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TITULO: Valoracién funcional respiratoria en pacientes pediatricos con resecciones pulmonares
previas.

RESUMEN: Dentro de la poblacion pediatrica, diversas lesiones pulmonares, como las
malformaciones congénitas de la via aérea inferior (MCVAI), los tumores o las metastasis, requieren
en ocasiones de intervenciones quirurgicas para su reseccion. Existen datos limitados en la
literatura sobre la funcion pulmonar posterior en estos pacientes. En este estudio se describe una
muestra de 49 pacientes sometidos a reseccion pulmonar en edad pediatrica, de los cuales se han
podido obtener estudios de funcién pulmonar mediante espirometria forzada en 35 de ellos. La edad
media de intervencion fue de 33.8 meses, realizandose lobectomias en un 84% de los casos y
segmentomias en un 10% de los casos. Las lesiones operadas fueron mayoritariamente MCVAP
(85%), seguidas de metastasis (8%). La proporcion de casos diagnosticados prenatalmente es
significativamente mayor a partir de los pacientes nacidos en 2014 (70% vs 31%), encontrandose
correlacion con una edad media de intervencién y una tasa de infecciones previas a la intervencion
quirargica menores en el grupo mencionado. Los test de funcion pulmonar revelaron una puntuacion
de Z-score de las diversas variables espirométricas menor de -1.64 DE en una proporcién mayor a
la esperada en la poblacion general (40% en FVC, 40% en FEV1, 45% en FEV0.75, 9% en
FEV1/FVC, 18% en FEVO0.75/FVC y 31% en MMEF). En conclusion, la cirugia de reseccion
pulmonar puede suponer a largo plazo déficits en la funcién pulmonar, en especial de caracter
restrictivo, siendo necesaria una valoracion periddica de la funcion pulmonar y la calidad de vida de

estos pacientes.

PALABRAS CLAVE: malformaciones congénitas de la via aérea inferior; funciéon pulmonar;

espirometria forzada; cirugia pediatrica; resecciéon pulmonar.

TITLE: Respiratory functional evaluation in pediatric patients with previous lung resections.

ABSTRACT: Within the pediatric population, various pulmonary lesions, such as congenital airway
malformations (CAM), tumors or metastases, sometimes require surgical interventions for resection.
Limited data are available in the literature concerning subsequent pulmonary function in these
patients. This study describes a sample of 49 patients who underwent pulmonary resection at
pediatric age, of whom pulmonary function studies were obtained by forced spirometry in 35 of them.
The mean age of intervention was 33.8 months, performing lobectomies in 84% of the cases and
segmentomies in 10% of the cases. The lesions operated on were mostly MCVAP (85%), followed
by metastases (8%). The proportion of prenatally diagnosed cases is significantly higher from
patients born from 2014 onwards (70% vs 31%), finding correlation with a lower mean age of

intervention and a lower rate of infections prior to surgery in the aforementioned group. Pulmonary
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function tests revealed a Z-score of the various spirometric variables lower than -1.64 SD in a higher
proportion than expected in the general population (40% in FVC, 40% in FEV1, 45% in FEVO0.75,
9% in FEV1/FVC, 18% in FEV0.75/FVC and 31% in MMEF). In conclusion, lung resection surgery
can lead to long-term deficits in pulmonary function, especially of a restrictive nature, and periodic

assessment of pulmonary function and quality of life in these patients is necessary.

KEYWORDS: congenital lung malformations; pulmonary function; forced spirometry; pediatric

surgery; pulmonary resection.



ABREVIATURAS

- AB: atresia bronquial

-  CAM: congenital airway malformation

- CEICA: Comité de Etica de la Investigacion de la Comunidad de Aragén
- Cl: capacidad inspiratoria

- CPT: capacidad pulmonar total

- CRF: capacidad residual funcional

- CV: capacidad vital

- CVF Capacidad vital forzada

- DE: desviacion estandar

- FEVo7s: volumen espiratorio forzado en los 0.75 segundos
- FEV1: volumen espiratorio forzado en el primer segundo
- F/V: flujo/volumen

- ELB: enfisema lobar congénito

- GLI-2012: Global Lung Function Initiative

- HCE: historia clinica electrénica

- HLC: hipersinsuflacion lobar congénita

- HP: hipoplasia pulmonar

- LIN: limite inferior de la normalidad

- L: litros

- L/seg: litros/segundo

- MAQ: malformacion adenomatoidea quistica

- MCVAI: malformacién congénita de la via aérea inferior
- MCVAP: malformacion congénita de la via aérea pulmonar
- MMEF o FEF25.75%: flujo de aire entre el 25y 75% de la espiracion forzada
- n:tamano muestral

- P: percentil

- QB: quiste broncogénico

- PRN: peso de recién nacido

- PFE: pico de flujo espiratorio

- RX: radiografia

- RM: resonancia magnética

- SP: secuestro pulmonar

- SEG: semanas de edad gestacional

- SNC: sistema nervioso central

- TC: tomografia computarizada

- UCI: unidad de cuidados intensivos

- VATS: videotoracoscopia asistida

- VC: volumen corriente

- VR: volumen residual

- VRE: volumen residual espiratorio

- VRI: volumen residual inspiratorio

- VIT: volumen/tiempo






1. INTRODUCCION

1.1. MALFORMACIONES CONGENITAS DE LA VIA AEREA INFERIOR

1.1.1. Introduccién y etiopatogenia
Las malformaciones congénitas de la via aérea inferior (MCVAI) son un grupo heterogéneo de
enfermedades producidas por una alteracién en algin momento del desarrollo embrionario de los
pulmones y de la via aérea (1). Es una patologia rara, con una incidencia estimada de entre 30 a
42 casos por 100.000 habitantes (2). Gracias al avance y la mayor experiencia en las técnicas de
diagnostico por imagen prenatal se ha conseguido mejorar la detecciéon temprana de estas
malformaciones (3). Aun asi, todavia hay casos no diagnosticados en la vida intrauterina que
pueden manifestar sintomas respiratorios en la infancia o simplemente diagnosticarse como un

hallazgo casual en una radiografia (RX) de térax.

Los tipos de MCVAI son: agenesia y aplasia pulmonar, hipoplasia pulmonar (HP), atresia bronquial
(AB), hiperinsuflacion lobar congénita (HLC), malformacién congénita de la via aérea pulmonar

(MCVAP), secuestro pulmonar (SP) y quiste broncogénico (QB).

El origen de estas manifestaciones es desconocido, aunque se han planteado cuatro mecanismos
etiolégicos: 1) defectos de la diferenciacion y separacion del intestino primitivo anterior entre los
dias 24 y 36 de gestacion (4), 2) obstruccion durante la gestacion de algun punto de la via aérea
que conduce al tejido distal a cambios displasicos (5), 3) alteraciones en la angiogénesis (6), o0 4)
alteraciones genéticas responsables del desarrollo de la via aérea (7). La teoria que mas se acepta
es la de la obstruccion intrautero de la via aérea como mecanismo patogénico comun. Esta
obstruccién dara lugar a una u otra MCVAI dependiendo de la semana de gestacion y de la
localizacién de ésta. Asi pues, se piensa que la AB segmentaria, la HLC, el SP intralobar y la MCVAP
estan originadas por la obstruccion de una zona de la via aérea inferior por un bronquio atrésico,
situacion denominada “secuencia atresia bronquial” (4, 7), ya que estas cuatro malformaciones
estdn muy asociadas a la presencia de AB. En una misma lesion pueden coexistir varias
malformaciones con origen comun (lesion hibrida), siendo la asociacion mas frecuente MCVAP-SP
(9,10).

1.1.2. Tipos de malformaciones de las vias respiratorias inferiores (1)

- Agenesiay aplasia pulmonar: la agenesia es la ausencia total de pulmaén, bronquios y arteria

pulmonar. Se diferencia con la aplasia en que ésta tiene un bronquio principal rudimentario.

Pueden ser unilaterales o bilaterales (condicidon incompatible con la vida). Se asocian con
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frecuencia a otras alteraciones congénitas y pueden desde no tener manifestacion clinica a
presentarse con disnea neonatal o muerte por compresion de estructuras vasculares con
desplazamiento de corazén y mediastino.

Hipoplasia pulmonar (HP): consiste en el desarrollo incompleto del pulmén, con formacion

de menos bronquios y alveolos, aunque histolégicamente similar al pulmén normal o con
caracteristicas de uno de 16-20 semanas de desarrollo gestacional. Puede ser unilateral o
bilateral y de causa primaria (desconocida) o secundaria (disminucion del espacio toracico,
malformaciones congénitas graves asociadas, oligopamnios, alteraciones en la
vascularizacion broncopulmonar o asociado a trisomias). En periodo perinatal se puede
manifestar como distrés respiratorio o de forma asintomatica, desarrollando meses mas
tarde sintomas como sibilantes o infecciones de repeticién.

Atresia_bronquial: anomalia en el desarrollo de un bronquio lobar, segmentario o

subsegmentario, debido a una obliteracion de éste entre las semanas 6 y 16 de la gestacion.
Como consecuencia se produce una hiperdistensién alveolar y una disminucion de vasos y
de vias aéreas distalmente al bronquio atrésico. Es caracteristica la presencia de un
mucocele o broncocele. Generalmente no produce sintomas, pero puede sobreinfectarse.

Hiperinsuflacién lobar congénita (HLC): anteriormente denominada enfisema lobar

congénito (ELC), consiste en un hiperinsuflacion de uno o mas lébulos pulmonares,
secundaria a un efecto valvula debido al colapso de un bronquio, ya sea por ausencia de
cartilago bronquial o por masas que comprimen el bronquio. No suele provocar sintomas,
pero se puede manifestar como distrés respiratorio neonatal por compresion de otras
estructuras toracicas por el l6bulo hiperinsuflado.

Malformacién congénita de la via aérea pulmonar (MCVAP): antiguamente denominada

malformacién adenomatoidea quisitca (MAQ), es la MCVAI mas frecuente (30-40%).
Consiste en un grupo de lesiones sdlidas, quisticas o mixtas, en comunicacion con el arbol
bronquial, y derivadas de la dilatacion y sobrecrecimiento de los bronquiolos primarios. Se
clasifican en 5 tipos, basandose en el origen histopatoldgico y en el nimero y tamafio de los
quistes (11). Esta malformacién tampoco suele presentar sintomas al nacimiento, pudiendo
ocasionalmente debutar como distrés respiratorio neonatal. Su riesgo mas frecuente es la
sobreinfeccion, siendo otros menos frecuentes el neumotérax, la hemoptisis o la
malignizacion.

