al. reportaron
una prevalencia de bronquiectasias de 75 % en po-
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blacion pediatrica y adulta con inmunodeficiencias
humorales.'

Hernandez et al. en el 2017 publicaron un es-
tudio descriptivo en adultos con IDCV que muestra
que hasta 40 % de los pacientes presenta bronquiec-
tasias, 23 % se localizaba en un 16bulo, 15.3 % in-
cluia dos lobulos y 46 %, mas de tres lobulos. En
relacion con su morfologia, 38.4 % era tubular, 23 %
varicosa y mas de 40 % mostraba combinaciones,
incluyendo el tipo quistico.'

Los pacientes con bronquiectasias generan alto
costo para los sistemas de salud y para el propio
paciente. Se ha calculado este costo entre €4671 y
€10 000 anuales.™

Chalmers et al. propusieron un indice de severi-
dad para pacientes con bronquiectasias, el BSI (Bron-
chiectasis severity index), que permite identificar a
los pacientes con alto riesgo de presentar complica-
ciones, incluyendo exacerbaciones, hospitalizacio-
nes, alteracion en la calidad de vida y muerte. Este
indice puede ser aplicado en IDCV portadores de
bronquiectasias.'

El indice BSI evalua el dafio bronquial repor-
tado en la TCAR, volumen de flujo espiratorio en
el primer segundo (FEV), indice de masa corporal
(IMC), grado de disnea, colonizacion bacteriana, in-
greso hospitalario y las exacerbaciones. El uso de
las escalas como BSI es ttil para la toma de decisio-
nes clinicas.!s

Existe escasa informacion publicada que evalue
el grado de severidad de bronquiectasias mediante el
uso de BSI en pacientes adultos con IDCV.

Los pacientes con IDCV portadores de bron-
quiectasias presentan exacerbaciones frecuentes que
conllevan riesgo de insuficiencia respiratoria hasta
en 30 a 36 % de los casos. La mortalidad por in-
fecciones respiratorias en pacientes con inmunodefi-
ciencias primarias (IDP) es de 29 a 44 %.'¢

El objetivo de este trabajo es determinar la se-
veridad de bronquiectasias en pacientes adultos con
IDCV mediante la escala BSI (Cuadro 1).

Método

Estudio transversal en los pacientes con diagnostico
de IDCV (Sociedad Europea de Inmunodeficiencias
2017), atendidos en la Clinica de Inmunodeficiencias
Primarias del Hospital de Especialidades del Centro
Meédico Nacional Siglo XXI, Instituto Mexicano del
Seguro Social, Ciudad de México (Figura 1).

Cuadro 1. Elementos que conforman el BSI

Edad (afios)
<50
50-69
70-79
>80
indice de masa corporal
<18.5
18.5-25
26-29
=30
FEV, (% del valor predicho)
>80
50-80
30-49
<30
Disnea escala del MRC
1-3
4
5

Colonizacion por Pseudomonas aeruginosa

No
Si

Colonizacién por otros organismos

No
Si

Gravedad radiologica

> 3 lébulos o bronquiectasias quisticas

No
Si

Hospitalizacion en el afio previo al estudio

No
Si

Exacerbaciones en el afio previo al estudio

0
1-2
>3

Puntuacion

o O o N o AN

w N =~ O

o

0
2

BSI = Bronchiectasis Severity Index. MRC = Medical Research
Council, Puntuacién: 0-4 puntos, leve; 5-8 puntos, moderada; = 9

puntos, grave
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Y marcada disminucion de IgG e IgA con o sin
niveles bajos de IgM (medido al menos dos veces;
< 2 DE de los niveles normales para su edad)

Y al menos uno de los siguientes:
-Baja respuesta de anticuerpos a vacunas o
ausencia de isohemaglutininas.
-Células B de memoria con cambio de isotipo bajo
(<70 % del valor normal relacionado con la edad)

Al menos uno de los siguientes:
-Susceptibilidad a infecciones
-Autoinmunidad
-Enfermedad granulomatosa
-Linfoproliferacion policlonal inexplicable
-Miembro de la familia afectado

Y se han excluido causas secundarias de
hipogammaglobulinemia.
Y el diagndstico se establece después
del cuarto afio de vida

Y ninguna evidencia de deficiencia profunda de
células T

Figura 1. Criterios diagnésticos de inmunodeficiencia comun variable por la Sociedad Europea de Inmunodeficiencias

Primarias (ESID).

