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1. INTRODUCCIÓN 

La Fibrosis Quística (FQ) es una enfermedad genética con afectación multisistémica, de herencia 
autosómica recesiva más frecuente en la raza caucásica. La prevalencia en nuestro país es de aproxi-
madamente 1 cada 6700 recién nacidos vivos. Su primera descripción clínica fue en el año 1938 por la 
patóloga Dorothy Andersen y en el año 1989 se identificó como causa de la enfermedad, la alteración 
de la proteína reguladora de conductancia de transmembrana (CFTR), cuyo gen se ubica en el brazo 
largo del cromosoma 7. Esta proteína CFTR funciona como un canal de cloro por el que se mantiene en 
forma apropiada el equilibrio entre el sodio, cloro, agua y bicarbonato dentro de una célula. 

Actualmente debido al diagnóstico temprano (ley de pesquisa neonatal), la atención por equipos 
especializados en centros de FQ y los nuevos tratamientos específicos han mejorado la evolución y el 
promedio de vida de esta enfermedad. Como consecuencia hay un mayor número de pacientes en la 
edad adulta que en la edad pediátrica, lo que conlleva a la necesidad de mayor capacitación sobre esta 
enfermedad para los profesionales de las distintas disciplinas que atienden adultos con esta patología. 

2. METODOLOGÍA

Se convocó a profesionales dedicados al diagnóstico y tratamiento del paciente FQ adulto de la Argentina 
para la realización de recomendaciones para el manejo de estos pacientes. Participaron 18 centros de 
todo el país y se organizaron grupos de trabajo de distintas áreas tales como: diagnóstico, neumonología, 
gastroenterología, diabetes, microbiología, kinesiología, asistencia social, psicología, entre otros. Para 
definir el modelo de trabajo, se realizaron reuniones presenciales y virtuales con representantes de 
todos los grupos. La metodología elegida fue la realización de preguntas PICO, que fueron respondidas 
por cada grupo, mediante la búsqueda bibliográfica en guías, consensos y artículos relevantes de los 
últimos años. La integración de todos los temas fue realizada por los coordinadores y luego fue enviada 
a todos los grupos para su corrección.

3. DIAGNÓSTICO

La mayoría de los pacientes (dependiendo el genotipo y fenotipo) desarrollan destrucción de la vía aérea 
y pulmón. Esto es debido a la alteración del aclaramiento mucociliar con la retención de moco en la vía 
aérea y la consecuente infección y daño estructural.

Es esencial el monitoreo de la función pulmonar y el reconocimiento de complicaciones pulmonares 
debiendo llevar una historia clínica exhaustiva, evaluación clínica y microbiología.

Recomendaciones para el abordaje del paciente adulto con 
fibrosis quística AAMR/APAFIP
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¿Cuáles son las manifestaciones clínicas sugestivas de FQ? (Tabla 3.1)

¿Cuáles son los estudios complementarios para el diagnóstico?
– Pesquisa neonatal

En 2007 se sancionó la Ley 26.279 de pesquisa neonatal de FQ en Argentina mediante la determi-
nación de la tripsina inmunorreactiva (TIR). 
– Test de sudor

La prueba del Sudor (o test del sudor, Ts) es el estudio de referencia confirmatorio del diagnóstico de 
la patología (gold standard). Se debe realizar de acuerdo con lineamientos internacionales, con personal 
capacitado y entrenado. El sudor debe analizarse cuantitativamente para establecer la concentración 
de cloruros utilizando un método aprobado.

Una prueba del sudor cuantitativo consta de 4 etapas básicas:
1 Estimulación de la producción de sudor mediante iontoforesis con pilocarpina.
2 Recolección del sudor mediante gasa o papel filtro (método de Gibson y Cooke) o sistema Macroduct®.
3 Evaluación de la cantidad recolectada en peso (mg) o volumen (ml) para Macroduct®.
4 Medición de la concentración de cloruro en el sudor (Titulación manual, método de Schales y Schales 

con nitrato de mercurio).
Se recomienda la recolección y el análisis por duplicado debido a la variabilidad subyacente en la 

prueba y la posibilidad de una muestra insuficiente

¿Cuáles son las recomendaciones de interpretación y salvedades que debe tener un 
informe de prueba del sudor?, ¿qué datos complementarios/sugerencias debe contener?

Interpretación de la concentración de cloruro en mmol/L (mEq. /L):
Menor o igual a 30 mmol/ L = la FQ es poco probable independientemente de la edad*.
*Aunque hay mutaciones del CFTR asociadas a un resultado de Prueba del sudor menor a 30 mmol/L.
Entre 30 y 59 mmol/L = valores intermedios/dudosos/ bordeline. Se debe repetir el Ts. FQ es posible 

y se necesitan pruebas adicionales.
Cuando los resultados de la prueba de cloruro en el sudor se encuentran entre 30 y 59 mmol/L, se 

repite la prueba del sudor. Algunas condiciones y factores pueden estar asociados con estos resultados.
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Mayor o igual a 60 mmol/L = FQ es probable.
Cerca del 98% de los pacientes FQ tienen concentración de cloruros superiores a 60 mmol/L.
Aproximadamente el 2% de los afectados con fenotipos atípicos de FQ pueden presentar valores 

normales o intermedios; en estos casos, se debe repetir el Ts, y de permanecer negativo o dudoso con 
sintomatología compatible se sugiere derivar a un Centro especializado en FQ.

Los resultados del Ts siempre deben ser evaluados dentro del cuadro clínico y de la edad del paciente, 
y no como único elemento diagnóstico.

¿Cuáles son las recomendaciones generales para sugerir/repetir una prueba del sudor?
Se debe repetir la prueba del sudor:

– Siempre que sea positiva. (Se requieren al menos 2 Ts positivos realizados en forma independiente 
para confirmación diagnóstica con sintomatología compatible).

– Cuando el resultado se encuentra en el rango de valores intermedios, además se sugiere una evalua-
ción a un centro de FQ.

– Cuando se ha recolectado escasa muestra de sudor (Menor a 75 mg)

¿Por qué otro motivo puede dar alterado el Ts?
Falsos Negativos:  Edema, Hipoproteinemia, esteroides sistémicos, desnutrición, algunas variantes 

genéticas.
Falsos Positivos: Dermatitis atópica, Eczema, Anorexia nerviosa, Disfunción autonómica, Disauto-

nomía familiar, Hipotiroidismo no tratado, Hipoparatiroidismo familiar, Enfermedad celíaca, Síndrome 
de Klinefelter, Mucopolisacaridosis, Diabetes insípida nefrogénica, Glucogénesis del tipo I, Déficit de 
glucosa 6-fosfatasa, Fucosidosis, Colestasis familiar, Síndrome Mauriac, Malnutrición proteico-calórica, 
Síndrome nefrótico, Infusión de prostaglandina E1.

En algunas de estas condiciones el Ts se normaliza con la resolución de la patología de base.

¿Qué lugares del cuerpo son adecuados para realizar la estimulación de producción de 
sudor (iontoforesis con pilocarpina)?

El sudor debe recogerse únicamente en el antebrazo o la cara interna de los muslos, sobre piel sana.
Diagnóstico molecular 

¿Qué es una mutación causal de FQ? 
Una variante (mutación) se considera causal de FQ cuando se encuentra reportada en bases de datos 

como asociada a la patología y se la llama variante patogénica. Como se trata de una enfermedad auto-
sómica recesiva, para su confirmación a nivel molecular el genotipo del paciente requiere la presencia 
de dos variantes patogénicas en trans. 

Para la clasificación de variantes se utilizan principalmente las bases de datos: CFTR 1, CFTR 2: 
https://www.CFTR2.org, CLINVAR, CFTR FRANCE. 

Actualmente existen más de 2000 mutaciones descriptas 
Existe una clasificación funcional de variantes, que las agrupan en 7 clases (Tabla 3.2)
Dentro de la clase 1 se encuentran las mutaciones frameshifty nonsense que producen una proteína 

más corta y por lo tanto trunca, con la consecuente ausencia de proteína CFTR en la membrana apical. 
Estas mutaciones constituyen un 16% y 8%, respectivamente.

En las variantes de clase 2 hay producción de proteínas con mal plegamiento, que no alcanzan la 
superficie apical al sufrir degradación intracelular. El tipo de variantes que constituyen esta clase suelen 
ser missense y deleciones como la NM_000492.4: c.1521_1523del, p. (Phe508del), comúnmente conocida 
como F508del, que representa alrededor del 70% de los alelos causantes de FQ.

Las mutaciones que constituyen la clase 3 son las que producen alteración de la regulación de la 
proteína, que está inserta en la membrana apical pero no activada por AMP cíclico y con tiempo de 
apertura reducido. Un ejemplo es NM_000492.4: c.1652G>A, p. (Gly551Asp), comúnmente conocida 

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística

https://d.docs.live.net/7cffcc38d80d32eb/Escritorio/CFTR 1, CFTR 2: https:/www.CFTR2.org
https://d.docs.live.net/7cffcc38d80d32eb/Escritorio/CFTR 1, CFTR 2: https:/www.CFTR2.org


Revista Americana de Medicina Respiratoria   Vol 24 Nº 1 - Marzo 20244

como G551D, que produce una reducción marcada de la probabilidad de apertura del canal, dando una 
actividad escasa o nula de la proteína CFTR.

Las mutaciones missense de clase 4 se localizan principalmente en los dominios que atraviesan la 
membrana, constituyendo el poro del canal, y se asocian con una reducción de la conductancia del ca-
nal. La variante NM_000492.4: c.350G>A p. (Arg117His) o R117H, es la mejor caracterizada dentro 
de esta clase.