Secuestro pulmonar (SP): porcion intralobar (70%) o extralobar (30%) de tejido pulmonar no

funcionante. No comunica con el arbol traqueobronquial adyacente, presentando
vascularizacion arterial sistémica. Al igual que las MCVAP no suele presenta clinica, pero
tienen mas riesgo de sobreinfeccion.

Quiste broncogénico (QB): masa quistica bien delimitada, localizada fundamentalmente en

mediastino (85%) o a nivel pulmonar (12%). Puede ser asintomatico o dar clinica segun la
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localizacién y el efecto masa de la lesion (distrés respiratorio neonatal, sibilantes, neumonias

recurrentes o disfagia).

1.1.3. Diagnéstico de las malformaciones congénitas de la via aérea inferior
Los métodos diagndsticos mas empleados son la ecografia y la resonancia magnética (RM) en el
periodo prenatal. En el periodo postnatal lo son la radiografia (RX) de térax, junto a la tomografia

computarizada (TC) y/o la angiografiaTC (angioTC).

En determinados casos se objetiva en las sucesivas ecografias involucion o desapariciéon de las
MCVAI durante el embarazo. En estos casos es recomendable continuar el estudio con una TC

pulmonar postnatal.

- En la agenesia y aplasia pulmonar el diagnostico prenatal se realiza mediante ecografia y

eco-doppler, detectandose un desplazamiento mediastinico en ausencia de hernia
diafragmatica o vasos pulmonares. Postnatalmente, la RX de térax muestra un hemitérax
opaco con desplazamiento mediastinico hacia el mismo lado, confirmandose con RM o TC.

- En la HP, el diagnéstico prenatal es mas evidente con RM, siendo util la ecografia para
detectar las causas en caso de que sean secundarias a una. Tras el nacimiento la RX de
térax muestra signos caracteristicos de esta malformacion (1).

- Enla AB el diagnéstico se suele realizar prenatalmente con ecografia, siendo util también la
RM. La RX de térax puede ser normal o mostrar una densidad correspondiente al mucocele
con discreta hiperinsuflaciéon del segmento subsidiario. La TC confirma el diagndstico.

- Enla HLC la ecografia prenatal puede no ser diagnéstica, siendo necesaria postnatalmente
una angioTC que confirmara la hiperinsuflacion lobar y la disminucién de su vascularizacion.

- Las MCVAP se diagnostican principalmente con la ecografia prenatal, pero son dificiles de
distinguir de otras lesiones, por lo que se suele realizar RX y TC posteriormente.

- En el SP también se puede realizar el diagndstico de forma prenatal mediante ecografia o
RM, siendo posible con esta ultima la identificacion con mas detalle del vaso sistémico.
Postnatalmente la angioTC con reconstrucciones 2D/3D es la prueba que da mas
informacion sobre la localizacién de la masa, el vaso sistémico y el drenaje venoso.

- Para el diagndstico del QB sirven igualmente las cuatro técnicas descritas previamente. La
ecografia prenatal muestra una lesion hiperecogénica, y la postnatal una hipoecoica. La RX
de térax muestra una lesion radiopaca bien delimitada en el mediastino medio. Con la TC se
ve una lesion Unica en mediastino, bien definida y con liquido hipocaptante. La RM muestra

una imagen hiperintensa en T2 y variable en T1.



1.1.4. Tratamiento de las malformaciones congénitas de la via aérea inferior
Existe debate sobre qué tratamiento realizar en determinadas situaciones, valorando una actitud
quirurgica frente a una mas conservadora. En los pacientes con sintomas al nacimiento o
complicaciones respiratorias (neumonia, neumotodrax), la cirugia sera el tratamiento de eleccion. En
los casos en los que el paciente esta asintomatico existe mas controversia, defendiéndose por una
parte una actitud conservadora en lesiones pequenas del tipo HLC, MCVAP y SP, debido a los
riesgos de la cirugia con anestesia en edades tempranas (12), por la baja tasa de complicaciones
de estas MCVAI y por la posibilidad de regresién postnatal en algunas lesiones (4%). Por otra parte,
se defiende la intervencién quirdrgica de aquellas MCVAI con posibilidad de complicaciones
(MCVAP, SP, QB), para prevenir el riesgo de malignizacion, para reducir el numero de pruebas
diagnésticas que implican radiacién o para mejorar el desarrollo pulmonar compensatorio del resto

del pulmon sano (13).

1.2.  TUMORES Y METASTASIS PULMONARES EN PEDIATRIA

En pacientes menores de 15 afos la gran mayoria de las masas pulmonares son de origen no
neoplasico (procesos inflamatorios o malformaciones). Dentro de las neoplasias pulmonares, las

metastasis son las lesiones predominantes (83% de las neoplasias pulmonares) (14).

Las neoplasias primarias pulmonares son infrecuentes y habitualmente de diagnéstico tardio. Sus
manifestaciones se confunden inicialmente con un proceso infeccioso, produciendo a veces
compresion de estructuras adyacentes. La presentacion en estos casos es la persistencia en

estudios radioldgicos.

El primer estudio que se realiza habitualmente es la RX de térax, donde se objetiva la presencia de
una imagen inusual o sin correlacion clinica. La TC pulmonar con contraste es el estudio
recomendado para evaluar las masas pulmonares y/o mediastinicas. Permite estudiar el
parénquima pulmonar y la via aérea, caracterizar la lesion y discernir la extensién de la masa, su
relacién con la via aérea, grandes vasos o pared toracica. La RM es el método de eleccion para

evaluar lesiones de partes blandas, pared toracica, mediastino, etc.

1.2.1. Tumores pulmonares benignos

e Tumor miofibroblastico inflamatorio: el mas frecuente en nifios (50% aproximadamente).

Consiste en una proliferacion localizada de células inflamatorias monoclonales. Existen dos

subtipos histolégicos: el tipo celular y el tipo fibrohistiocitico (15). Generalmente se



manifiesta con fiebre, disminucion de peso y malestar, pudiendo ser asintomatico en el
momento del diagndstico hasta en el 30% de los casos (14).

¢ Hiperplasia nodular linfoidea: se define como una proliferacion linfoidea reactiva localizada.

Se presenta como una masa bien delimitada de tejido linfoideo. La mayoria de los pacientes
afectos son asintomaticos al diagndstico, que se produce en la edad adulta.

¢ Sindrome linfoproliferativo post-trasplante: mas habitual en nifios que en adultos sometidos

a trasplante pulmonar o cardiopulmonar, aunque también se puede desarrollar tras un
trasplante de érganos solidos o de médula 6sea. Se considera una proliferacion linfoidea
reactiva benigna (16). Se asocia a primoinfeccidn por virus de Epstein-Barr y por tratamiento
con ciclosporina y corticoides a dosis altas. Suele ser necesaria la biopsia para el
diagnéstico.

o Hamartoma: se considera una anomalia del desarrollo pulmonar, ya que estdn compuestos
por tejido pulmonar con configuracion anémala. Suelen ser asintomaticos y diagnosticarse
en la edad adulta (17).

1.2.2. Tumores pulmonares malignos

o Tumor carcinoide bronquial: tumor neuroendocrino originado en las células de Kulchitsky del

epitelio respiratorio. En pediatria raramente se presenta con sindrome carcinoide. Es el
tumor mas frecuente del arbol bronquial (14). En la mayoria de los pacientes se presenta
como atelectasia persistente en la RX de térax, realizandose posteriormente el diagndstico
mediante broncoscopia.

e Carcinoma mucoepidermoide: se origina en las glandulas salivales menores localizadas en

la submucosa respiratoria. Los de bajo grado son los mas frecuentes en nifios, por lo cual
las metastasis son infrecuentes y el prondstico es bueno (18).

e Linfoma pulmonar: aunque habitualmente asociado a linfoma mediastinico, ocasionalmente

puede existir presentacion pulmonar exclusiva.

o Blastoma pleuropulmonar: tumor disembiogénico, pudiendo tener como precursora la

MCVAP, aunque pudiera aparecer de novo (19). Se divide en tres subtipos segun su
constitucion (quistica, mixta o solida). En el 30% de ocasiones puede dar metastasis, sobre
todo en SNC y hueso (20).

1.2.3. Metastasis pulmonares
La presencia en la TC de multiples ndédulos pulmonares en niflos con un tumor sdlido maligno
conocido, especialmente cuando alguna de ellos es mayor de un cm de diametro es un indicativo
claro de metastasis. Se debe realizar el diagndstico diferencial con otras entidades como la
tuberculosis, embolias sépticas o incluso nédulos de naturaleza benigna, como ganglios linfaticos

intrapulmonares o cicatrices.



La ubicacion mas frecuente de las metastasis de la mayoria de los tumores sélidos extracraneales
es el pulmon. La presencia de nddulos pulmonares detectados en la TC cambia la estadificacion
inicial y el tratamiento. Al momento del diagndstico presentan metéstasis pulmonares un 15-20% de
los rabdomiosarcomas, osteosarcomas y sarcomas de Ewing, un 10% de los tumores de Wilms y

hepatoblastomas y un 4% de los neuroblastomas.

La cirugia completa de las metastasis pulmonares, en pacientes seleccionados, constituye un
procedimiento terapéutico y diagndstico con baja mortalidad y buena supervivencia. La clasificacion
por grupos pronosticos segun el numero de metastasis, intervalo libre de enfermedad y
resecabilidad se correlaciona significativamente con la expectativa de supervivencia de los
pacientes, con independencia de la histologia del tumor primario. Los criterios para la reseccion de
metastasis pulmonares incluyen: posibilidad de poder resecar todas las metastasis, control del
tumor primario, adecuada reserva pulmonar y ausencia de metastasis extrapulmonares (o
posibilidad de controlarlas con cirugia u otro tratamiento) (21). Fuera de estos criterios, la reseccién
de una o mas lesiones pulmonares estaria justificada si existieran metastasis sintomaticas sin otra

posibilidad de tratamiento o hubiera que obtener muestra para una nueva estrategia terapéutica.

1.3. TIPOS DE RESECCION PULMONAR. TECNICAS QUIRURGICAS:
TORACOTOMIA VS TORACOSCOPIA

Existen cuatro modalidades de reseccion quirdrgica pulmonar: la extirpacion de lesion sin implicar
al parénquima, la segmentectomia, la lobectomia y la neumonectomia. La segmentectomia implica
la extirpacion de un segmento pulmonar especifico, preservando todo el tejido sano posible. La
lobectomia consiste en la extirpacion de un I6bulo pulmonar, y la neumonectomia implica la
extraccion completa de un pulmén. En determinados casos es posible extirpar unicamente la lesion,
sin necesidad de resecar parénquima pulmonar adyacente. Estas modalidades se utilizan segun la
ubicacién y gravedad de la lesién pulmonar. La segmentectomia se aplica cuando es posible
eliminar solo una porcién de un Iébulo, la lobectomia cuando no es posible realizar una
segmentomia asegurando la reseccién completa de la lesion, y la neumonectomia en casos graves
que afectan todo un pulmoén. La neumonectomia en pediatria esta en desuso por las complicaciones
derivadas de su realizacion. La técnica de eleccion depende de diversos factores,
fundamentalmente la extension de la malformacion o metastasis que se quieren extirpar, y se debe

realizar una evaluacion exhaustiva para determinar la opcion mas adecuada.