Se incluyeron pacientes de uno y otro sexo, ma-
yores de 18 afios, previa firma de carta de consenti-
miento informado. La evaluacion de los pacientes
incluyo datos demograficos, interrogatorio dirigido
y exploracién fisica cuidadosa. Se solicitd espiro-
metrias (equipo MicroLab II 3500®), realizadas e
interpretadas por un especialista en espirometria.
Del expediente se obtuvo niimero de hospitalizacio-
nes y exacerbaciones en el ltimo afio, se realizaron
cultivos de expectoracion, evaluados por personal
experto. A todos los pacientes se les realizo TACAR
con equipo General Electric Bright Speed®, modelo
2335170-2, evaluada por un radidlogo experto.

Para el analisis estadistico utilizamos SPSS ver-
sion 23.0 para Windows. Se empleo estadistica des-
criptiva. Ademas, se realizé analisis bivariado para
determinar si existia diferencia entre los grupos de
estudio, se utilizo t de Student para variables cuan-
titativas de distribucion normal y chi cuadrado para
variables cualitativas dicotomicas, para demostrar
diferencia entre los dos grupos.

La severidad de las bronquiectasias fue evaluada
con la escala BSI (Cuadro 1).

http://www.revistaalergia.mx

Resultados

Se invitdé a 32 paciente al estudio, seis fueron ex-
cluidos al no aceptar participar. De los 26 restantes,
65.4 % hombres y 34.6 % mujeres, con edad prome-
dio de 37 + 17 afios.

Se registrd el IMC: peso normal 54 %, sobre-
peso 30 %, obesidad 11.5 %, desnutricion 3.8 %
(criterios de la International Obesity Task Force).
Del total de participantes, en 30 % se encontrd
FEV, disminuido y en el grupo con bronquiecta-
sias hasta 60 %; 40 % de los pacientes presentaba
bronquiectasias que afectaban mas de dos 16bulos,
principalmente de tipo cilindrico. Ninguno presen-
taba colonizacion por Pseudomonas aeruginosa
en los cultivos de expectoracion bronquial. De los
pacientes portadores de bronquiectasias, 30 % pre-
sentaba algun grado de disnea y hasta 60 % habia
manifestado por lo menos una exacerbacion en el
ultimo afio y solo 10 % ha necesitado tratamiento
hospitalario (Cuadro 2).

Al comparar los pacientes adultos con y sin
bronquiectasias, ambos grupos fueron similares, sin
embargo, se encontraron diferencias significativas

Rev Alerg Mex. 2018;65(3):242-249 245
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Cuadro 2. Caracteristicas generales de los pacientes con inmunodeficiencia comun variable

Variable Poblacién total Bronquiectasias
n=2
( ®) No Si < 0?05
n % n % n %
Sexo*
Femenino 17 65.4 10 62.5 7 70 0.696
Masculino 9 34.6 6 37.5 & 30
Edad*
<50 20 76.9 12 75 9 90
51-69 4 15.4 2 12.5 1 10
70-79 1 3.8 1 6.25 — — 0.484
280 1 3.8 1 6.25 — —
indice de masa corporal*
<18.5 1 3.8 1 6.25 — —
18.6-25.9 14 53.8 6 S5 8 80
26-29.9 8 30.8 6 375 2 20 0082
230 3 11.5 3 18.75 — —
Volumen de flujo espiratorio en el primer segundo (%)*
>80 10 62.5 4 40
50-79 5 31.25 6 60
30-49 1 6.25 — — 067
<30 — — — —
Bronquiectasias 16 100 10 100
Numero de I6bulos afectados*
Ninguno 16 61.5% 16 100.0 — =
1 3 11.5 — — 3 30
2 2 7.7 — — 2 20
3 4 15.4 — — 4 40 ~o00™
4 - — — — — —
5 1 3.8 — — 1 10
Tipo de bronquiectasia*
Quisticas —
Cilindricas 4 40 -0.001*
Varicosas 3 30
Mas de un tipo 3 30
Agente aislado* 0.327
Pseudomonas aeruginosa — & 30
Microbiota no patdégena 24 92.3 16 94.1 8 88.88
Otros microorganismos 2 7.6 1 5.8 1 1.1

Continta en la pagina siguiente...
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...Continta de la pagina anterior

Poblacién total

Variable (n=26)
n %

Escala de disnea mMRC

0 20 76.9

| 4 15.4

Il 1 3.8

1 — —

\Y] 1 3.8
Num. exacerbaciones en el ultimo afio*

0 15 57.7

1 7 26.9

2 3 11.5

3 1 3.8
Hospitalizaciones en afio previo*

No 24 92.3

Si 2 7.7

15
1

Bronquiectasias

. p

A =l <0.05
% n %
81.25 7 70
18.75 1 10

— 1 10 0.157
— 1 10
68.75 4 40

25 3 30 0.098
6.25 2 20
— 1 10

93.75 9 90 0.727
6.25 1 10

*Chi cuadrado. mMRC = Escala modificada del Modified Medical Research Council

(p <0.001) en IMC, cantidad de 16bulos afectados y
tipo de bronquiectasias.