Las mutaciones de clase 5 reducen la cantidad total de proteína CFTR, ya que afectan al splicing, 
y pueden inducir la exclusión parcial o total de un exón. La más estudiada es la pérdida del exón 10 
(exonskipping).

Las mutaciones de clase 6 producen endocitosis acelerada del CFTR.
Las mutaciones de clase 7 no tienen presencia de ARNm por lo cual no son pasibles de tratamiento 

con moduladores. 
Tabla 3.2

¿En qué momento sugerir estudio genético?
1. Con diagnóstico confirmado por clínica y Ts patológico
2. con pesquisa neonatal positiva, síntomas consistentes y/o historia familiar con FQ, mas Ts dudoso
3. evaluación para la posibilidad del tratamiento con moduladores (ver moduladores)

¿Cuáles son los criterios diagnósticos para Fibrosis Quística en adultos?
En presencia de síntomas clínicos compatibles o historia familiar de FQ, se establece lo siguiente:
FQ confirmada: cloruro en sudor mayor o igual a 60 mmol/L o la identificación de 2 mutaciones 

causantes de FQ en configuración trans (una en cada alelo, el materno y el paterno) y prueba del sudor 
con cloruro mayor a 30 mmol/L.

FQ probable: cuando los valores de cloruro en sudor estén en el rango de 30 a 59 mmol/L en dos 
determinaciones diferentes. Se debe realizar el estudio molecular para detectar variantes patogénicas 
en el gen CFTR y/o diferencia de potencial nasal de membrana (DVPN)/medición de corriente intestinal 
(MCI). 
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FQ improbable: cuando el valor de cloruro en sudor esté menor de 30 mmol/L.

Tabla 3.3

¿Cuál sería la conducta en el caso de recibir un reporte molecular con una variante de 
significado incierto o probablemente patogénica? 

Para las variantes de significado incierto (VUS) se sugiere su seguimiento en un centro especializa-
do. Las variantes “probablemente patogénicas” se usan virtualmente como sinónimo de mutaciones 
causales, si bien la evidencia de patogenicidad es algo menor comparada con las variantes patogénicas.

¿Qué otras pruebas funcionales se pueden hacer?
La medición de la diferencia de potencial nasal (DPN), la medición de la corriente intestinal (MCI) 

y los organoides intestinales (o nasales) pueden ser orientativos de FQ, o bien contribuir a resolver 
casos atípicos, incluyendo aquellos con VUS. En la DPN y la MCI se utilizan electrodos que miden 
diferencias de potencial eléctrico de la membrana en mucosa nasal e intestinal, respectivamente. Los 
organoides son modelos de microtejidos en 3D con células obtenidas del paciente, sobre los cuales se 
pueden realizar estudios o probar fármacos (como forma de investigación básica / traslacional). No son 
métodos usados en el diagnóstico en forma rutinaria.

¿Tiene sentido sugerir testeo a familiares de afectados?
Los padres y hermanos deben ser estudiados para asesoramiento genético. Salvo excepciones, ambos 

progenitores son portadores sanos del cuadro y tienen 25% de riesgo por embarazo de transmitir ambas 

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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copias alteradas del gen. Debido a la relativa alta frecuencia de la patología, se sugiere incluso ampliar 
el testeo a familiares de segundo y tercer grado, como tíos y primos en edad reproductiva.

4. EVALUACIÓN GENERAL DEL PACIENTE (ANEXO 1)

Historia clínica (Tabla 4.1)

¿Cuáles son los exámenes complementarios para el paciente con diagnóstico de FQ?

1. Microbiología 

¿Con qué frecuencia debe realizarse el estudio microbiológico de las muestras respira-
torias?

La frecuencia de solicitud de estudios microbiológicos puede variar acorde a la situación clínica del 
paciente y el tipo de tratamiento antimicrobiano.

Se recomienda solicitar un esputo en las siguientes situaciones: en cada visita de control (3-4 meses); 
en caso de exacerbaciones; en paciente con deterioro generalizado y cuando se requiera internación. Como 
mínimo se recomienda el cultivo seriado de esputo una vez al año para la búsqueda de micobacterias.

¿Qué tipos de muestras respiratorias son más apropiadas?
En el paciente adulto la muestra más utilizada es el esputo, que puede ser obtenido por expectoración 

espontánea o inducido. El lavadobroncoalveolar se solicita ante la imposibilidad de tomar la muestra 
por expectoración espontánea. Con las nuevas terapias moduladoras la producción de muestras por 
expectoración se reduce y podrían ser necesarios estos métodos, aunque son más invasivos.

Se recomienda remitir las muestras junto con una ficha epidemiológica con los datos del paciente; 
que incluya: si es control; exacerbación; si es diabético; otros datos clínicos relevantes, si recibe trata-
miento con corticosteroides y/o antibióticos, si comenzó tratamiento empírico post toma de muestra y 
los microorganismos aislados en los cultivos previos.
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¿Cómo deben transportarse y conservarse las muestras?
Las muestras deberán ser remitidas al laboratorio dentro de las 2 horas de su recolección y se deben 

procesar inmediatamente. Sin embargo, si esto no fuera posible, pueden ser refrigeradas (2-8ºC) por 
24 horas hasta su procesamiento. No se recomiendan períodos más extensos de conservación, porque 
pueden producir la pérdida de recuperación de microorganismos lábiles como Haemophilus influenzae 
o Streptococcus pneumoniae.

¿Qué estudios microbiológicos deben realizarse?
Examen directo: examen en fresco y mediante diferentes coloraciones; para una valoración de la 

reacción inflamatoria, presencia de bacterias, micobacterias u hongos, entre otros. El examen directo 
no es obligatorio efectuarlo en paciente FQ.

Cultivos: los cultivos bacteriológicos están orientados a la búsqueda de los patógenos con mayor 
relevancia clínica. Los microorganismos más frecuentemente aislados son Pseudomonas aeruginosa y 
Staphylococcus aureus. En menor proporción se pueden aislar miembros del complejo Burkholderia 
cepacia y otros bacilos gram negativos no fermentadores como Achromobacter spp. y Stenotrophomonas 
maltophilia. Haemophilus influenzae y Streptococcus pneumoniae se aislan con menor frecuencia en 
esta población y en forma esporádica. Se recomienda realizar la siembra en forma semi-cuantitativa, 
ya que permite conocer la proporción de los distintos microorganismos presentes en las secreciones 
respiratorias; es de utilidad para evaluar la carga bacteriana en los casos de los pacientes colonizados 
y permite interpretar el rol etiológico de aquellos microorganismos que solo se jerarquizan cuando el 
desarrollo de estos es significativo.

Los cultivos micológicos están orientados para la búsqueda de hongos miceliales y levaduras. Los 
aislamientos deben ser jerarquizados cuando se recuperan en al menos 3 cultivos consecutivos, ya que 
pueden ser parte del microbiota o del medio ambiente. Aspergillus sección Fumigati es  el agente de 
mayor recuperación en pacientes con FQ, seguido de complejo Scedosporium/Lomentospora; Aspergillus 
sección Flavi; Aspergillus sección Terrei; Exophiala dermatitidis; especies de Rasamsonia, Trichospo-
ron, Magnusiomyces y Candida.

Los cultivos para Micobacterias incluyen la búsqueda del complejo Mycobacterium tuberculosis 
y de micobacterias no tuberculosas (MNT). Para realizar el diagnóstico se requiere al menos dos mues-
tras de esputo seriado.

Frente a una baciloscopia positiva en un paciente con sospecha de tuberculosis se sugiere solicitar 
PCR para identificación de Complejo M. tuberculosis y detección de mecanismos de resistencia a drogas 
de primera línea directamente de la muestra.

Las MNT se encuentran distribuidas en el medio ambiente pudiendo colonizar o infectar a pacientes 
con FQ. Las especies aisladas con más frecuencia son el Complejo M avium (M.avium, M. intracellu-
lare, M. chimaera) y M. abscessus. Frente a un aislamiento de MNT en una muestra de esputo se debe 
confirmar con una segunda muestra. Se debe realizar la identificación a nivel de especie y pruebas de 
sensibilidad para las MNT cuando su aislamiento se considere clínicamente significativo.

Estudios de Sensibilidad: Las pruebas de sensibilidad deben realizarse según normas del CLSI/
EUCAST (Clinical and Laboratory Standards Institute (European Committee on Antimicrobial Sus-
ceptibility Testing) para aquellas bacterias consideradas de relevancia clínica y en el caso de hongos no 
se sugiere de rutina, solamente ante complicaciones graves y falla de tratamiento

¿Son útiles los métodos moleculares para el diagnóstico microbiológico?
Actualmente existen pocos datos para la recomendación de métodos moleculares para la detección 

directa en muestras clínicas de bacterias y hongos a excepción de Mycobacterium tuberculosis como se 
refirió anteriormente.

Los métodos moleculares realizados directamente sobre una muestra clínica tienen utilidad compro-
bada para la detección de virus respiratorios.
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¿Cómo debe interpretarse un cultivo de una muestra respiratoria en un paciente con FQ?
El informe debe incluir la identificación de todos los microorganismos potencialmente patógenos 

presentes y su antibiograma correspondiente, independientemente del grado de desarrollo. 
 En el caso de P. aeruginosa debe especificarse todos los morfotipos presentes, particularmente las 

cepas mucosas e incluir el antibiograma para cada uno de ellos.
Los informes de sensibilidad se basan en los niveles que alcanza el antimicrobiano en suero, por lo 

tanto, puede haber discordancia entre las pruebas de laboratorio y los resultados clínicos obtenidos.
La identificación de los agentes fúngicos es de vital importancia y debe ser relacionada con el cuadro 

clínico para su interpretación. Aún quedan desafíos como medios y procedimientos de cultivo, mejoría 
en las pruebas de sensibilidad y biomarcadores.