Actualmente las técnicas quirurgicas utilizadas para extirpar las MCVAI o metastasis pulmonares

son la toracotomia y la videotoracoscopia asistida (VATS). La técnica de eleccion hoy dia es la
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VATS, ya que tiene menor morbilidad, menos dias de hospitalizacion tras la cirugia, heridas

quirurgicas de menor tamafo y dolor postoperatorio (1, 22).

1.4. FUNCION PULMONAR. MEDICION MEDIANTE ESPIROMETRIA
FORZADA

Para estudiar la funcién ventilatoria, es preciso conocer previamente los parametros que evaltan
dicha funcion. Se pueden dividir dichos parametros en volimenes estaticos y dinamicos. Los
volumenes estaticos miden el volumen de gas que contiene el pulmon en distintas posiciones de la
caja toracica. Dentro de los volumenes estaticos se pueden distinguir cuatro volimenes basicos

y cuatro capacidades, que son sumas de los anteriores. Los volumenes basicos son:

e Volumen residual (VR): volumen que contienen los pulmones en litros (L) tras una
espiracion maxima.

e Volumen corriente (VC): volumen (L) que moviliza un individuo en reposo.

o Volumen de reserva espiratorio (VRE): volumen (L) que se puede espirar tras una
espiracion normal.

o Volumen de reserva inspiratorio (VRI): volumen (L) que se puede inspirar tras una

inspiracion normal.

Las capacidades son:

e Capacidad pulmonar total (CPT): volumen de gas (L) que contienen los pulmones en la
posicion de maxima inspiracion.

e Capacidad vital (CV): volumen de gas espirado maximo (L) tras una inspiracion maxima.

o Capacidad inspiratoria (Cl): volumen de gas inspirado maximo (L) tras una espiracion
normal.

o Capacidad residual funcional (CRF): volumen de gas (L) que contienen los pulmones tras

una espiracién normal.

Los volumenes pulmonares dinamicos introducen en su definicion el factor tiempo, por lo que

estudian ademas flujos (volumen/tiempo). Los principales volimenes dinamicos son:

e Capacidad vital forzada (CVF): volumen total espirado (L) mediante una espiracion forzada

maxima.
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¢ Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV+): volumen espirado en el primer
segundo. En el caso de nifios menores de 7 afios, debido a que son capaces de espirar la
practica totalidad de la CVF en el primer segundo de la espiraciéon forzada, se utiliza el
volumen espiratorio forzado a los 0.75 segundos (FEVy.75).

¢ Relacion FEV+1/CVF y FEV,7s/FVC: indica el porcentaje de la CVF que es espirado durante
el primer segundo, o en casos de nifios menores de 7 afios, el que es espirado durante los
primeros 0.75 segundos. Un valor por debajo del LIN indica obstruccién bronquial.

¢ Flujo de aire entre el 25 y 75% de la espiracion forzada o mesoflujos (MMEF o FEF2s.
75%): €S la medida mas sensible para detectar la obstruccién precoz de la via aérea de

pequeiio calibre. Se expresa en litros/segundo (L/seg)

Los volumenes dinamicos se pueden medir mediante una espirometria forzada. Consiste en una
maniobra de espiracion maxima y forzada por parte del paciente, soplando a través de un tubo que
esta conectado a un dispositivo con sensores que son capaces de medir el flujo y el volumen de
gas. Es una técnica sencilla, barata y rapida de realizar e interpretar, que unicamente precisa de un
espirometro, asi como de personal entrenado para instruir a los pacientes sobre como realizar una

adecuada maniobra y que interprete los resultados obtenidos (23).

Los resultados de una espirometria forzada se pueden representar graficamente mediante dos

curvas: la curva volumen/tiempo (V/T) y la curva flujo/volumen (F/V).

Para una adecuada realizacidon de una espirometria forzada, el paciente debe inspirar hasta llegar
a la CPT, y tras realizar una espiracion forzada y maxima, finalizar al alcanzar el VR. Para que una

maniobra se considere correcta, debe cumplir unos criterios de calidad: aceptabilidad y repetibilidad.

o Aceptabilidad: no se exige en pediatria un minimo tiempo de espiracion. Para una buena
aceptabilidad se exige que la maniobra tenga un inicio rapido una curva sin artefactos o
fugas de aires y un final sin interrupcion precoz. En la curva de V/T hay un ascenso rapido
hasta que se hace plana (meseta), y en la curva F/V el ascenso es muy pronunciado hasta
llegar a un pico de flujo espiratorio (PFE) para luego descender linealmente y sin
irregularidades hasta llegar a la linea de volumen.

o Repetibilidad: se cumple si existen dos maniobras aceptables que sean reproducibles, esto
es, que la diferencia entre el mayor FVC y el siguiente y entre el mayor FEV1 y el siguiente

sea menor a un 5% o 150 ml (10% o 100 ml en el caso de FEVq75).
Existen tres patrones patoldgicos de espirometrias forzadas:

e Patrén restrictivo: en este caso la CVF es significativamente menor de lo esperado para la
edad, talla y etnia del paciente.
12



o Patrén obstructivo: el FEV/FVC o FEV,75/FVC son significativamente menores de lo
esperado para la edad, talla y etnia del paciente.

¢ Patrén mixto: se presentan a la vez los dos patrones descritos previamente.

Estos patrones patoldgicos se pueden interpretar segun patrones caracteristicos de las curvas V/T
y F/V. En pediatria se considera que una espirometria presenta un patrén obstructivo si su FEV+/CVF
0 FEV(75/CVF son menores al limite inferior de la normalidad (LIN) segun las ecuaciones de

referencia elegidas. Igualmente, un patron restrictivo implica una CVF menor al LIN (24).

Debido a la gran variabilidad en los valores de referencia, el grupo colaborativo Global Lung
Function Initiative (GLI-2012) propuso el uso unificado de nuevos valores de referencia y una nueva
interpretacion de los datos espirométricos. Segun este nuevo método, los parametros
espirométricos se comparan con los valores de referencia conforme al Z-score, considerandose
valores normales aquellos en los que su Z-score esta por encima de -1.64, que equivale al percentil
(P) 5 o al LIN (25). Este método se usa mas actualmente en los servicios de neumologia debido a
que refleja de forma mas exacta los limites de la normalidad de los valores espirométricos, en

funcién del grupo poblacional al que pertenezca el paciente.

1.5. BIBLIOGRAFIA EXISTENTE SOBRE FUNCION PULMONAR EN
PACIENTES PEDIATRICOS SOMETIDOS A RESECCIONES
PULMONARES PREVIAS

Como se ha comentado en apartados anteriores, las MCVAI u ofras lesiones pulmonares requieren
en muchas ocasiones de exéresis quirurgica mediante lobectomia o segmentomia. La cirugia tiene
como objetivo evitar futuras complicaciones como infecciones, neumotérax o hemotérax (26). En la
literatura son pocos los estudios que valoren la funcién pulmonar en funcion del tipo de cirugia y/o

el momento en que se realiza.

Existen pocos datos en relacién con la funciéon pulmonar en pacientes sometidos a cirugia de
reseccion de la lesién pulmonar. Dunn et al. (27) no encuentran diferencias significativas en las
espirometrias forzadas realizadas entre el grupo que ha sido sometido a reseccion y el grupo control
en reposo; sin embargo, si que las encuentran tras la realizacion de un test de ejercicio fisico, siendo
menor el FEV1 en el grupo caso. En el estudio de Nuutien et al. (28) se muestra un FEV,
significativamente inferior respecto a controles agrupados por sexo y edad en pacientes operados
por MCVAI, aunque este descenso no tiene implicaciones clinicas o en la calidad de vida. Tocchioni

et al. (29) destacan que los pacientes sometidos a resecciones mantienen valores de funcién
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pulmonar dentro del rango de la normalidad, aunque las medias de CPT, FEV+1, FEF25.75%, y CVF son
significativamente inferiores respecto a las medias de referencia de los modelos utilizados. Naito et
al. (30) y Farolffi et al. (31) encuentran también diferencias entre los dos grupos respecto al FEV;.
Huang et al. (32) encuentran diferencias significativas en las pruebas de funcién pulmonar

realizadas un mes tras la operacion, no siendo significativas en el seguimiento a los 2 afios.

Respecto a la funcién pulmonar segun la edad a la que se ha realizado la cirugia también hay
resultados dispares. Naito et al. (30), Pio et al. (33), Keijzer et al. (34) y Triana et al. (35) no
encuentran correlacion entre la realizacion mas temprana de la cirugia y una mejor funcion pulmonar
posterior. Laros et al. (36) observan una mejor funcion pulmonar en el grupo de menores de 5 afios
sometidos a neumonectomias respecto a los grupos de edades superiores. Komori et al. (37) si que
encuentran beneficios en la realizacion de la cirugia antes de un afio de edad, y Nakajima et al. (38)
muestran una CVF significativamente menor en el grupo de nifios operados de MCVAP con mas de
4 afnos respecto a los operados antes de esa edad. De estos ultimos estudios se intuye que una
intervencion mas temprana favorece una reexpansion mas eficaz del tejido pulmonar, que deriva en

una mejor funcién pulmonar a largo plazo.

Dunn et al. (27) no encuentran diferencias significativas en cuanto a la capacidad de realizacién de
ejercicio fisico entre pacientes operados y no operados, aunque Naito et al. (30) encuentran una
tendencia no significativa a una menor capacidad de captacion maxima de oxigeno (VO2 maxima)

en pacientes que fueron lobectomizados con mas edad.

Conforme a las ventajas de la realizacion de segmentomia respecto a lobectomia o0 neumonectomia
no hay tampoco conclusiones definitivas. Lau et al. (32) no encuentran diferencias significativas en
los valores de CVF, FEV1 y FEV4/FVC en el grupo de nifios lobectomizados por toracoscopia
respecto al valor de referencia. Rothenberg et al. (39) y Lilly et al. (40) apoyan la idea de realizar
siempre que sea posible segmentomia respecto a lobectomia. Stanton et al. (41) prefieren la
realizacién de lobectomia para la lesién principal y segmentomias para las secundarias con el fin
de evitar recidivas, y Eber (42) indica que la lobectomia es segura y que puede tener beneficios
respecto a la segmentomia, evitando complicaciones como recidivas y posteriores lobectomias o
escapes de aire. Farolfi et al. (31) destacan la peor funcidén pulmonar obtenida en pacientes

sometidos a neumonectomia con respecto al resto de pacientes operados.