En el Cuadro 3 se muestra la clasificacion de
los pacientes adultos con IDCV portadores de bron-
quiectasias, agrupados de acuerdo con la severidad
segun el indice BSI: leve, moderada y severa.

Al evaluar a los pacientes con la escala de seve-
ridad de BSI, 60 % tenia severidad leve y 40 %, se-
veridad moderada; ningun paciente presentd mayor
gravedad. La diferencia mas significativa al compa-
rar los grados de severidad se obtuvo en los parame-
tros de FEV | (p = 0.010), hospitalizacion (p = 0.015)
y en el nimero de l6bulos afectados (p = 0.022).

Discusion
La prevalencia de bronquiectasias en pacientes con
IDCV vari6 de 17 a 90 %. Cunningham et al. repor-
taron una prevalencia de 21 %, menor a la encontra-
do en nuestro estudio, de 40 %."7

En relacion con el tipo y numero de 16bulos
afectados, nuestros hallazgos son similares a los re-
gistrados por Hernandez et al.

http://www.revistaalergia.mx

Rev Alerg Mex. 2018;65(3):242-249

Al aplicar la escala de severidad de BSI, Minov
et al. demostraron que aproximadamente 45 % de
los pacientes tenia bronquiectasias leves, 37.8 %
severidad moderada y 16 a 18 % forma grave. En
nuestro estudio existieron diferencias en los grados
de severidad en la poblacion: se observé mayor nii-
mero de pacientes con severidad moderada mediante
la escala BSI y ningun paciente con severa. Una
explicacion hacia estos hallazgos fue que nuestra
poblacién cuenta con diagnostico de IDCV que con-
lleva a mayor susceptibilidad de dafio y aparicion
de bronquiectasias, colonizacion de Pseudomonas
aeruginosa 'y disminucién del FEV ."®

Se encontré que un FEV en relacion con el valor
predicho, la presencia de hospitalizaciones y el mayor
numero de lobulos afectados son factores asociados
con el incremento de la severidad en estos pacientes.

Aun cuando se ha descrito la colonizacion de
Pseudomonas aeruginosa como factor de peor pro-
noéstico en pacientes con bronquiectasias, no fue un
hallazgo en nuestra poblaciéon probablemente de-
bido a que de acuerdo con las guias del manejo de
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Cuadro 3. Severidad de bronquiectasias por BSI en dos grupos de pacientes con inmunodeficiencia comin variable

Variable

Sexo*

IMC (kg/m?) **
FEV, %**

FEF 25-75 %**
Hospitalizaciones*
Lébulos afectados™

Agente aislado*

Leve-moderado

p IC 95 %
0.143

0.447 -6.46-2.94
0.006* 6.96-34.79
0.010* 7.03-46.38
0.015* —
0.022* _
0.671 _

*Chi cuadrado. **t de Student. IMC = indice de masa corporal, FEV, = volumen de flujo espiratorio en el primer segundo, FEF = flujo espiratorio forzado

pacientes con bronquiectasias se emplea profilaxis
bacteriana.

Algunos autores proponen la utilizacion de otras
escalas para determinar la severidad de bronquiecta-
sias como FACED y E-FACED, sin embargo, el BSI
es una escala mas completa, ya que incluye parame-
tros como edad, indice de masa corporal, FEV , colo-
nizacion por Pseudomonas aeruginosa, daiio pulmo-
nar, exacerbaciones y hospitalizaciones del paciente
en el ltimo afio, lo cual permite considerar parame-
tros importantes para determinar el pronostico en es-
tos pacientes y con ello tomar decisiones terapéuticas
que mejoraran la calidad de vida. Por ello, es una es-
cala que deberia aplicarse de forma sistematica para
los pacientes con IDCV y bronquiectasias.®!®!1°

Conclusion

Existe poca informacion en el mundo que describa las
alteraciones pulmonares y la severidad de las bron-
quiectasias en los pacientes con IDCV. La medicion
mediante escalas permite modificar parametros es-
pecificos y con ello disminuir el grado de severidad.
Actualmente se han propuestos otras escalas para
severidad, sin embargo, existe poca experiencia al
respecto y las directrices no se han establecido ;Cual
es la escala con mayor utilidad para desenlaces en
poblacién adulta con IDCV portadora de bronquiecta-
sias? Por ello consideramos que es importante realizar
un estudio que compare las escalas para severidad de
bronquiectasias, lo que podria modificar las decisio-
nes clinicas y terapéuticas en estos pacientes.
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