Es necesario realizar estudios multicéntricos usando procedimientos estandarizados para cultivar 
muestras de esputo, y así evaluar: la frecuencia real de la microbiota fúngica asociada a la FQ, determi-
nar la importancia clínica de la colonización e identificar factores de riesgo para enfermedad fúngica. 

En el caso de aislamientos de MNT en cultivos reiterados el informe debe incluir la especie y el 
antibiograma

2. Evaluación de Función pulmonar (Tabla 4.1, anexo 1)

3. Estudio de imágenes

¿Cuál es el método de elección para la evaluación pulmonar?
Tanto la Radiografía de tórax como la tomografía de alta resolución (TCAR) se utilizan para la detec-

ción y monitoreo del daño estructural del pulmón. La TACR tiene mayor sensibilidad, permite evaluar 
la extensión y severidad, la detección de cambios tempranos y progresivos.

Hallazgos más frecuentes: bronquiectasias, engrosamiento de las paredes bronquiales, impactación 
mucosa, atrapamiento aéreo, patrón en mosaico sugestivo de atrapamiento aéreo, árbol en brote, ate-
lectasias, entre otros (Score Brody I, Brody II y CFCT score system).

¿Cuándo se solicita una angiotomografía?
La angiotomografia se limita ante hemoptisis para localización del sitio de sangrado.

¿Es recomendable la realización de tomografía de los senos paranasales?
Si, por la alta prevalencia de pansinusitis, hipogenesia de los senos frontales y poliposis nasal.
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¿Cuáles son los métodos para la evaluación hepática?
La ecografía abdominal evalúa el aumento de la ecogenicidad o nódulos irregulares hepáticos, signos 

de hipertensión portal (HTP) y dilatación de la vía biliar. Se puede complementar con un eco Doppler 
hepático.

La elastografia por fibroscan permite evaluar la presencia de fibrosis hepática.
La Tomografía de abdomen con contraste oral y endovenoso o RMN para evaluar fibrosis, esteatosis, 

hepatocarcinoma.
La Colangioresonancia: valoración del árbol biliar, colangitis esclerosante o litiasis.

¿Cuáles son los métodos para la evaluación pancreática?
Se utiliza la ecografía siendo el método inicial que visualizar el reemplazo graso del páncreas.
En el caso de requerir mayor especificidad se solicita la resonancia magnética nuclear (RMN) o 

Tomografía. 

¿Cuál es el método para evaluación renal?
Se solicita tomografía con contraste EV, sin contraste oral y el eco Doppler renal. Otros: determinación 

de orina de 24 Hs (metabolismo fosfocálcico, proteinuria, etc).

¿Cuáles son los métodos de evaluación gastrointestinal?
Se solicita tomografía con contraste EV y oral. 

5. EVALUACIÓN NUTRICIONAL 

¿Cuándo realizar la evaluación nutricional (EN) en pacientes con fibrosis quística? 
La EN deberá realizarse de manera completa desde la primera consulta y durante todo el seguimiento 

con la finalidad de determinar el diagnóstico nutricional, definir los objetivos, planificar una interven-
ción oportuna, monitorear el tratamiento y realizar los ajustes pertinentes.

La EN está compuesta por el tamizaje nutricional (también denominado screening o cribado nutri-
cional) y la valoración del estado nutricional (VEN). El tamizaje se realiza para identificar a los sujetos 
con riesgo nutricional, quienes deberán recibir posteriormente una VEN completa para determinar el 
diagnóstico nutricional. Existen diversas herramientas validadas para efectuar dicho tamizaje; dentro 
de ellas se encuentran Nutritional Risk Screening 2002 (NRS-2002), Malnutrición Universal Screening 
Tool (MUST), Mini-Nutritional Assessment (MNA) en su forma completa o corta (MNA-SF), Malnu-
trición Screening Tool (MST) y Short Nutritional Assessment Questionnaire (SNAQ).

 La herramienta más adecuada es aquella que sea fácil de realizar, sensible a los cambios agudos y 
crónicos del estado nutricional, no invasiva y específica. La elección de la herramienta dependerá de 
cada institución.

 Cabe destacar que las guías ESPEN 2017, reconocen y recomiendan al NRS-2002 para tamizaje 
nutricional en pacientes hospitalizados; el MUST para pacientes domiciliarios y al MNA para adultos 
mayores. Mientras que las guías ASPEN, agregan al MST y al SNAQ.

La VEN, por su parte, consiste en la combinación de parámetros subjetivos (que permiten identificar 
la presencia de malnutrición de forma cualitativa) y objetivos (que permiten identificar la presencia 
de malnutrición de forma cuantitativa), ya que ningún método por sí solo es seguro y completo para 
utilizar en todos los pacientes.

 Para realizar la valoración subjetiva contamos con la Valoración Global Subjetiva (VGS), herramienta 
de fácil aplicación e interpretación por parte del operador, que abarca los siguientes parámetros: cam-
bios en el peso corporal, cambios en los hábitos alimentarios, presencia de síntomas gastrointestinales, 
capacidad funcional, impacto de la enfermedad y examen físico.

En cuanto a la valoración objetiva, contamos con los siguientes parámetros:
a) antropométricos: peso (actual y habitual), talla, índice de masa corporal (IMC, cuyos puntos de corte 

se establecen en 22 kg/mts2 para las mujeres y en 23 kg/mts2 para los hombres), pliegues cutáneos 

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística



Revista Americana de Medicina Respiratoria   Vol 24 Nº 1 - Marzo 202410

(como el tricipital, el bicipital, el subescapular y el suprailíaco. Para la toma de estos se utiliza un 
plicómetro, que permite medir el espesor del pliegue, incluyendo dos porciones de piel y tejido celular 
subcutáneo subyacente, excluido el tejido muscular), perímetros (como el braquial) y circunferencias 
(como la circunferencia media muscular del brazo, que se obtiene con los datos del pliegue tricipital 
y el perímetro braquial). El porcentaje de pérdida (o cambio) de peso (PCP) valora la severidad y 
significación de la variación del peso producida en relación con el tiempo (pérdida mayor al 10% se 
considera una pérdida de peso grave), y no se correlaciona necesariamente con un IMC bajo.

b) bioquímicos: la albúmina (proteína de fase aguda, no debe ser contemplada como indicador nutricio-
nal, sino como factor clínico-quirúrgico de gran importancia como predictor de morbimortalidad), la 
proteína C reactiva.

c) funcionales: la dinamometría (medida simple de la fuerza muscular y puede correlacionarse con el 
diagnóstico o pronóstico nutricional. 

d) alimentarios: evaluación de la ingesta alimentaria (anamnesis completa, el cálculo de la ingesta por 
vía oral, que permite conocer en qué porcentaje se cubren los requerimientos nutricionales).
El resultado de la EN (que servirá además para ir comparando la evolución de cada paciente a lo 

largo del tiempo) debe documentarse en la historia clínica para que todo el equipo de salud conozca el 
diagnóstico nutricional del paciente y el plan de intervención que se implementará. La EN completa 
será aplicada por un licenciado en Nutrición debidamente especializado que disponga del equipamiento 
necesario para tal fin.

¿Que deberíamos tener en cuenta para el manejo nutricional?
El manejo nutricional debe ser individualizado porque hay gran variabilidad en las necesidades nu-

tricionales de los pacientes. En aquellos con formas leves de la enfermedad, con suficiencia pancreática 
y estado nutricional aceptable puede ser suficiente aportar 100% de la recomendación para población 
general (Tabla 5.1). 

Tabla 5.1

Las necesidades energéticas varían mucho entre individuos dependiendo del grado de malabsorción, 
función pulmonar, nivel de inflamación crónica y presencia de exacerbaciones respiratorias agudas.

¿Como es el manejo de las vitaminas?
Es frecuente la deficiencia de vitaminas liposolubles: A, D, E y K, en general de modo subclínico, y 

aún con suplementación adecuada, por lo que se recomienda al menos la medición anual de 25-OH-
vitamina D. (Tabla 5.2). 

Tabla 5.2

*Recomendación internacional ESPGHAN-ESPEN-ECFS 2016.

** Recomendación internacional ESPGHAN-ESPEN-ECFS 2016.

***Adecuar a 40-50% en pacientes con diabetes o intolerancia a la glucosa.
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Los requerimientos de vitaminas con propiedades antioxidantes (Vitamina E, β caroteno) son mayo-
res, por el estrés oxidativo que acompaña a las infecciones respiratorias crónicas y están contenidas en 
los preparados habitualmente usados en FQ. La vitamina K no sólo está involucrada en la síntesis de 
protrombina. Además, es un cofactor en la carboxilación de osteocalcina, necesaria para la osificación 
del hueso, por lo que su déficit, junto al de vitamina D, favorece la osteopenia. La disbiosis intestinal 
secundaria al uso intensivo de antibióticos contribuye también al déficit de vitamina K. Las vitaminas 
hidrosolubles deben aportarse según recomendaciones internacionales (RDI), a dosis habituales, ex-
cepto la vitamina B12 en pacientes con resección ileal en quienes idealmente debiera medirse niveles 
plasmáticos, para el ajuste de la dosis a suplementar. Estos preparados vitamínicos liposolubles deben 
ser aportados después de una dosis de enzimas para optimizar su absorción.

¿Como es el manejo de Minerales y electrolitos?
 Calcio: Los pacientes con FQ tienen una alta prevalencia de déficit en la osificación de causa multi-

factorial. Debe asegurarse el aporte según la recomendación de ingesta diaria propuesta para pacientes 
con FQ (Tabla 5.3)

Tabla 5.3

Hierro: Su déficit es de prevalencia variable y multifactorial. La administración debe ser alejada de 
las enzimas pancreáticas y de la alimentación. La dosis debe ser acorde al peso, habiéndose estudiado 
también otras causas de anemia, distintas a la ferropénica.