Respecto a la morbilidad en pacientes nacidos con una MCVAP, Delestrain et al. (43) reflejan que
en el 40% de los nifos operados hubo complicaciones tras la cirugia, entre las cuales se encuentran
un 9% de neumonias y un 15% de pectus excavatum, asociados de forma significativa con
toracotomias. En el estudio de Calzolari et al. (44) se objetiva que hasta en mas del 50% de los

pacientes operados de MCVAP presentan secuelas a largo plazo, sin importar el tipo de
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malformacion, por lo que se recomienda seguimiento en estos casos. Nakajima et al. (38), objetivan
una CVF menor en el grupo de pacientes que habia tenido complicaciones infecciosas previas a la

operacion.

La mayoria de los estudios tienen una limitacion al disponer de una muestra pequefa de individuos,
lo que puede suponer un impedimento de cara a descubrir diferencias significativas con respecto a
la funcidn pulmonar en pacientes pediatricos sometidos a cirugias de reseccion pulmonar respecto
a la poblacién general. Muchos de estos trabajos mencionan la necesidad de estudios posteriores
que aporten mas datos respecto a la funcién pulmonar de los pacientes que han sido sujetos a

cirugia de reseccion pulmonar.

En definitiva, y la vista de las diferentes conclusiones publicadas al respecto, son necesarios mas
estudios que analicen la funciéon pulmonar en pacientes sometidos a cirugia pulmonar en la edad
pediatrica y asi conocer con mas detalle los beneficios de una intervencion mas o menos precoz y/o

mMAas 0 menos agresiva.
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2. HIPOTESIS DE TRABAJO

HIPOTESIS PRINCIPAL

¢ Los individuos sometidos a cirugia toracica en la edad pediatrica para el tratamiento de las
MCVAI o de las lesiones tumorales/metastasicas, presentan unos valores de funcion

pulmonar por espirometria forzada inferiores a los valores de referencia.

HIPOTESIS SECUNDARIAS

e Lacirugia temprana implica unos resultados de funcién pulmonar a largo plazo superiores a
los intervenidos mas tarde.

e La cirugia por VATS supone unos resultados superiores de funcién pulmonar posteriores a
la intervencidn respecto a las cirugias realizadas mediante toracotomia.

e La cirugia por segmentomia conlleva mejores resultados de funcién pulmonar a largo plazo

respecto a los casos de lobectomias y neumonectomias.
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3. OBJETIVOS

OBJETIVO PRIMARIO

e Analizar los parametros de espirometria forzada de CVF, FEV1 o FEVo75; FEV4/CVF o
FEVo7s/CVF y MMEF en individuos sometidos, en la edad pediatrica y en el Hospital
Universitario Miguel Servet de Zaragoza, a cirugias toracicas para el tratamiento de MCVAI
o tumores/metastasis pulmonares y compararlos con los valores de referencia segun la

edad, sexo, raza y talla de las ecuaciones de la GLI-2012.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

e Describir en el grupo de pacientes a estudio los siguientes items:
o Caracteristicas epidemiolégicas y clinicas.
o Tipos de MCVAI, tumores/metastasis u otras lesiones intervenidas.
o Métodos diagnosticos de las lesiones pulmonares.

o Caracteristicas quirurgicas.

e Estudio multivariable para comparar los diferentes parametros espirométricos con las

caracteristicas descritas.
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4. MATERIAL Y METODOS

4.1. TIPO DE ESTUDIO Y POBLACION

Estudio de tipo observacional retrospectivo mediante el analisis de las historias clinicas de pacientes
sometidos a cirugias de reseccion pulmonar, a partir de una base de datos que incluia los niumeros
de historia clinica de pacientes sometidos a cirugias toracicas, dentro del servicio de Cirugia
Pediatrica del Hospital Materno-Infantil Miguel Servet de Zaragoza entre el periodo 2001 a 2022; y
estudio analitico, usando la misma base de datos mencionada previamente, siendo retrospectivo
en aquellos pacientes que ya tenian realizada una espirometria forzada, y prospectivo, en aquellos
que no disponian de una en su historia clinica electrénica (HCE). Para la realizacion de dicha
espirometria se contactd con ellos telefénicamente y se les cité en la consulta de Neumologia
Pediatrica entre los meses de mayo a julio de 2023, firmando previamente el consentimiento

informado (Anexo ).

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la Investigacion de la Comunidad de Aragén
(CEICA, referencia P123/226, anexo |l). Posteriormente se obtuvo permiso para la busqueda de
datos en la HCE de los pacientes incluidos en la lista de cirugias toracicas por parte del Servicio de
Admision y Documentacion Clinica del Hospital Universitario Miguel Servet, y a este mismo servicio
se solicitd la historia clinica fisica escaneada en aquellos pacientes en los que habia datos que no
se encontraban en la HCE, pero si en la historia fisica, al haber muchos documentos anteriores al
2020 no disponibles en la HCE.

Los criterios de inclusion fueron:

¢ Pacientes sometidos a cirugia de reseccién pulmonar a una edad menor de 14 afnos en los
ultimos 22 afios en el Hospital Universitario Miguel Servet de Zaragoza.

¢ Disponibilidad en la historia clinica de los datos referentes a la intervencion quirurgica.

o En el caso del estudio observacional sobre funcién pulmonar y en el del estudio analitico,

disponer en la historia clinica de algun informe de espirometria forzada realizada.
Los criterios de exclusion establecidos fueron:

o Pacientes sometidos a cirugias toracicas, pero sin el objetivo de reseccion de masas
intraparenquimatosas (masas mediastinicas, drenajes pleurales, biopsias, etc.)

e Pacientes sin datos en la historia clinica sobre la cirugia.
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o En el estudio analitico y el descriptivo sobre los datos de funcion pulmonar, aquellos en los
qgue no tenian una espirometria forzada en la HCE y no se pudo conseguir una nueva, por
ser menores de 3 afos, por exitus, por no poder contactar con ellos o por no poder acudir al

hospital para su realizacion.

Un total de 91 pacientes fueron sometidos a cirugia toracica, 7 fueron excluidos al estar en la lista
por ser biopsias, 1 por ser una VATS diagndstica, 4 por ser drenajes pleurales, 22 por ser cirugias
de masas extrapulmonares (13 lesiones mediastinicas, 7 extrapleurales, 2 paravertebrales), 2 por
ser extracciones de accesos vasculares, 3 por no disponer de informe quirurgico en la historia clinica
y 2 por ser otro tipo de intervenciones quirdrgicas no relacionadas con el estudio. La muestra conto

finalmente con 49 pacientes sometidos a cirugias de reseccion pulmonar (figura 1).

91 pacientes sometidos a cirugia toracica

7 biopsias
1 VATS diagndstica
4 colocacidn drenajes toracicos
22 cirugias no pulmonares
2 extraccion accesos vasculares
2 sin informe quirdrgico
2 otras intervenciones

49 pacientes a estudio

Figura 1. Pacientes incluidos en el estudio. VATS (videotoracoscopia).

De los 49 pacientes, se pudo obtener informes de espirometrias forzadas a partir de la HCE o del
programa de espirometrias de la consulta de Neumologia Pediatrica en 26 de ellos, y se cit6 para
realizar espirometrias forzadas a 11 pacientes, siendo recogidas en la base de datos un total de 37
espirometrias, 2 de ellas no validas al no cumplir con los criterios de calidad. No se pudo citar a 3
pacientes por vivir en municipios alejados del hospital, a 4 por exitus, a 4 por tener menos de 3 afios

en el momento de la recoleccion de datos y a 1 por no posibilidad de contacto telefénico (figura 2).
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49 pacientes a estudio

2 mala técnica espirométrica
3 vivienda alejada
4 exitus
4 menores de 3 afos
biopsia
1 no contacto telefénico

35 pacientes para valoracién de espirometrias

Figura 2. Muestra final para analizar.

En aquellos pacientes en los que existian informes de varias espirometrias realizadas, se escogio

aquella

que cumpliera mejor con los criterios de calidad. Si habia varias espirometrias que cumplian

satisfactoriamente con dichos criterios, se escogieron las espirometrias que tenian valores de

funcién

4.2.

pulmonar mas elevados.

VARIABLES DE ESTUDIO

Durante el estudio se evaluaron las siguientes variables:

Datos perinatales, factores demograficos: sexo, raza, fecha de nacimiento, puntuacion
en el test del Apgar al minuto 1 y al minuto 5 de vida, peso al nacimiento, semanas de edad
gestacional al nacimiento, exitus.

Datos de antecedentes previos a la intervencion quirargica de interés: ingreso en
Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) neonatal debido a sintomas respiratorios.
Padecimiento de neumonias. Episodios de sibilantes recurrentes.

Datos sobre el diagnéstico radiolégico: técnica diagndstica inicial y técnica diagndstica
de confirmacion.

Datos sobre la intervencion quirargica: edad a la que se realizd, técnica (toracoscopia o
toracotomia), tipo de intervencién (lobectomia, segmentomia, neumonectomia, extirpaciéon

de lesion sin implicar al parénquima).
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o Datos sobre la lesién intervenida: tipo de lesion (tumor primario, metastasis, MCVAI,
otros), y dentro de cada grupo, el subtipo de lesién correspondiente (metastasis de
neuroblastoma, secuestro pulmonar, MCVAP, etc...).

o Datos relevantes posteriores a la intervencioén: infeccion en los dias o semanas
posteriores a la intervencidn quirdrgica, presencia de sibilantes recurrentes.

o Datos sobre las espirometrias realizadas. En pacientes que realizaron la espirometria con
7 anos o mas, las variables utilizadas fueron: CVF, FEV,, FEV4/FVC y MMEF. En los
pacientes que realizaron la espirometria con menos de 7 afos, las variables estudiadas
fueron las siguientes: CVF, FEV4, FEV1/FVC, FEV,.75, FEV(75/FVC y MMEF.

Los resultados de las variables de las espirometrias fueron expresados en forma de Z-score
respecto a los valores de referencia en cuanto a edad, sexo, talla y raza, de las ecuaciones
poblacionales validadas por el GLI-2012, Para esto, se introdujeron los datos de volumenes vy flujos
en la calculadora disponible en la pagina web del GLI-2012 (https://gli-calculator.ersnet.org/),

obteniendo en cada caso las DE correspondientes a cada valor.