 Zinc: Los pacientes con FQ tienen mayor utilización, mayores pérdidas fecales (en caso de esteatorrea 
significativa y persistente) y menor absorción intestinal de zinc (Tabla 5.4)

Tabla 5.4

Sodio: Los pacientes con FQ tienen mayores pérdidas de sodio. Deben suplementarse con NaCl cuando 
hay aumento de pérdidas hídricas ante alto riesgo de deshidratación, sea por mayor sudoración (fiebre, 
clima cálido, abrigo excesivo), diarrea, vómitos frente al ejercicio intenso.

Ácidos grasos (AG) esenciales: debe ser considerado en pacientes con deficiente evolución nutricio-
nal; no existe suficiente evidencia a favor ni en contra de la suplementación rutinaria con AG Omega 
3. Se recomienda la ingesta de 3 porciones de pescado por semana o más. La suplementación con ácido 
docosahexaenoico (DHA) se recomienda actualmente solo en aquellos con enfermedad hepática o hi-
pertrigliceridemia.

¿Cuál es la correlación entre la función pulmonar y el estado nutricional en adultos con 
fibrosis quística? Patogénesis de la malnutrición en FQ.

La desnutrición está originada por un disbalance entre el consumo energético y el gasto calórico, 
determinado por los siguientes factores: aumento de las necesidades energéticas, disminución de la 
ingesta y aumento de las pérdidas.

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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1. Aumento de las necesidades energéticas: el gasto energético basal (GEB) está incrementado, 
aunque existen controversias sobre el origen de este, diversos estudios experimentales y algunos clíni-
cos, han sugerido que el genotipo influye incrementando el GEB, mayor en F508 homocigota Del. La 
enfermedad pulmonar junto con las reagudizaciones (la inflamación crónica asociada a la liberación de 
citoquinas) y el aumento del trabajo respiratorio, aumentan el gasto energético basal.

2. Disminución de la ingesta: el bajo consumo calórico está relacionado con esofagitis por reflujo, 
síndrome de obstrucción intestinal distal, colopatía fibrosante, alteraciones de la vía biliar extrahepáti-
ca, colestasis o enfermedad hepática avanzada. Asimismo, las reagudizaciones respiratorias producen 
restricción dietética por anorexia, causando pérdida de peso y en estadios finales de la enfermedad 
pulmonar, la anorexia crónica es una característica persistente. Otras causas de la disminución de la 
ingesta podrían ser por cuestiones emocionales y polimedicación. Por otro lado, el tiempo invertido en 
ejercicios kinésicos y nebulizaciones, por ejemplo, reduce el tiempo dedicado a la implementación de 
una alimentación adecuada (planear, comprar, preparar e ingerir los alimentos indicados).

3. Aumento de las pérdidas: existen pérdidas de nutrientes a través de materia fecal debido a 
mala digestión y/o absorción, especialmente por la afectación exocrina del páncreas y/u otros órga-
nos digestivos. A pesar del uso correcto de las enzimas pancreáticas, muchos pacientes persisten con 
esteatorrea, esto puede deberse a alteraciones en el pH intestinal y en la secreción de sales biliares, 
al incumplimiento en la toma de enzimas o incluso interferencias con el moco intestinal, que pueden 
favorecer la malabsorción. Además, la Diabetes Relacionada a Fibrosis Quística no controlada puede 
provocar un aumento de las pérdidas calóricas por glucosuria. Las resecciones intestinales previas 
pueden condicionar malabsorción de macro y/o micronutrientes. 

La desnutrición afecta la musculatura respiratoria y con ello la función pulmonar, disminuye la 
tolerancia al ejercicio y lleva a una alteración inmunológica. La misma se comporta como un factor de 
riesgo predictor de morbimortalidad y deterioro en la calidad de vida. La intervención nutricional po-
dría, además de mejorar los parámetros nutricionales, enlentecer el descenso progresivo de la función 
pulmonar. 

Existe una clara interrelación entre desnutrición y deterioro de la función pulmonar, así como la 
colonización crónica principalmente por pseudomonas que aumenta con la edad.

En el paciente adulto el criterio absoluto de desnutrición es de valores de IMC inferior a 18,5 kg/m2. 
En esta población el objetivo es alcanzar valores de IMC de 22 kg/m2 en mujeres y 23 kg/m2 en varones 
debido a que se asocia a una función pulmonar con afectación sólo moderada (FEV1 mayor al 60%). 

¿Cuáles son las recomendaciones para el abordaje nutricional?
El soporte nutricional se va a considerar en función del estado nutricional, los requerimientos y la 

función gastrointestinal.
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El soporte nutricional oral tiene como objetivo incrementar la energía total consumida sin reducir de 
forma significativa la ingesta calórica de alimentos naturales. Se indica en aquellos que con la ingesta 
habitual solo logran cubrir el 75% de su requerimiento calórico, pese a la implementación de una dieta 
hipercalórica y rica en grasas y/o presentan un estado nutricional deficiente.

Se sugiere suplemento de alta densidad calórica. La presentación líquida o en polvo, el sabor y el 
momento de consumo dependerá de las preferencias del paciente.

El Soporte nutrición enteral se indica en aquellos pacientes que con una dieta y suplementos orales 
no pueden alcanzar el 60 a 75 % de sus necesidades nutricionales para mantener un estado nutricional 
óptimo.

Durante exacerbaciones que pueden requerir hospitalización el soporte nutricional enteral constituye 
un apoyo temporal.

La vía, la fórmula y el momento de la alimentación enteral serán determinados por la preferencia y 
el estado clínico del paciente. Es de elegir una fórmula polimérica y de alta densidad calórica y en caso 
de no ser tolerada se administra una fórmula oligomérica.

En la actualidad se encuentran disponibles fórmulas con mayor contenido de triglicéridos de cade-
na media, lo que podría ser beneficioso en pacientes con consumos altos de enzimas pancreáticas por 
kilogramo de peso corporal. Será de elección la gastrostomía cuando el soporte se implemente por un 
periodo mayor a 4 a 6 semanas, en la mayoría de los casos. Es útil explicar detalladamente las necesi-
dades y opciones de alimentación al paciente para aumentar la probabilidad de éxito. 

Se sugieren infusiones continuas de forma nocturna ya que este método estimula a una ingesta normal 
durante el día.  La fórmula generalmente se introduce gradualmente según la tolerancia. El método 
recomendado es a través de bomba de infusión. En caso de elegir una administración intermitente podrá 
ser en bolos a través de jeringas o bomba de infusión. 

La toma de enzimas pancreática, en el caso de alimentación enteral, es a través de una sonda naso-
gástrica o gastrostomía.  

Se debe ajustar la dosis según la presencia de esteatorrea y el contenido de grasa de la fórmula de 
alimentación enteral a administrar. La dosis calculada se dividirá en aportes fraccionados cada 3 horas, 
interrumpiendo la infusión de nutrición enteral para administrar la parte proporcional de enzimas 
necesarias en cada caso. Si el ritmo de infusión es intermitente o en bolos, se administrará la dosis de 
enzimas correspondiente antes de comenzar cada toma. En los casos donde la dosis total de enzimas 
sea elevada y/o se requiera de un tiempo prolongado para administrar cada bolo de alimentación, se 
fracciona el aporte de enzimas en dos tiempos: antes de comenzar y a mitad de la infusión del bolo. 

Si la persona puede deglutir, la dosis de enzimas se debe administrar de la misma forma que la de-
tallada anteriormente, pero por vía oral.

Se reserva el uso de nutrición parenteral en casos excepcionales, cuando la nutrición enteral no 
fuera posible.

¿Cuál es el manejo de la terapia de reemplazo enzimático?
Para disminuir la esteatorrea y lograr una adecuada absorción de nutrientes, se debe implementar 

el Tratamiento de reemplazo de enzimas pancreáticas (TREP). El mismo consiste en la administración 
vía oral de cápsulas que contienen una combinación de enzimas pancreáticas, durante las comidas. Son 
una mezcla de concentraciones variables de proteasa, lipasa y amilasa que se presentan en forma de 
microesferas. 

Se deben consideran las siguientes pautas:
– Las enzimas deben administrarse antes o durante las comidas.
– Las cápsulas deben ingerirse intactas, sin triturar ni masticar, sin abrirlas ni espolvorear el contenido 

en las preparaciones, con suficiente líquido durante cada comida y colación. 
– No restringir el aporte de grasa en la alimentación.
– Se deberá ajustar la dosis de enzimas en función del volumen y grasa de las comidas.
– La eficacia del TREP se monitorea con la disminución de los síntomas de malabsorción y la recupe-

ración de los parámetros nutricionales.
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– En caso de una no respuesta satisfactoria al TREP, se deberá descartar que esto no se deba a: a) 
un uso inadecuado de las cápsulas (por ej, consumirlas en ayunas; espolvorear el contenido en las 
comidas); b) dosis inadecuada de cápsulas por comida; c) presencia de sobrecrecimiento bacteriano; 
d) dosis inadecuada de inhibidores de la bomba de protones. 

 ¿Cuáles son las recomendaciones nutricionales en DBT relacionada con FQ?
En cuanto a las recomendaciones nutricionales, serán similares a los pacientes con FQ sin diabetes; 

hipercalórica, con contenido normal/elevado de proteínas, grasas y sodio. 
El conteo de carbohidratos se recomienda para guiar la terapia con insulina. La misma es la principal 

herramienta para lograr niveles normales de glucosa en sangre.
Los pacientes con DRFQ deben recibir educación diabetológica permanente, para mantener un 

óptimo estado nutricional, mantener valores de glucemia adecuados y promover el autocontrol de la 
enfermedad (ver DRFQ).

 ¿Cuáles son las recomendaciones nutricionales en enfermedad hepática relacionada a 
la FQ? 