4.3. ANALISIS ESTADISTICO

Por una parte, se realizé un analisis estadistico descriptivo de la muestra en todas las variables

recogidas.

Para las variables cuantitativas se calcularon las medidas centrales y de dispersion. Para las

variables cualitativas se usaron proporciones.

Se comprobé la normalidad de todas las variables y los grupos de las mismas con el test de Shapiro-
Wilk. Posteriormente se llevd a cabo un estudio inferencial con la aplicacion de distintas pruebas

estadisticas en funcion a las variables a comparar.

Para la comparacién de variables cualitativas se utilizo el test de Fisher o el test de Chi-cuadrado.
Para comparar 2 variables cuantitativas, se utilizé la correlacion de Pearson o la de Spearman, en
funcion de la normalidad o no de la variable, respectivamente, comprobandose la igualdad de las
varianzas previamente mediante el test de Lévene. Al comparar una variable cuantitativa y otra
cualitativa de dos categorias se utilizé la prueba de T de Student para muestras independientes o
la prueba de U de Mannwhitney en caso de grupos que no pasaran el test de normalidad. En caso
de que la variable cualitativa estuviera compuesta por mas de dos categorias se recurri6 al test de

ANOVA o al test de Kruskal-Wallis en caso de variables no paramétricas.
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El analisis de los datos fue realizado mediante el programa informatico IBM SPSS Statistics, version
29.0.1.0. Se han considerado como resultados significativos aquellos con vales de p menores a
0.05.
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5. RESULTADOS

5.1. RESULTADOS DESCRIPTIVOS DE LA MUESTRA

En total, 49 pacientes son los que cumplieron los criterios de inclusion en el estudio.

5.1.1. Sexoy raza

Respecto al sexo, 22 (45%) de los pacientes eran varones y 27 (55%) eran mujeres.

En cuanto a la raza, la mas frecuente entre los pacientes analizados fue la raza caucasica, con 42
casos (86%), seguida de 3 (6%) de raza no definida, 2 de raza latinoamericana (4%) y uno de raza

afroamericana (2%).

50
Sexo
W Mujer
Evarén 104
w
=]
[77]
]
@ 30+
@
b=
2
@
\E 207
=
104
o
AMERICAND CALCASICO AFROAMERICAND OTRO
Raza
Grafico 1. Distribucidn de la muestra por sexo Grafico 2. Distribucidn de la muestra por raza

5.1.2. Exitus
Cuatro de los pacientes analizados (8%) fueron exitus a fecha del analisis estadistico. Tres de ellos
a causa de neoplasias (un caso de schvannoma, un caso de hepatoblastoma y un caso de
neuroblastoma) y un caso de MCVAI con ocupacién masiva de un pulmoén, que requirié de
neumonectomia y que fallecié en el postoperatorio tardio.
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5.1.3. Antecedentes perinatales
Con respecto a los antecedentes perinatales, se pudo obtener datos de la historia clinica de 42 de
los pacientes incluidos en el estudio. La media del peso al nacimiento fue de 3.17+0.58 DE, con un
minimo de 1.35 kg y un maximo de 4.61 kg (grafico 3). En 37 casos (88%) los nacimientos fueron a
término con = 37 semanas de edad gestacional (SEG). Dos casos (5%) nacieron en la 36 SEG, y 3
casos (7%) nacieron < 36 SEG (31, 33+4 y 34 SEG). El resultado del test de APGAR se pudo
recuperar en 41 pacientes. En 35 casos (85%), el test de APGAR en el minuto 1 fue de 2 8, en 3
casos (7%) de 6, en 2 (5%) de 4 y en un caso (2%) de 2 (grafico 4). El resultado del test de APGAR

al minuto 5 fue de = 8 en 40 casos (98%) y de 7 en un caso (2%) (grafico 5).

De los 49 pacientes, 8 casos (16%) presentaron algun grado de distrés respiratorio en el periodo

neonatal, y de éstos, 4 (8%) precisaron ingreso en la UCI para soporte respiratorio (grafico 6).

Media=317
Desviacion estandar = 576
=42

Numero de casos

Frecuencia

APGAR 1

2,00 3,00 4,00
Peso al nacimiento (Kg)

Grafico 3. Distribucién de la muestra por peso al nacimiento Grafico 4. APGAR al minuto 1
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Grafico 6. Porcentaje de pacientes con o sin distrés

Gréfico 5. APGAR al minuto 5 respiratorio neonatal
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5.1.4. Proceso diagnéstico
El diagndstico inicial se realizd prenatalmente mediante ecografia en 24 de los 49 pacientes (49%)
y postnatalmente en los 25 pacientes restantes (51%) mediante RX de térax (20 casos, 41%)
ecografia toracica (2 casos, 4%) y TC toracica (1 caso, 2%). En todos los pacientes se realiz

diagndstico de confirmacion mediante TC toracica postnatal.

De los 24 diagnésticos prenatales, 22 (91%) fueron a partir del ano 2007 (grafico 7).

Diagndstico prenatal

Hs=
0 [l

MNumero de casos
9

o o o
o o o o Q9
= th @

Fecha de nacimiento

Gréfico 7. Casos de diagndstico prenatal y postnatal en funcidn del afio de nacimiento

5.1.5. Infecciones respiratorias previas y posteriores a la intervencion quirargica

De los 48 pacientes en los que se pudo recoger antecedentes de infecciones respiratorias en forma
de neumonia, en 12 casos (25%) se produjeron previamente a la cirugia y en 1 caso (2%) en el

periodo posterior.
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La proporcién de pacientes con episodios de bronquitis viricas recurrentes antes de la cirugia fueron
14 de 48 (29%) y posteriormente a la cirugia 8 de 47 (17%) (tabla 1).

Tipo de infeccion n Casos Proporcién

Neumonias posteriores a la
cirugia

Sibilantes recurrentes
posteriores a la cirugia

46

47

1 2%

8 17%

Tabla 1. Casos de neumonia previa o posterior a la cirugia; casos de sibilantes recurrentes previos o

posteriores a la cirugia.

5.1.6. Datos sobre la intervencidon quirargica

La mediana de edad de la intervencién quirurgica fue de 23.16 meses, siendo el minimo 7 dias de

vida y el maximo 13.41 anos (grafico 8).
En 32 de 49 casos (65%) se realizo toracotomia y en 17 (35%) VATS. Desde 2014, el 56% de las

intervenciones fueron mediante VATS (grafico 9).
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Grafico 8. Edad de realizacidon de la cirugia (en meses)
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Técnica quirdrgica
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Grafico 9. Casos de toracotomia vs toracoscopia a lo largo del tiempo.

En 41 de los 49 casos (84%) se practico una lobectomia, en 5 casos (10%) una segmentomia (tumor
de Wilms metastatico, metastasis de hepatoblastoma, metastasis de tumor germinal mixto de
testiculo, MCVAI y en una lesién vascular hamartomatosa), en 2 casos (4%) se extirpé Unicamente
la lesion (neumatocele post-neumonia necrotizante y neuroblastoma metastatico) y en un caso (2%)

se realizé neumonectomia.

5.1.7. Regiones pulmonares intervenidas
En 6 casos de 48 (13%) se intervinieron dos o mas regiones pulmonares, en 14 casos (29%) se
intervino el I6bulo inferior izquierdo, en 13 (27%) el I6bulo inferior derecho, en 9 (19%) el I6bulo

superior izquierdo, en 5 (10%) el I6bulo superior derecho y en 1 caso (2%) el I6bulo medio.
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Grafico 10. Frecuencia de regiones pulmonares intervenidas

5.1.8. Tipos de lesiones intervenidas
En 42 de 49 casos (86%) fueron MCVAI, en 4 (8%) lesiones metastaticas, en 2 (4%) tumores

primarios y en 2 (4%) otro tipo de lesiones.

De las 42 MCVAI, 21 (50%) fueron MCVAP o MAQ; 8 (19%) lesiones hibridas tipo MCVAP o MAQ
+ SP; 4 (10%) HLC; 4 (10%) SP, 1 (2%) QB, 1 (2%) lesion hibrida tipo QB + MCVAP o MAQ y 1 (2%)

lesidn indeterminada.

Las 4 lesiones metastaticas procedian de un tumor de Wilms, un hepatoblastoma, un neuroblastoma
y un tumor germinal mixto de testiculo. El tumor primario pulmonar correspondia a un schvannoma.
Las otras lesiones consistian en un neumatocele post-neumonia necrotizante, una lesién vascular

hamartomatosa y una neumonia necrotizante (tabla 2).
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Tipo de lesion N° de casos (%) Caracteristicas histolégicas N° de casos (%)
n=49 n=49 n=49
MCVAP o MAQ 22 (45%)
Lesion hibrida MCVAP + SP 8 (16%)
SP 4 (8%)
MCVAI 42 (85%) HLC 4 (8%)
QB 1(2%)
Lesion hibrida MCVAP + QB 1(2%)
Lesion no determinada 1(2%)
Tumores primarios 1(2%) Schwannoma 1(2%)
Tumor de Wilms 1(2%)
Hepatoblastoma 1(2%)
Metastasis 4 (8%)
Neuroblastoma 1(2%)
Tumor germinal de testiculo 1(2%)
Lesion vascular hamartomatosa 1(2%)
Otros tipos de 3 (6%) Neumonia necrotizante 1(2%)
lesiones -
Neumatocele post neumonia 1 (2%)
necrotizante

Tabla 2. Frecuencia de los diversos tipos de lesiones resecadas. MCVAI: malformaciéon congénita de la via
aérea inferior; MCVAP: malformacion congénita de la via aérea pulmonar; SP: secuestro pulmonar; HLC:
hiperinsuflacion lobar congénita; QB: quiste broncogénico.

5.1.9. Variables de las espirometrias forzadas
Se recogieron los valores de al menos una espirometria forzada en 35 de los 49 pacientes (71%).
En dos casos (4%) las espirometrias forzadas no cumplian los criterios de calidad necesarios para
considerarlas validas, y en 12 casos (25%) no se pudo realizar la prueba (exitus, no posibilidad de

contacto con el paciente o imposibilidad de acudir a la realizacion la prueba).