Se sugieren las mismas recomendaciones de calorías y proteínas sugeridas para personas con FQ sin 
enfermedad hepática.

No se recomienda la restricción proteica, excepto en presencia de encefalopatía hepática donde se 
evaluará la situación en particular.

En caso de tener aumentadas las pérdidas de sales biliares en el intestino puede presentarse defi-
ciencia de la absorción de las grasas y de las vitaminas en un 50%. Se debe monitorizar semestralmente 
los niveles de vitaminas liposolubles, para detectar posibles deficiencias y compensar a través de la 
suplementación.

6. EXACERBACIÓN RESPIRATORIA

¿Qué es una exacerbación?
Se define como un cambio en la clínica habitual del paciente que hace necesaria una intervención 

terapéutica con el fin de revertir los cambios observados en relación con su situación basal previa. 

¿Cómo reconocer una exacerbación?
Existen los Criterios de Fuchs que en la práctica habitual nos ayudan a definir una exacerbación 

cuando el paciente presenta cuatro de los siguientes 12 signos o síntomas: (Tabla 6.1)

Tabla 6.1

Criterios mayores de Fuchs
Descenso de VEF1 >10%

Saturación de O2 <90% o caída >5%

Nuevos infiltrados en RxTx

Criterios menores de Fuchs
Hemoptisis

Aumento de disnea

Cambios en la auscultación respiratoria

Pérdida de peso del 5% o más

Aumento de tos

Menor tolerancia al ejercicio

Cambios en las características en el esputo

Fiebre

Malestar general
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¿Cómo podemos clasificar la gravedad?
Exacerbación leve: modificación leve en la sintomatología del paciente sin afectación del estado ge-

neral ni alteración importante de su función pulmonar o tolerancia al ejercicio o actividades habituales.
Exacerbación moderada: signos claros de infección respiratoria con o sin fiebre, afectación leve del 

estado general y/o disminución moderada de su función pulmonar o tolerancia al ejercicio o de sus 
actividades habituales

Exacerbación grave: importante afectación del estado general, signos de insuficiencia respiratoria 
aguda o subaguda con hipoxemia, hipercapnia y alteración importante de la función pulmonar. Presencia 
de > de 2 criterios menores o un criterio mayor ó requerimiento de tratamiento antibiótico endovenoso. 

El diagnóstico precoz y el adecuado manejo de estos procesos repercutirán en la mejora de la calidad 
de vida del paciente y en la ralentización de la velocidad de su deterioro global.

¿Cuáles serían los criterios de exacerbación en la era de los moduladores?
En nuestra experiencia consideramos que estamos asistiendo a un cambio en la presentación de las 

exacerbaciones. Estas suelen ser más leves con un perfil diferente de síntomas siendo más difíciles de 
detectar por el paciente y diagnosticar por parte del médico, como así con un tratamiento menos agresivo 
con menor uso de antibióticos endovenosos e incluso con un inicio más tardío. Se sugiere inicialmente 
reforzar la terapia de higiene bronquial durante 10 a 14 días con control estricto

Recomendaciones del tratamiento de la exacerbación.  Generalidades
– Todo paciente con fibrosis quística que presente exacerbación pulmonar amerita su evaluación y 

debe recibir tratamiento antibiótico temprano y agresivo, previa toma de cultivos. Este punto es 
basado en la experiencia clínica más que en estudios clínicos controlados y de asignación aleatoria. 
El tratamiento antimicrobiano empírico inicial de las exacerbaciones debe basarse en los cultivos 
disponible de los últimos 6 meses hasta que se disponga del resultado del cultivo de la exacerbación 
actual. 

– El tratamiento antimicrobiano definitivo depende del microorganismo aislado, del patrón de sensi-
bilidad y de la respuesta clínica. La sensibilidad no siempre se correlaciona con la respuesta clínica.  

– Las dosis de los antimicrobianos en los pacientes con fibrosis quística son usualmente más elevadas 
o frecuentes o poseen recomendaciones especiales para cada clase de antimicrobiano.

– Los aminoglucósidos y la vancomicina requieren de la determinación de sus niveles séricos para 
vigilar su eficacia y toxicidad. La función renal debe ser evaluada antes del uso de aminoglucósidos 
y de nuevo después de la octava dosis.

– La duración de los tratamientos antimicrobianos endovenosos para las exacerbaciones es de 10 a 
14 días en la mayoría de los centros que manejan pacientes con fibrosis quística, aunque algunos 
pacientes requieren cursos más prolongados de hasta 21 días en caso de síntomas persistentes o falta 
de respuesta en la función pulmonar. La evidencia para determinar la duración óptima es limitada.

– Se deben seguir las indicaciones de control de infecciones para evitar la transmisión cruzada entre 
los pacientes. 

– Aunque no hay evidencia suficiente para determinar si para el tratamiento de las exacerbaciones, es 
mejor un solo antibiótico o sus combinaciones, en el caso de P. aeruginosa (PA)se prefiere utilizar la 
combinación de dos antibióticos que tengan diferentes mecanismos de acción.

– El manejo domiciliario se debe seleccionar en algunos pacientes si se cumple con los requisitos básicos 
de un apropiado entrenamiento de la familia y siempre y cuando se reciban las primeras dosis en el 
medio hospitalario.

– La alergia medicamentosa puede no ser prevenida, pero debe ser identificada y manejada.

¿Cuál seria el mejor sitio para tratar una exacerbación?
Un análisis secundario preespecificado de STOP2 (estudio clínico) evaluó el impacto del lugar de aten-

ción (hogar versus hospital), la atención hospitalaria para las exacerbaciones observó una mejora en los 
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resultados clínicos clave. Aproximadamente un tercio (33%) de los partipipantes del ensayo recibieron 
todos sus tratamientos en el hospital y el 46% recibio una combinación de tratamiento hospitalario y 
ambulatorio. El tratamiento únicamente en el hogar se asoció con una menor respuessta al tratamiento 
de la función pulmonar y menores ganancias en la recuperación de los síntomas o la mejora nutricional. 
En un análisis de propensión emparejada, se observaron resultados similares, lo que sugiere que el 
sesgo de indicación puede no explicar estos resultados. De hecho, los participantes tratados únicamente 
en el hospital tienen una peor función pulmonar en el momento de la exacerbación y una función pul-
monar más baja en los 6 meses anteriores. Los servicios a los que tienen acceso los pacientes son muy 
diferentes en el hospital que en el hogar, las diferencias pueden incluir apoyo nutricional , kinesiología 
respiratoria regular y administración monitorizada de antibióticos.  

¿Cuáles son los indicadores clínicos y paraclínicos para supervisarla respuesta al trata-
miento de los pacientes con fibrosis quística y exacerbación pulmonar?

Se recomienda considerar la mejoría en los síntomas y signos clínicos, la recuperación del VEF1 
(volumen espiratorio forzado en el primer segundo) y los marcadores sistémicos de inflamación, como 
la proteína C reactiva, para supervisar la respuesta de la exacerbación a los antibióticos.

También es preciso conocer que existen pacientes que presentan una mala respuesta al tratamiento 
con dificultad en la recuperación del VEF1 previo. Los factores que pueden predecir esta mala res-
puesta son: sexo femenino, malnutrición, insuficiencia pancreática, diabetes, infección persistente por 
PA, SAMR(Staphyloccocus aureus resistente a la meticilina), Burkhloderia cepacia (BCC) o ABPA; un 
tiempo prolongado desde el último control de función pulmonar y un gran descenso del VEF1 (estos 
dos últimos factores expresan la importancia de una detección precoz de la exacerbación respiratoria) 
o un VEF1 muy bajo, en estadios de enfermedad avanzada.

¿Cuál es la capacidad predictiva de las pruebas de sensibilidad antimicrobiana en los 
cultivos de esputo de pacientes con fibrosis quística?

Hay que realizar las pruebas convencionales de sensibilidad a los cultivos de esputo, tanto a los que 
deben realizarse de manera periódica como a los que se solicitan por exacerbaciones para orientar el 
tratamiento antimicrobiano.

En pacientes con infección crónica por PA, los resultados de las pruebas de sensibilidad son una 
guía para el manejo antimicrobiano, sin embargo, tales resultados no siempre son reproducibles y en 
ocasiones no se correlacionan con la forma como el paciente responde.

En pacientes con fibrosis quística y exacerbación pulmonar se recomienda seguir las indicaciones 
sobre antibióticos que se muestran a continuación:

Pseudomonas aeruginosa (PA)
1. La mayoría de los pacientes con FQ presentan una infección bronquial crónica a PA en la edad adulta.
2. La infección crónica por PA se asocia con una disminución acelerada de la función pulmonar, peor 

calidad de vida (QoL), aumento de la mortalidad y por lo tanto, debe tratarse de manera agresiva.
3. Las exacerbaciones pulmonares debidas a una infección bronquial crónica a PA suelen ser tratados 

con una combinación de dos antibióticos intravenosos dirigidos contra la bacteria. Es de práctica ha-
bitual la combinación de un antibiótico ß-lactámico (ceftazidima, cefepima, piperacilina-tazobactam, 
imipenem o meropenem) junto con un aminoglucósido (tobramicina, amikacina) o con una fluoro-
quinolona (ciprofloxacina). Este último se puede administrar por vía oral, pero se reserva ante las 
exacerbaciones leves para manejo ambulatorio o ante la presencia de resistencia a aminoglucósidos.

4. Las cefalosporinas y penicilinas anti-pseudomonas, los carbapenémicos, el aztreonam y los ami-
noglucósidos requieren dosis más altas de lo habitual porque los parámetros farmacocinéticos y 
farmacodinámicos difieren entre los individuos con y sin FQ.