De los 35 pacientes que realizaron la prueba, se recogieron los siguientes parametros expresados
en Z-score segun la GLI-2012: CVF, FEV4, FEV4/CVF, MMEF y para preescolares FEVo7s y
FEVo.7s/CVF. El 31% de los pacientes tenia una edad inferior a 7 afios en el momento de realizar la

prueba.

e CVF: el Z-score medio fue de - 0.96 £ 1 DE (minimo -3.09; maximo 0.95). En 10 de los 35
casos (29%), era inferior al LIN o P5 (grafica 11).
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Z-score (DE)

o FEV1: en el total de las espirometrias (n=35), incluyendo preescolares y mayores de 6 afos,

el Z-score medio era de -1.23 + 0.95 DE (minimo -3.15; maximo 0.47). En 14 casos (40%)
el Z-score era inferior al LIN (grafica 12). En los nifios con edad mayor o igual a 7 afnos
(n=24) el Z-score medio era de -1.31 £ 0.94 DE (minimo -3.15; maximo 0.32). En 10 casos

(42%) el Z-score era inferior al LIN (grafica 13).

o FEV,7s: enlos 11 pacientes preescolares en el momento de la espirometria el Z-score medio

erade-1.36 £ 1,09 DE (minimo -3.17; maximo 0.06). En 5 casos (45%) el Z-score era inferior
al LIN (grafica 14).

o FEV4/CVF: en el total de las espirometrias (n=35), incluyendo preescolares y mayores de 6

afios, el Z-score medio era de -0.54 + 0.88 DE (minimo -1.84; maximo 1,56). En 3 casos
(9%) el Z-score era inferior al LIN (grafica 15). En los nifilos con edad mayor o igual a 7 afos
(n=24) el Z-score medio era de -0.67 = 0.76 DE (minimo -1.78; maximo 1.07). En 2 casos

(8%) el Z-score era inferior al LIN (grafica 16).

e FEV,75/CVF: en los 11 pacientes preescolares en el momento de la espirometria el Z-score

medio era de -0.56 + 1.08 DE (minimo -1.84; maximo 2.04). En 2 casos (18%) el Z-score era

inferior al LIN (grafica 17).

e MMEEF: el Z-score medio fue de — 1.28 + 0.86 DE (minimo -2.49; maximo 1.01). En 11 de los

35 casos (31%), era inferior al LIN o P5 (grafica 18).

CVF FEV1
3,00 3,00
2,00 2,00
1,00 — 1,00
M
=} R
L L
,00- S .00
QO
P
1,00 N 1,001
1.64 B
-2,00 -2,00-
-3,00-] -3,001 —
Gréfico 11. Distribucidon de la variable CVF en Grafico 12. Distribucién de la variable FEV1
funcion al z-score. CVF: capacidad vital forzada en funcion al z-score. FEV1: volumen

espiratorio forzado en el primer segundo.

30
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Grafico 13. Distribucién de la variable FEV1 en
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Grafico 15. Distribucién de la variable
FEV1/FVC en funcidn al z-score.
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Grafico 17. Distribucién de la variable
FEV0.75/FVC en funcidn al z-score.
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Grafico 14. Distribucién de la variable FEV0.75
en funciodn al z-score. FEV0.75: Volumen
espirado en los primeros 0.75 seg.
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Grafico 16. Distribucidn de la variable FEV1/FVC en
espirometrias realizadas con > 7 afios en funcién al
z-score.
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Variables espirométricas n Media Maximo Minimeo DE Casos < LIN (%)
(Z-score) | (Z-score) | (Z-score)

FVC 35 -0.96 0.95 -3.09 1 14 (40%)
FEV1 35 -1.23 0.47 -3.15 0.95 14 (40%)
FEV1 (2 7 aiios) 24 -1.31 0.32 -3.15 0.94 10 (42%)
FEV0.75 11 -1.36 0.06 -1.36 1.09 5 (45%)
FEV1/FVC 35 -0.54 1.56 -1.84 0.88 3 (9%)
FEV1/FVC (2 7 afos) 24 -0.67 1.07 -1.78 0.76 2 (8%)
FEV0.75/FVC 11 -0.56 2.04 -3.17 1.08 2 (18%)
MMEF 35 -1.28 1.01 -2.49 0.86 11 (31%)

Tabla 3. Resumen descriptivo de las diversas variables espirométricas.

5.2.

RESULTADOS ANALITICOS DE LA MUESTRA

Tras el estudio descriptivo, se realizé un estudio analitico en el cual, mediante contrastes de

hipétesis, se buscaron las diversas relaciones que pudiera haber entre las distintas variables.

5.2.1. Analisis de la distribucion normal de las variables a estudio

Se sometié a todas las variables cuantitativas estudiadas al test de Shapiro-Wilk (n de la muestra

en todas las variables menor de 50) para comprobar si los valores de dichas variables seguian una

distribuciéon normal o no, con el objetivo de utilizar posteriormente para los distintos contrastes de

hipotesis test paramétricos o no paramétricos, respectivamente.

VARIABLE n p-valor DISTRIBUCION
NORMAL
Edad gestacional 41 0.003 NO
PRN 42 0.32 Si
Edad cirugia 49 <0.001 NO
FVC 35 0.64 Si
FEV1 35 0.55 Si
FEV1 2 7 anos 24 0.81 Si
FEV0.75 11 0.28 Si
FEV1/FVC 35 0.15 Si
FEV1/FVC 2 7 aios 24 0.34 Si
FEV0.75/FVC 11 0.15 Si
MMEF 35 0.037 NO

Tabla 4. Analisis de normalidad de las variables cuantitativas estudiadas.
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5.2.2. Diferencias de diferentes variables entre los periodos 1994-2013 y 2014-
2023

En el periodo de nacimientos de 1994 a 2013 (N=26), 8 de los casos (31%) fueron diagnosticados
prenatalmente, mientras que en el periodo de 2014 a 2022 (N=23), 16 casos (70%) fueron
diagnosticados prenatalmente. Esta diferencia de frecuencias de diagndstico prenatal entre estos
dos periodos fue estadisticamente significativa al someterla a un test de Chi-cuadrado, con un p-
valor de 0.007.

En el periodo de 1994 a 2013 (n=26), 8 de los casos (31%) fueron diagnosticados prenatalmente,
la edad mediana de intervencion fue de 23.52 meses y una edad media de 45.3+49.8 DE, la técnica
quirurgica elegida fue la toracotomia en todos los casos y el 40% de los pacientes presentaron

neumonia previa a la intervencion quirurgica.

En el periodo de 2014 a 2022 (n=23), 16 de los casos (70%) fueron diagnosticados prenatalmente,
la edad mediana de intervencién fue de 23.16 meses y la edad media fue de 20.7+ 11.67 DE. La
técnica quirurgica elegida fue la VATS en el 46% los casos y el 9% de los pacientes presentaron

neumonia previa a la intervencion quirurgica.

Las diferencias entre ambos periodos fueron estadisticamente significativas para el diagndstico
prenatal (p-valor 0.007, test de Chi-cuadrado). Aunque la edad mediana de intervencién no mostré
diferencias significativas (p-valor 0.89, test U de Mann-Whitney), si que se reflejé una diferencia de
edad media de intervencion entre los dos grupos (p-valor 0.021, test de t-Student). También se
hallaron diferencias significativas respecto al desarrollo de neumonias previas a la intervencion

quirargica (p-valor 0.028, test de Chi-cuadrado).

Desde la realizacion de la primera cirugia mediante VATS en el afio 2014, la proporcion de
intervenciones llevadas a cabo por esta técnica se fue incrementando con el tiempo. Asi pues, en
el periodo 2014-2018, el 68% de las intervenciones fueron toracotomias, mientras que en el periodo
2019-2022 fueron unicamente el 17% (p-valor 0.004, test de Fischer).

No hubo diferencias estadisticamente significativas entre las variables espirométricas y el desarrollo

de episodios de sibilantes recurrentes previos o posteriores a la intervencion quirurgica.

5.2.3. Correlaciones entre parametros espirométricos y otras variables
Los parametros espirométricos CVF, FEV en 27 anos, FEV1/FVC en =27 anos, FEV,75 en < 7 afios,
FEVo.75s/FVC FEVo.75, en < 7 afios y MMEF se compararon mediante contraste de hipétesis con las
siguientes variables: 1) edad a la que se realiz6 la cirugia, tanto como variable cuantitativa como
variable cualitativa dicotémica (grupo mayor y menor de 1 afo, de 2 afios y de 3 afos); 2) APGAR

en el minuto 1 y APGAR en el minuto 5, dividiendo las variables en dos grupos (APGAR 1-7 y
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APGAR 8-10); 3) SEG (< 37 SEG o = 37 SEG); 4) peso al nacimiento; 5) sexo; 6) presencia de
sintomas respiratorios en periodo neonatal; 7) ingreso en UCI; 8) neumonia previa a la intervencion;
9) neumonia posterior a la intervencion; 10) episodios de sibilantes recurrentes antes y después de
la intervencién; 11) tipo de reseccion quirlrgica (lobectomia, segmentomia, pulmonectomia y
reseccion de lesion sin afectar al parénquima); 12) tipo de técnica quirargica (toracotomia o VATS)

y 13) tipo de lesion (MCVAI, tumor primario, metastasis u otros).

Tras realizar los distintos contrastes de hipétesis, no se pudo demostrar relacién estadisticamente
significativa entre los valores espirométricos y las siguientes variables: APGAR en el minuto 1,
prematuridad, sexo, distrés respiratorio en etapa neonatal, ingreso en UCI neonatal, infeccion
respiratoria de tipo neumonia o bronconeumonia anterior o posteriormente a la intervencion
quirurgica, sibilantes de repeticion previos a la cirugia, tipo de reseccion y técnica quirurgica. No se
pudo realizar contraste de hipétesis con la variable de APGAR en el minuto 5, ya que no existian

casos con APGAR menor de 8 dentro de esta variable.

En cuanto al peso al nacimiento, al realizar un test de correlacion de Pearson con la variable
FEV0.75/FVC, se objetivé una r de +0.626, con un r?> de 0.39 (p-valor 0.04). Esto implica una
correlacion positiva entre el peso al nacimiento y dicho cociente, en el grupo que realizé las

espirometrias antes de los 7 afios.

La edad como variable cuantitativa no obtuvo relacién con las variables espirométricas, pero al
transformarla en variable cualitativa dicotémica, siendo una categoria casos operados con menos
de 2 afios (N=17) y la segunda, casos operados a partir de los 2 afios (N=18), se objetivd una
relacion con la variable de FEV1/FVC. El primer grupo tenia una media de z-score de -0.97+0.62
DE vy el segundo una media de -0.15+0.92, con un p-valor de 0.04. También se encontro relacion
respecto a la variable MMEF. El primer grupo tenia una media de -1.69+0.56 DE y el segundo de
-0.94£0.93 DE (p-valor 0.04).

Al dividir los grupos entre menores de 3 anos y a partir de 3 afios se obtuvo relacién con la variable
FEV1/FVC en pacientes que habian realizado la espirometria a partir de los 7 afios (N=17 y N=7
respectivamente). El primer grupo tenia una media de z-score de -0.89+0.59 DE y el segundo grupo
-0.1410.9 DE (p-valor 0.026).