5. Los carbapenémicos no son tan estables y requieren dosis repetidas (en general tres veces cada 24 hs).
6. Por el contrario, los aminoglucósidos, como la amikacina, son antibióticos dependientes de la con-

centración y deben administrarse en dosis altas una vez al día (lo que brinda la ventaja del efecto 
post-antibiótico y permitiendo evitar el efecto adaptativo).
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7. Cuando sea posible, la elección de los antibióticos debe basarse en el fenotipo de susceptibilidad de 
PA (antibiograma). Sin embargo, la resistencia a múltiples antibióticos (MDR) definido como la resis-
tencia adquirida a por lo menos un agente en tres o más categorías de antimicrobianos, es frecuente 
en pacientes adultos con FQ.  Por lo tanto, hasta contar con las pruebas de sensibilidad in vitro, la 
terapia empírica debe combinar dos o tres clases de antibióticos según la situación del paciente (p. 
ej., β-lactámicos + aminoglucósido ± ciprofloxacino, en situaciones excepcionales dos betalactámicos 
incluyendo un carbapenem y una penicilina/cefalosporina activa para PA o puede agregarse colistina 
IV a dichos regímenes). También debe considerarse la opción de ceftazidima/avibactam ó ceftolozane/
tazobactam ante situaciones de pan resistencia del microorganismo, definida como la resistencia a 
todos los antimicrobianos de todas las categorías). Estos antibióticos son reservados dado que son 
la última línea de tratamiento con la que se cuenta para este tipo de microorganismos. Por lo tanto, 
su administración debe ser guiada por las pruebas sensibilidad in vitro y deben ser utilizados en el 
contexto de un Programa de Control de Antimicrobianos (PROA).

8. No se recomienda la monoterapia con ciprofloxacino oral para el tratamiento de la exacerbación con 
internación, pero a veces puede ser útil como puente para una internación con uso de forma IV o 
ante la resistencia a los aminoglucósidos.

9. No se ha demostrado que los antibióticos inhalados mejoren la eficacia de los antibióticos intravenosos 
para el tratamiento de las exacerbaciones respiratorias, posiblemente porque pueden no alcanzar 
áreas que tienen grandes tapones de moco. No deben utilizarse como único tratamiento de la exa-
cerbación. (Tablas 6.2 y 6.3)

Tabla 6.2 
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Tabla 6.3

Sthaphyloccocus aureus (SA)
El porcentaje de pacientes infectados de forma crónica con S aureus aumenta a través de la niñez 

y hacia la primera etapa de la adolescencia, llegando hasta un 60% de pacientes colonizados. Este 
porcentaje comienza a declinar en la adolescencia tardía y aproximadamente el 30% de los adultos son 
portadores de este microorganismo.

SA y PA son los dos patógenos aislados con mayor frecuencia en los pacientes con FQ de todas las 
edades. La coinfección de estos dos patógenos sumado al tratamiento profiláctico prolongado con 
cotrimoxazol, se ha asociado con la selección de cepas dependientes de timidina; se caracterizan por 
producir colonias con morfologías anómalas, de pequeño tamaño, (SCV por sus siglas en inglés small 
colonies variants) que incluso muchas veces no crecen en medios convencionales pudiendo pasar des-
apercibidas. Las variantes SCV, sumadas a la formación de biopelículas contribuyen a aumentar la 
resistencia antimicrobiana. La infección por S aureus meticilino resistentes (MRSA) tiende a ocurrir 
más frecuentemente en adultos jóvenes; la toxina Panton Valentin Leucocidina (PVL) producida por 
cepas MRSA tiene una actividad necrotizante sobre el tejido pulmonar. 

No existen directrices sobre el tratamiento de las exacerbaciones de SAMS en pacientes adultos con 
FQ. La misma debe guiarse por la exacerbación y gravedad de la enfermedad.

La elección de los antibióticos se basa en la sensibilidad in vitro y la duración del tratamiento suele 
ser de 14 días. En casos no graves, un antibiótico por vía oral debería ser suficiente. (Tabla 6.4)
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Puntos importantes relacionados al tratamiento de SAMS (Tabla 6.4)

Antibióticos para SAMS (Tabla 6.5)
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Antibióticos para SAMR (Tabla 6.6)

Burkholderia cepacia (BCC)
El complejo B. cepacia consiste en un número de especies estrechamente relacionadas. Se asocian 

con un incremento significativo de la morbilidad y mortalidad incluso en pacientes trasplantados de 
pulmón, pero el pronóstico difiere para las diferentes especies.  Las especies de mayor riesgo de mor-
talidad son B. cenocepacia y B. multivorans. En nuestro país se ha reportado una frecuencia creciente 
de aislamientos de Burkholderia contaminas en pacientes con FQ, que parece ser menos virulenta, 
aunque es un patógeno emergente con elevada capacidad de diseminación. Su rol patógeno todavía no 
es suficientemente conocido. 

¿Qué es el Síndrome Cepacia?
Es un cuadro caracterizado por un rápido deterioro pulmonar, con neumonía necrotizante, distress 

respiratorio y bacteriemia, potencialmente mortal, en algunos reportes de hasta el 75%. Si bien puede 
darse con infección crónica es más frecuente asociado a la primoinfección por BCC.
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¿Se intenta erradicación de la BCC?
Si, cuando un cultivo es positivo a BCC por primera vez, a menudo se intenta la erradicación, aun-

que no hay estudios que demuestren la efectividad de esta estrategia. Algunas especies de BCC son 
transitorias y el cultivo de esputo puede ser solo intermitentemente positivo. 

¿Se deben cumplir medidas de segregación?
Si, se deben cumplir las medidas estrictas de segregación para reducir el riesgo de transmisión entre 

pacientes con FQ en el entorno hospitalario.

¿Cuáles son las consideraciones importantes ante el tratamiento?
1. El tratamiento antibiótico debe ser agresivo combinando múltiples antibióticos porque las cepas de 

Burkholderia son altamente resistentes (para alcanzar niveles mínimos por encima de la concentración 
inhibitoria mínima). Se recomienda la administración de altas dosis de antibióticos con monitoreo 
terapéutico de fármacos. La sugerencia es la combinación de más de 2 antibióticos basados en la 
sensibilidad in vitro.

2. Se sugiere considerar las pruebas de sinergia para seleccionar la mejor combinación de antibióticos, 
si bien, no está demostrado aun que mejore los resultados.

3. La duración del tratamiento recomendada inicialmente es de 14 días, pero el objetivo es tratar hasta 
que haya una respuesta clínica y los marcadores de inflamación disminuyan a un nivel basal, lo cual, 
puede tomar más tiempo.

4. ¿También, es importante controlar otros aspectos de la enfermedad FQ como la diabetes relacionada 
a FQ.
¿Cuáles son las opciones de tratamiento ante BCC? (Tablas 6.7 y 6.8)

Tabla 6.7
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Tabla 6.9

¿Cuál es el tratamiento ante el “Síndrome Cepacia”? (Tabla 6.9)

Experiencia Suiza

Adulto Meropenem IV + Tobramicina Inhalada + TMP/SMX IV+
Ceftadizima IV + Prednisolona (30-40 mg) + Ciclosporina 50 mg
IV 1x/día durante 5 días luego 50 mg vía oral 1x/día.

Meropenem + Ceftazidima IV e inhalada + Tobramicina Inhalada
+ TMP/SMX oral + Minociclina + Tigeciclina + Meprednisoma
(20 mg/día) durante semanas
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Bacterias emergentes ¿Qué importancia tiene su aislamiento?
Las principales bacterias emergentes son bacilos gram negativos no fermentadores como Stenotropho-
monas maltophilia, Achromobacter spp, Ralstonia spp. Pandoraea spp, Inquilinus limosus, enterobac-
terales y bacterias anaerobias. Sin embargo, el impacto clínico de estos microorganismos en FQ aún 
no está resuelto y merece más estudio. 

Según los datos publicados por la Cystic Fibrosis Foundation y European Cystic Fibrosis Society, las 
únicas especies que pueden considerarse emergentes son Stenotrophomonas maltophilia, y Achromo-
bacter spp.

a. Stenotrophomonas maltophilia
No se encontraron diferencias significativas en la función pulmonar a largo plazo en pacientes con 

infección crónica por S. maltophilia.
b. Achromobacterxylosoxidans

La relevancia de la infección crónica por A. xylosoxidans y el papel de su tratamiento siguen sin 
estar claros.

Un problema principal es la alta tasa de resistencia antimicrobiana intrínseca de las especies de A. 
xylosoxidans. Por el momento, piperacilina/tazobactam es probablemente el agente antimicrobiano 
más activo. Sin embargo, las pruebas de sensibilidad deben realizarse siempre que se requiera un tra-
tamiento para esta bacteria.

Esquema recomendado (Tabla 6.10)

Tabla 6.10

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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Protocolos utilizados (Tabla 6.11)
c. Escherichia. coli (E. coli) protocolos utilizados

La E. coli un patógeno que se aísla con frecuencia en el esputo de pacientes con FQ (hasta en el 25% 
de los casos), pero no se considera un patógeno clásico de la FQ. En consecuencia, se sabe poco sobre la 
historia natural de este microorganismo en las vías respiratorias, como así también sobre el impacto clí-
nico de la infección.  No hubo evidencia de transmisión de paciente a paciente en los estudios analizados. 

En su mayoría, el aislamiento es esporádico y se suele presentar como una infección bronquial cró-
nica y es más frecuentes em pacientes muy jóvenes o mayores. Suele haber coinfección con SAMS y PA.

Se relaciona más comúnmente en pacientes con estado nutricional y función pulmonar bajos. Sin 
embargo, esto no predice el deterioro clínico. 