Al realizar un test de ANOVA para comparar las variables espirométricas con los tipos de lesién,
se encontro una relacion significativa con las variables FEV1/FVC (todos los casos) y FEV1/FVC en
casos que realizaron la espirometria a partir de los 7 anos. Con la primera variable el p-valor fue de
0.022 y con la segunda de 0.009. Un andlisis posterior muestra que esta relacion se debe a la

diferencia de medias del z-score entre el grupo de casos con lesiones de MCVAP y casos con
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metastasis pulmonares. Dentro del total de pacientes con espirometria (N=35), la media del grupo
MCVAP era de -0.85+0.15 DE y la del grupo de metastasis era de -0.04+0.15 DE. Dentro de los
casos que realizaron la espirometria a partir de los 7 afos, la media del grupo MCVAP era de -
0.85+0.15 DE y del grupo de metastasis era de -0.05+0.15 DE.

1 -1.58 -
0.49
30 -0.91 0.95
1 -2.47 -
0.17
30 -1.14 0.93
0 - -
20 -1.26 0.93
1 -3.17 -
0.08
10 -1.18 0.97
1 -1.84 -
0.13
30 -0.49 0.84
0 B -
20 -0.67 0.7
1 -1.84 -
0.23
10 -0.43 1.05
1 -2.49 -
0.16
30 -1.27 0.84

Tabla 5. Relacién entre la puntuacion en el test de APGAR vy las distintas variables espirométricas.
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-0.9 1.37

0.99
-0.89 0.93
-1.57 1.49

0.45
-1.13 0.88
-1.12 1.79

0.84
-1.26 0.86
-3.17 -

0.08
-1.18 0.97
-1.42 0.41

0.08
-0.48 0.87
-1.22 0.26

0.32
-0.67 0.74
-1.84 -

0.23
-0.44 1.05
-2.06 0.57

0.11
-1.24 0.83

Tabla 6. Relacién entre prematuridad y las diversas variables espirométricas.

Tabla 7. Relacion entre el sexo y las diversas variables espirométricas.
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-1.04 0.31

0.83
-0.88 0.98
-1.13 0.49

0.94
-1.18 0.96
-1.47 -

0.81
-1.24 0.94
-1.01 -

0.75
-1.4 1.14
-0.66 1.17

0.88
-0.56 0.91
-0.54 -

0.8
-0.73 0.74
-0.38 .

0.87
-0.58 1.13
-1.07 0.42

0.68
-1.32 0.87

Tabla 8. Relacidn entre la presencia de sintomas respiratorios en periodo neonatal y las diversas variables espirométricas.

Tabla 9. Relacion entre la presencia de neumonia previa a la intervencion quirurgica y las diversas variables espirométricas.
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123 -

0.79
20.95 1.02
1.83 :

0.53
121 0.96
183 -

0.59
129 0.96
136 1.09 )
a3 -

0.39
052 0.89
a3 5

0.41
0.64 0.77
20.56 1.08 i

) -

0.41

12 0.87

Tabla 9. Relacidn entre la presencia de infeccidn respiratoria en las semanas posteriores a la intervencidn quirurgica y las diversas
variables espirométricas

Tabla 10. Relacién entre la presencia de sibilantes recurrentes previamente a la intervencion quirlrgica y las diversas variables
espirométricas.
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-1.35

0.78

0.21
-0.82 1.04
1.62 0.38

0.035*

-1.08 1.01
155 0.45

0.44
118 1.02
222 0.49

0.24
417 1.1
-0.49 0.95

0.92
-0.53 0.88
—0.58 11

0.86
-0.65 0.68
-0.78 0.59

0.77
0.52 1.18
1.37 0.88

0.7
1.23 0.87

Tabla 11. Relacion entre la presencia de sibilantes tras la intervencidn quirurgica y las diversas variables espirométricas.

24 -1.02 1.1
0.59
11 -0.82 0.79
24 -1.37 0.97
0.21
11 -0.93 0.87
21 -1.34 1
0.69
-1.1 0.32
-1.97 1.1
0.28
-1.14 1.07
24 -0.71 0.8
0.1
11 -0.18 0.99
21 -0.61 0.78
0.33
-1.08 0.47
-1.31 0.81
0.17
-0.28 1.07
24 -1.41 0.84
0.2
11 -1 0.89
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Tabla 12. Relacidn entre la técnica quirdrgica y las diversas variables espirométricas.




7 -1.15 0.56
0.57
28 -0.91 1.09
17 -0.98 0.83
0.9
18 0.94 117
27 -0.88 0.9
0.43
-1.2 1.33
7 -1.52 0.7
0.38
28 -1.16 1
17 -1.47 0.77
0.15
18 -1 1.06
27 -1.24 0.88
0.89
8 -1.19 1.22
5 -1.48 0.61
0.68
19 -1.27 1.02
11 -1.45 0.77
0.53
3 -1.2 1.08
17 -1.28 0.87
0.81
7 -1.39 117
2 -2.09 1.53
0.32
9 -1.2 1.02
6 -1.84 0.97
0.12
5 -0.79 1.03
10 -1.46 1.11
0.39
1 -0.42 -
7 -0.89 0.75
0.25
28 -0.46 0.9
17 -0.97 0.62
0.04*
18 -0.15 0.92
27 -0.7 0.8.
0.6
8 -0.03 0.89
5 -0.72 0.77
0.86
19 -0.65 0.78
11 -0.96 0.59
0.08
13 -0.42 0.82
17 -0.89 0.59
0.026*
7 -0.14 0.9
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2 -1.1 1.03

0.46
9 -0.44 1.11
6 -1.08 0.64

0.08
5 -0.06 1.23
10 -0.6 1.13

0.76
1 -0.22 -
7 -1.7 0.7

0.16
28 -1.18 0.88
17 -1.7 0.56

0.04*
18 -0.9 0.93
27 -1.37 0.86

0.29
8 -1 0.88

Tabla 13. Relacion entre la edad de la cirugia (mayores y menores de 12, 24 y 36 meses) y las diversas
variables espirométricas

p-valor
(ANOVA)

0.98

0.46

0.81

0.39

0.022*

0.009*

0.757

0.145

Tabla 16. Relacidon entre el tipo de lesion y las

Tabla 15. Relacién entre el tipo de reseccion y las - ' e e
diversas variables espirométricas.

diversas variables espirométricas.
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6. DISCUSION

La reseccion de lesiones pulmonares en la edad pediatrica implica en muchos casos la reseccion
de parénquima pulmonar sano, pudiendo afectar esto en la funcién pulmonar a corto (32), o largo

plazo (28,29). Sin embargo, dicha relacion esta discutida (22,27).

Es motivo de discusion si estos pacientes se pueden beneficiar del diagnéstico prenatal en el caso
de las MCVAI (45). Se describen altas frecuencias de morbilidad y complicaciones postquirirgicas
en este grupo de pacientes (43,44). No existe consenso sobre si otros factores pueden influir en el
prondstico tanto de la funcién respiratoria, la calidad de vida o la morbilidad posteriores a la
operacioén. Estos factores a estudio son: realizacion de técnicas quirdrgicas menos invasivas como
la toracoscopia, cirugia a una menor edad (37,38) o la reseccién de la menor cantidad posible de

parénquima sano (39,40,42).

En este estudio se analizaron 49 pacientes que cumplieron los criterios de inclusion, de los cuales
35 realizaron por lo menos una prueba de espirometria forzada (24 realizadas previamente y 11
realizadas durante el estudio). Este numero es elevado en comparacion con la mayoria de los
estudios sobre funcion pulmonar en pacientes sometidos a cirugias toracicas. Lau et al. (22)
evaluaron a 12 pacientes en cada grupo (12 pacientes intervenidos y 12 pacientes en el grupo
control), Huang et al. (32) a 19 en cada grupo y Dunn et al. (27) a 9 en cada grupo. Tocchioni et al.
(29) y Farolffi et al (31) incluyeron a 50 y 77 pacientes en sus trabajos, respectivamente. Aunque el
numero de casos incluido en este estudio sigue siendo bajo e insuficiente para poder realizar un
estudio inferencia satisfactorio en muchas de las variables estudiadas, tiene una potencia suficiente

para poder aportar nueva informacion sobre los objetivos que persigue este trabajo.

Dentro de este estudio se incluyd un analisis de otros factores con posible implicacién en la funcién
pulmonar posterior a la reseccién pulmonar. Entre los antecedentes perinatales analizados, no se
encontré relacion entre la funcion pulmonar y la prematuridad o un test de APGAR inferior a 8. El
16% de casos que presentaron sintomas respiratorios en periodo neonatal contrastan con estudios
como el de Edwards et al., donde se refleja una prevalencia en los recién nacidos a término de hasta
el 7% (46). Aunque en nuestra muestra se incluyen casos de recién nacidos prematuros (12%), este
aumento de la proporcion de pacientes con sintomas respiratorios puede ser a causa de la
ocupacioén del espacio pulmonar por las MCVAI. En la literatura no existen trabajos que relacionen
el peso al nacimiento con el FEV,.75s/FVC en los pacientes sometidos a resecciones pulmonares. La
relacion encontrada en este trabajo entre dichas variables, aunque débilmente significativa (p-valor
0.04 a pesar de una n = 11), probablemente no sea real o0 al menos causal y debe ser confirmada

en estudios posteriores, con un mayor numero de participantes.
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Respecto al diagnéstico prenatal de las MCVAI, en la literatura actual se reportan cifras superiores
al 80% (3). En nuestro estudio, en los casos de MCVAI nacidos a partir de 2014, el 73% fueron
diagnosticados prenatalmente, siendo el dato similar a estudios previos. El incremento en los ultimos
afnos de la incidencia en el diagnéstico prenatal de estas lesiones refleja una mayor experiencia por

parte del ecografista y un mayor desarrollo de la técnica.

En este estudio, previo a la cirugia, el 25% de los pacientes presentaron neumonias y el 29%
sibilantes. Delestrain et al. (43) en su serie sobre morbilidad de 85 casos de MCVAI intervenidas en
edad pediatrica, obtiene un 9% de neumonias previas a la intervencion, en contraste con nuestro
estudio. Sin embargo, describe un 30% de casos de sibilantes y un 42% de casos con algun tipo de
infeccidn respiratoria previos a la operacion, siendo estos datos similares a nuestra serie. Sélo hubo

un caso de neumonia en el periodo post-quirargico inmediato.

La proporcién obtenida en este estudio respecto al tipo de reseccion quirdrgica fue de 84% de
lobectomias, 10% de segmentomias, 4% de extirpaciones de la lesiéon y un unico caso (2%) de
neumonectomia. En el estudio de Farolfi et al., un 61% de los casos son lobectomias, un 11%
segmentomias y un 5% neumonectomias. La diferencia podria ser debida a que en Farolfi et al. solo
estudian casos de MCVAI, sin embargo, al estudiar unicamente los casos de MCVAI de nuestra
muestra, la proporciéon de lobectomias aumenta a un 93%, las segmentomias descienden a un 5%

y las neumonectomias se mantienen en un 2%.

En el protocolo de la Asociaciéon Espafola de Pediatria sobre malformaciones pulmonares
congénitas (3) se describe un mayor uso de la VATS vs la toracotomia en los ultimos afios debido a
una menor incidencia de complicaciones postquirurgicas y a una recuperacion mas rapida. En
nuestro centro, se aprecia un claro aumento de esta técnica a partir de 2014. Farolfi et al. (31)
reflejan también una proporcién de toracotomias de un 68% sobre el total de casos, muy similar al

65% descrito en este trabajo.

Los tipos de MCVAI encontrados en nuestra serie son: MCVAP o MAQ 52%, lesiones hibridas 22%,
HLC 10% y SP 10%; proporciones muy similares a las del trabajo de Farolfi et al. (31) donde
describen, en sus 77 casos, un 50% de MCVAP o MAQ, un 26% de lesiones hibridas, un 12% de
HLC y un 5% de SP.

La mayoria de los estudios sobre funcién pulmonar en pacientes sometidos a resecciones
pulmonares comparan el grupo intervenido con un grupo control, sano. Al igual que en el trabajo de
Farolfi et al. (31), este estudio comparé los valores espirométricos de los pacientes con las
ecuaciones de referencia de la GLI-2012, expresandolos en forma de Z-score, para conocer la

distancia de cada valor con el P 50 o Z-score 0.
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El Z-score medio de la CVF obtenido en este estudio (- 0.96 + 1 DE) es inferior a la poblacion de
referencia, destacando un 29% de pacientes con valores por debajo del LIN, considerados
patoldgicos. El 43% presentaban una CVF < P 10, el 51% <P 20y el 83% < P 50. Estos datos
apoyan la teoria de que las resecciones pulmonares pueden derivar en un patron pulmonar

restrictivo, al eliminar parte del parénquima sano y limitar por tanto la distensibilidad pulmonar.

Las medias de Z-score de los valores de FEV1/CVF para todas las edades, FEV1/CVF para mayores
de 7 anos y FEV,7s/CVF para preescolares fueron de -0.54 + 0.88 DE, -0.67 + 0.76 DE y -0.56 +
1.08 DE, respectivamente. La proporcion de casos por debajo del LIN fueron del 9%, 8% y 18%
respectivamente. Los valores medios en Z-score de FEV, para todas las edades, FEV1 en mayores
de 6 afios y FEVo.75 en preescolares fueron de-1.23 +0.95DE, -1.31 £+ 0.94 DE y -1.36 £ 1.09 DE
respectivamente, con un 40%, 42% y 45% de valores por debajo del LIN. Los valores espiratorios
de FEV1 y FEVo7s se tienen que interpretar en funcién de la CVF. Con estos datos podemos
interpretar que, en los pacientes sometidos a resecciones pulmonares, lo que predomina es el
patrén no obstructivo, ya que la proporcion de casos que obtienen valores de los cocientes
FEV1/CVF y FEV,.75/CVF por debajo del LIN estan mucho mas cerca de lo esperado en la poblacién
normal. Los resultados del estudio de Farolfi et al. (31) seguian este mismo patrén, con un Z-score
medio para CVF de -1.78 + 2.24 DE, para FEV; de -1.66 £ 2.13 DE y para FEV1/CVF de -0.3 £+ 1.79
DE, implicando un predominio del patrén no obstructivo. Los valores de Z-score de los MMEF
estuvieron también por debajo de lo esperado en un grupo de poblacion sana (-1.28 £ 0.86 DE, con

un 31% de casos por debajo del LIN).

Aunque con menor intensidad que el patrén restrictivo, la presencia de patron mixto/obstructivo en
nuestro trabajo estuvo por encima de lo esperado para la poblacion general, apoyando otros

estudios ya realizados (28,29).

El hecho de que el grupo estudiado obtenga valores en las espirometrias inferiores a los esperados,
y que la proporcidon de los valores patolégicos sea superior a la poblacion general no implica
necesariamente la aparicién de sintomas respiratorios 0 una mayor limitacion de la actividad fisica.
En este trabajo no se analizan esas variables, como si describen otros autores (27,30), por lo que
seria necesario realizar mas estudios que, mediante pruebas de esfuerzo, analizaran el impacto
que puede tener una cirugia de reseccidn pulmonar en la actividad fisica de los pacientes

intervenidos.

La comparacion de diferentes variables entre los periodos de tiempo 1994-2013 y 2014-2022 pone
de manifiesto un mayor numero de pacientes diagnosticados prenatalmente en los ultimos afios, asi
como la eleccion de una técnica menos invasiva, como es la VATS, lo que sugiere un evidente

avance en los métodos diagndsticos y quirurgicos.
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Respecto al impacto que tiene la cirugia a una edad temprana para favorecer una mejor expansion
y desarrollo pulmonar, en nuestro estudio no se ha encontrado relacion entre la realizacion de la
intervencion a una menor edad y un resultado inferior en los parametros espirométricos. Estos
hallazgos contradicen a otros estudios que si ven beneficio en la realizacién temprana de la cirugia
(37,38), y se sitla mas en concordancia con estudios que no encuentran relacion significativa en

este aspecto (30).

En este trabajo no se encuentra relacion entre la funcion pulmonar y el tipo de reseccion utilizada
(lobectomia, segmentomia, neumonectomia, reseccidén de lesion sin extirpacion de parénquima
sano). Esto puede ser debido a la escasez de casos en los que no se ha realizado lobectomia, por
lo que es necesario realizar nuevos estudios que amplien el conocimiento sobre la implicacién de

una reseccion mas agresiva y una peor funcion pulmonar posterior.
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7. LIMITACIONES

El tamafio muestral de este trabajo, a pesar de ser superior a otros estudios, sigue siendo

insuficiente para poder determinar ciertas relaciones estadisticas.

Los datos recogidos retrospectivamente pueden suponer numerosas desventajas, incluyendo
pérdida de datos que no estén recogidos en la historia clinica u obtencion de datos de espirometrias
forzadas que han sido realizadas por diferentes profesionales. Todo esto implica un nivel inferior de

evidencia, que limita la validez de los resultados.

Ofra limitacion del estudio consiste en que no se han obtenido datos sobre la situacion clinica actual
ni la limitacion en la actividad fisica lo que supondria una informacién util para conocer el prondstico

de estos pacientes.
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8. CONCLUSIONES

e En la serie analizada se refleja una mayor proporcién de casos con patrén espirométrico no
obstructivo o restrictivo, presentando unos valores medios de Z-score de todas las variables
espirométricas (siendo especialmente relevantes en cuanto a CVF) inferiores a lo esperado

en la poblacion sana.

o Dentro de nuestra serie, el motivo mayoritario de intervencion fue algun tipo de MCVAI,
siendo la mas frecuente la MCVAP o MAQ.

o El porcentaje de casos de MCVAI diagnosticados prenatalmente se ha incrementado en los
ultimos afios, y esto ha facilitado la menor incidencia de infecciones previas a la cirugia y la

posibilidad de cirugia a una edad mas temprana.
o En los ultimos afios se ha incrementado el niumero de intervenciones quirdrgicas de

reseccion pulmonar mediante VATS, optandose en la mayoria de los casos por la

lobectomia.
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ANEXO |

DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO TUTOR O REPRESENTANTE

Titulo del PROYECTO: Valoracién funcional respiratoria en pacientes pediatricos con resecciones pulmonares
previas.

Y 0, ettt e (nombre y apellidos del padre/madre/tutor o
representante)
He leido la hoja de informacién que se me ha entregado.
He podido hacer preguntas sobre el estudio y he recibido suficiente informacién sobre el mismo.
He hablado CON: .....c.evieei e (nombre del investigador)
Estoy de acuerdo con la participacién de mi Hijo/hija/tutelado/representado:
.......................................................................................................... (nombre y apellidos)
Comprendo que su participacién es voluntaria.
Comprendo que puede retirarse del estudio:
1) cuando quiera

2) sin tener que dar explicaciones

Presto libremente mi consentimiento para que mi Hijo/hija/tutelado/representado participe en este estudio y doy
mi consentimiento para el acceso y utilizacién de sus datos conforme se estipula en la hoja de informacién que
se me ha entregado.

Deseo ser informado sobre los resultados del estudio: si  no (marque lo que proceda)

He recibido una copia firmada de este Consentimiento Informado.

Firma del padre/madre/tutor/representante:

Fecha:

He explicado la naturaleza y el propésito del estudio al paciente mencionado

Firma del Investigador:

Fecha:
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ANEXO II

Informe Dictamen Favorable

= GOBIERNO Trabajos académicos
== DE ARAGON C.I. PI23/226

Departaments de Saridad 3 de mayo de 2023

Dia. Maria Gonzalez Hinjos, Secretaria del CEIC Aragdn (CEICA)

CERTIFICA

1e. Que el CEIC Aragdn (CEICA) en su reunion del dia 03/05/2023, Acta N° 09/2023 ha
evaluado la propuesta deTrabajo:

Titulo: Valoracidn funcional respiratoria en pacientes pediatricos con resecciones pulmonares previas.
Alumno: José Andrés Martinez Garcia

Tutor: Carlos Luis Martin de Vicente, José Ignacio Labarta Aizpun

Versién protocolo: Definitiva. 28/03/2023

Version documento de informacién y consentimiento: Version 2, de fecha 29/04/2023

29, Considera que

El proyecto se plantea siguiendo los requisitos de la Ley 14/2007, de 3 de julio, de Investigacion Biomédica y
los principios éticos aplicables.

El Tutor/Director garantiza la confidencialidad de la informacion, la obtencién de los consentimientos
informados y el adecuado tratamiento de los datos, en cumplimiento de la legislacidn vigente y la correcta
utilizacion de los recursos materiales necesarios para su realizacion.

3e, Por lo que este CEICA emite DICTAMEN FAVORABLE a la realizacion del proyecto.

Lo que firmo en Zaragoza
Firmado digitalmente
GONZALEZ por GONZALEZ HINJOS
HINJOS MARIA - MARIA - DNI 038574568
Fecha: 2023.05.05
DNI03857456B coner ovon
Maria Gonzalez Hinjos
Secretaria del CEIC Aragon (CEICA)
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