El tratamiento dependerá de la sensibilidad in vitro ya que presenta variaciones en la resistencia 
dependiendo de la población estudiada.
a. Las bacterias anaerobias no se detectan mediante métodos de cultivo de rutina, lo que enmas-

cara la verdadera prevalencia de infecciones por anaerobios. Los microorganismos en adultos más 
frecuentes detectados son Prevotella, Veillonella, Propionibacterium y Actinomyces. La relevancia 
clínica de estas bacterias en los pacientes con FQ no está clara.

b. Especies de Bordetellas
La incidencia notificada de cultivos positivos para Bordetella spp en FQ adultos es de aproximada-

mente el 5 %. Sin embargo, es probable que la tos ferina esté infradiagnosticada en la FQ porque el 
diagnóstico se requiere un alto índice de sospecha y pruebas específicas para su detección. Los síntomas 
son inespecíficos y se solapan con los de las exacerbaciones pulmonares de la FQ. Además, no se sabe 
de qué manera el uso crónico de antibióticos (como azitromicina o TMP/SMX) puede modificar las 
manifestaciones clínicas o el riesgo de desarrollar tos ferina.

¿Se deben cumplir medidas de aislamiento?
Si. Se recomienda:
a) aislamiento con precauciones de gotitas hasta 5 días de tratamiento efectivo o después de 3 se-

manas en pacientes no tratados,
b) los casos de tos ferina deben reportarse a salud pública,
c) Se debe considerar la quimioprofilaxis posterior a la exposición para los contactos asintomáticos 

cercanos.

¿Cuál es el tratamiento?
La recomendación es iniciarlo dentro de las primeras 3 semanas de evolución:
– Azitromicina por vía oral durante 5 días: 500 mg 1x/día el día 1, seguido de 250 mg 1x/día durante 

los días 2 a 5 ó

Tabla 6.11
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– Claritromicina 500 mg 2 veces al día por vía oral durante 7 días ó
– TMP/SMX 800/160 mg por vía oral 2 veces al día durante 14 días.

¿Cuáles son las formas de prevención?
– Vacunación: La vacunación infantil contra la tos ferina debe ir seguida de una vacuna Tdap de re-

fuerzo en la edad adulta (1 dosis entre los 25 y los 29 años). Esto se aplica a los pacientes con FQ y 
también a los familiares cercanos de los pacientes con FQ.

– Aunque en las guías actuales no se recomienda para la población general, los pacientes con FQ pueden 
beneficiarse del uso de Tdap (en lugar de DTaP) cada 10-20 años.

f. Hongos 
Los sitios involucrados incluyen los pulmones, pero también las fosas nasales y senos paranasales.
Los hongos filamentosos más frecuentes son: a) Aspergillus sección fumigati, b) Scedosporium spp, 

c) complejo Candida albicans

Aspergillus spp
¿Cómo definimos colonización?
La colonización denota la presencia de hongos sin síntomas clínicos y radiológicos o signos de labora-

torio de enfermedad activa. El papel de la colonización por Aspergillus en la progresión de la enfermedad 
pulmonar con fibrosis quística no está claro.

¿Cuándo debemos iniciar tratamiento con antifúngicos?
La decisión de tratar con un antifúngico debe realizarse de forma individualizada con evidencia de 

disminución de la función pulmonar que no se puede atribuir a otra causa y después de considerar los 
riesgos (interacciones, efectos secundarios, desarrollo de resistencia).

Se tratan a los pacientes con FQ con dos cultivos con aislamientos positivos durante 6 meses re-
petidamente para Aspergillus y los síntomas concomitantes de exacerbación que no responden a los 
antibióticos.
– Tratamiento con azoles (Itraconazol, Posaconazol o Voriconazol) de primera línea.
– El uso de isavuconazol podría ser una alternativa en caso de efectos secundarios o interacciones 

medicamentosas.

¿Existen infecciones fúngicas invasivas o “altamente probables” en FQ?
Son raras en pacientes con FQ antes del trasplante y su diagnóstico es desafiante.
Aspergillus spp y Scedosporium spp pueden causar infecciones invasivas, especialmente después del 

trasplante en el marco de la inmunosupresión.
– En la FQ, hay casos de Candida ssp relacionado con infecciones por el catéter.
– La Tomografía de tórax y la prueba histopatológica de invasión tisular son concluyentes.

Scedosporium spp
Scedosporium spp puede resultar en colonización o infección invasiva, esta última especialmente ante 

el Scedosporium prolificans (actualmente Lomentospora prolificans) post trasplante pulmonar asociada 
con alta mortalidad. En Argentina aún no se han detectado aisamientos de L. prolificans.

¿Debemos erradicar el Scedosporium prolificans o Lomentospora prolificans?
Si, ante un paciente con compromiso pulmonar y deterioro clínico progresivo o posible candidato 

a trasplante debemos considerar un intento de erradicación debido al mayor riesgo de enfermedad 
invasiva. Pero es muy difícil su erradicación, aunque se logra mejorar/estabilizar la función pulmonar 
y clínica de la enfermedad.

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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¿Cuáles serían las alternativas de tratamiento? (Tablas 6.12-6.13)
Tabla 6.12-6.13

Tabla 6.12

Tabla 6.13
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– La elección del tratamiento debe basarse en las pruebas de susceptibilidad a los antimicóticos. La 
terapia combinada es superior a la monoterapia.

– El Scedosporium spp es resistente a los azoles. El Voriconazol tiene la concentración inhibitoria mí-
nima más baja (CIM). Posaconazol, Isavuconazol y Equinocandinas tienen una actividad moderada 
contra algunas cepas.

– Lomentospora proliferans es potencialmente resistente a todos los antifúngicos. Tienen un efecto 
sinérgico in vitro las asociaciones de voriconazol y terbinafina, con una Equinocandina EV, con 
Anfotericina B inhalada. La asociación vía oral recomendada es Terbinafina y Voriconazol (dosis 
de carga 400 mg cada 12 h durante dos dosis y luego 200 mg 2/dia). Otras alternativas: Miltefosine, 
Anfotericina B liposomal.

– La duración del tratamiento debe ser por un mínimo de 1 a 14 meses y adaptado individualmente, 
según la persistencia de Scedosporium spp en las muestras de las vías respiratorias o hasta llegar al 
trasplante.  

– En ausencia de erradicación, la exposición prolongada (>3 meses) a voriconazol durante la terapia 
preventiva debe evitarse debido al mayor riesgo de carcinoma de células escamosas. 

– Se recomienda el monitoreo con dosaje plasmático de forma rutinaria para el uso de voriconazol.
– Los cultivos de lavado broncoalveolar (BAL) pueden brindar orientación sobre la duración del tra-

tamiento, con dos cultivos negativos diferentes indican una erradicación exitosa.
– Después de un intento de erradicación, se recomienda una estrategia de vigilancia como un aumento 

de la frecuencia de cultivos de esputo (mensual) y de BAL también puede considerarse para casos 
individualizados.

Complejo candida albicans
¿Cuál es la importancia de su aislamiento?
Su aislamiento es muy común en la FQ, y su papel en la progresión de la enfermedad pulmonar con 

FQ no está claramente establecido, por lo tanto, no se recomienda el tratamiento antifúngico preventivo. 
Debe ser estrictamente personalizado.

Sin embargo, algunos estudios sugirieron que la colonización por el complejo C. albicans se asoció 
con una mayor exacerbación y una disminución acelerada del FEV1 y del IMC. 

Los factores predisponentes incluyen: uso de antibióticos, corticoides inhalados y la diabetes.

¿Como se define la bronquitis por Aspergillus?
Esta entidad clínica recientemente descrita no ha sido claramente definida en la literatura y es un 

diagnóstico de exclusión.
– Se basa en la observación de que algunos pacientes con FQ con cultivos repetidamente positivos 

para Aspergillus y los síntomas concomitantes de exacerbación no responden a los antibióticos, pero 
mejoran con terapia antifúngica.

– Se refiere a una infección por Aspergillus no invasiva (“superficial”, “mucosa”) de las vías respira-
torias inferiores caracterizada por los hallazgos descritos en la siguiente tabla.

– La prevalencia reportada es de 1,6-9%.
– Actualmente, en pacientes adultos con FQ, este tipo de bronquitis se ha reconocido solo por Asper-

gillus.

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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Tabla 6.14. Hallazgos que indican la presencia de bronquitis por Aspergillus

– En el tratamiento de la bronquitis por Aspergillus se consideran los azoles (Itraconazol, Posaconazol 
o Voriconazol) de primera línea.

– El uso de isavuconazol podría ser una alternativa en caso de efectos secundarios o interacciones 
medicamentosas.

g. Micobacterias no tuberculosis (MNT)
En los últimos años, ha aumentado la prevalencia de las MTN en muestras respiratorias. Esta situa-

ción puede obedecer a la búsqueda rutinaria de bacilos ácido-alcohol resistentes mediante el examen 
directo por coloración de ZN y por cultivos en medios líquidos y sólidos.

La prevalencia de MNT está aumentando y en adultos mayores de 40 años; los más frecuentemente 
aislados son M. avium y M. abscessus.

Tabla 6.14
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Tabla 6.15

Los potenciales factores de riesgo para adquirir MNT (Tabla 6.16) 

Tabla 6.16

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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La European Cystic Fibrosis Foundation (ECFS) recomienda la implementación de pautas de control 
de infecciones para minimizar el riesgo de infección cruzada entre pacientes con FQ (fuerte evidencia 
de transmisión de M. abscessus spp malisiense). (Tabla 6.17)

Tabla 6.17

ENFERMEDAD PULMONAR POR MNT
¿Cuáles son los criterios diagnósticos para infección? 
Según las recientes publicaciones por la Fundación FQ y la ECFS, los criterios de la ATS/IDSA para 

el diagnóstico de la MNT utilizados en pacientes sin FQ también pueden aplicarse en personas con FQ.
– Se recomienda un asesoramiento especializado ante aislamientos de MNT: con poca frecuencia en el 

Centro de FQ o generalmente, que representen contaminación ambiental.
– Si el paciente no cumple con el diagnóstico de enfermedad por MNT considerar el seguimiento hasta 

establecer la confirmación diagnóstica o descartar enfermedad.
– Si el paciente cumple con el diagnóstico de enfermedad MNT considerar el tratamiento. (Tabla 6.18)

Tabla 6.18
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¿Cúando se debería tomar la decisión de iniciar tratamiento?
Los pacientes que cumplen con el diagnóstico de enfermedad por MNT o presentan un descenso 

del VEF1 que se atribuye a MNT y no a otros diagnósticos deben ser tratados asumiendo los riesgos y 
beneficios potenciales. La decisión de iniciar el tratamiento debe incluir la evaluación de los siguientes 
puntos (ver Tabla 10)

¿Cuáles son las generalidades para el tratamiento de MNT?
El tratamiento siempre debe estar supervisado por un especialista en enfermedades infecciosas. La 

terapia estándar debe incluir 3 o más medicamentos para prevenir el desarrollo de resistencia a las drogas.
3. La duración recomendada del tratamiento para MNT es de 1 año después de la negativización del 

cultivo, pero los pacientes que persisten con cultivos positivos y los sometidos a trasplante pulmonar 
pueden beneficiarse de un tratamiento antibiótico supresor a largo plazo. Si los cultivos siguen siendo 
positivos después de 1 año de tratamiento anti-NTM, se puede considerar la pausa del tratamiento 
MNT bajo un estrecho seguimiento clínico.

La resistencia a los antimicrobianos debe evaluarse con pruebas de susceptibilidad a fármacos in vitro. 
Esto se aplica particularmente a la susceptibilidad a los macrólidos de Mycobacterium avium complex 
(MAC), ya que ciertas especies de M. abscessus pueden mostrar resistencia inducible a los macrólidos. 
La presencia de resistencia a los macrólidos es predictiva de peor resultado clínico.

Existe el riesgo de niveles subterapéuticos del fármaco en pacientes con FQ. 

a) ¿Cuáles son las opciones de tratamiento para MAC?
La enfermedad pulmonar por MAC en pacientes con FQ puede presentarse de dos formas diferentes:
a) el tipo bronquiectásico con micronódulos, bronquiectasias e infiltrados de árbol en brote 
b) el tipo fibrocavitario más grave con cavidades pulmonares grandes y extensas.
Tratamiento para MAC (Tabla 6.19)

Tabla 6.19

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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Dosis de fármacos anti-MNT y consideraciones farmacológicas (Tabla 6.21)
Tabla 6.21

b) Cuáles son las opciones de tratamiento para Mycobacterium abscessus? (Tabla 6.20)

Tabla 6.20



33Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística



Revista Americana de Medicina Respiratoria   Vol 24 Nº 1 - Marzo 202434

Consideraciones específicas
– Linezolid: muestra actividad in vitro en aproximadamente el 50% de M.abscessus pero la adminis-

tración prolongada está limitada por la toxicidad hematológica y neurológica, particularmente cuando 
se utilizan dosis (600 mg 2x/día). Al igual que en la TB resistente a múltiples fármacos (MDR-TB), 
los niveles más bajos de linezolid (600 mg 1x/dia o 300mg 1x/día) se puede usar con menos toxicidad 
a largo plazo tratamiento en combinación con otros fármacos.

– Clofazimina: laclofazimina y la amikacina tienen propiedades sinérgicas in vitro. 
 Una recomendación de tratamiento para MAC es utilizar una combinación de etambutol, clofazimina 

y un macrólido que mostró una tasa de conversión exitosa del 87%.
– Amikacina inhalada: la amikacina inhalada se usa en la fase de continuación de la terapia contra 

M. abscessus. Las dosis varían de 250 mg 1 vez al día a 500 mg 2 veces al día. Sin embargo, la dosis 
inicial suele ser de 500 mg 2 veces al día.  Actualmente, existe un mayor interés y se están realizando 
ensayos con la combinación con amikacina de formulación liposomal, que puede mejorar la adminis-
tración del fármaco a los macrófagos infectados en pacientes MAC y M. abscessus.
Cirugía: en el contexto de la FQ, las bronquiectasias localizadas son extremadamente raras y la 

indicación de cirugía es muy limitada.

7. DIABETES RELACIONADA A FQ (DRFQ)

¿Cuál es la fisiopatología de la DRFQ?
La DRFQ es el resultado final de una deficiente secreción de insulina, vinculada a la presencia de 

una insuficiencia exocrina del páncreas (IPE) que la precede en tiempo variable. 
Uno de los mecanismos fisiopatológicos más aceptados es el generado por el aumento de la viscosidad 

de las secreciones pancreáticas, con obstrucción ductal, seguido del daño tisular ocasionado por las en-
zimas allí atrapadas. Esta situación promueve la auto digestión del parénquima, la fibrosis progresiva, 
y daño de las células acinares, así como de las que forman el islote de Langerhans.

 Un hallazgo observado en el páncreas de pacientes con DRFQ al que se ha atribuido un rol en la 
patogenia es el depósito de material amiloide, hecho también observable en islotes de pacientes con 
diabetes tipo 2 (DM2). Otro aspecto en común con DM2 es la mayor predisposición para desarrollar 
diabetes en pacientes FQ con antecedentes familiares de diabetes. También comparten el deterioro de 
la fase rápida de secreción de insulina, con la consecuente hiperglucemia post sobrecarga de glucosa

A diferencia de la diabetes mellitus tipo 2, en la DRFQ la insulino resistencia solo se mostró como 
un componente significativo en el desarrollo de hiperglucemia durante los eventos de infección y con el 
uso de corticoides, por la elevación de citoquinas proinflamatorias y la acción de hormonas mediadoras 
de estrés como cortisol y catecolaminas.

La disfunción de células α sería también responsable de hiperglucemia, por inadecuada supresión 
de la secreción de glucagón frente a la sobrecarga oral de glucosa. 

Se ha atribuido un rol a las hormonas del eje entero insular en los mecanismos de desarrollo de la 
hiperglucemia. En pacientes FQ se objetiva una menor secreción de GLP-1 y GIP frente a la adminis-
tración de una comida mixta, contribuyendo esto a una mayor excursión de la glucemia postprandial. La 
terapia sustitutiva con enzimas pancreáticas normaliza la secreción de GIP y la velocidad de vaciamiento 
gástrico, y mejora la secreción de GLP-1 y la glucemia a los 60 minutos, es decir, que la malabsorción 
de grasas en pacientes con IPE contribuye a la patogenia de la DRFQ, viéndose aún más exacerbado 
en caso de enfermedad hepática o vesicular asociada.

¿Cuáles son las consecuencias clínicas de la DRFQ?
La DRFQ condiciona una mayor morbilidad y una menor expectativa de vida comparados con pa-

cientes FQ normoglucémicos El deterioro nutricional y de la función pulmonar precede entre 2 a 4 
años el diagnóstico de diabetes por los métodos de screening habituales. La tasa anual de declinación 
de la función pulmonar se ha relacionado con la severidad de la insulino deficiencia en diabéticos y en 
pacientes con alteración de la tolerancia a la glucosa
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Asimismo, se ha demostrado que el deterioro del índice de masa corporal (IMC) antecede meses o 
años el diagnóstico de DRFQ. En relación con la asociación con mayor frecuencia de exacerbaciones 
respiratorias, la presencia de niveles elevados de glucosa en la vía aérea es evidente a partir de glucemias 
plasmáticas mayores a 144 mg/dl, generando un aumento del desarrollo de patógenos respiratorios y 
de infecciones. 

En personas adultas con DRFQ el objetivo del tratamiento es disminuir la mortalidad global, la 
mortalidad de causa pulmonar, la disminución de la función pulmonar, el deterioro nutricional y las 
complicaciones microvasculares, evitando los posibles efectos adversos del tratamiento tales como la 
hipoglucemia.

Tabla de pruebas de determinación de laboratorio para DRFQ (Tabla 7.1)

Factores de riesgo (Tabla 7.2)
Tabla 7.2 

Factores de riesgo para el desarrollo de diabetes relacionada con fibrosis quística
     Insuficiencia pancreática exocrina
     Gravedad del genotipo (F508 Del)
     Mayor edad
     Disminución de la función pulmonar
     Exacerbaciones pulmonares más frecuentes

Tabla 7.1

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística



Revista Americana de Medicina Respiratoria   Vol 24 Nº 1 - Marzo 202436

¿Como se hace el diagnóstico de DRFQ?
El diagnóstico de DRFQ en períodos de estabilidad clínica se establece por la alteración de uno de 

los criterios clásicos, confirmándose con una segunda prueba alterada (Tabla 7.3)

Debido a que la glucemia en ayunas puede ser normal en personas con diagnóstico de DRFQ, y la hemoglobina glicosilada puede subestimar el grado 
de hiperglucemia en personas con FQ, la PTOG es el método preferido para el diagnóstico precoz de DRFQ. Este método tiene mayor sensibilidad 
para detectar anormalidades del metabolismo glucémico desde la etapa más temprana de insuficiencia insulínica donde solo se manifiesta la hiper-
glucemia postprandial. Se sugiere realizar PTOG anualmente.
Criterios diagnósticos de Alteraciones de la glucemia y Diabetes Relacionada con Fibrosis Quística (DRFQ
**Requiere dos determinaciones iguales o distintas en diferentes días.

¿Qué eficacia, sensibilidad y especificidad presentan otras alternativas para diagnóstico 
precoz de diabetes?

Los métodos de pesquisa de DRFQ deberían identificar niveles específicos de glucemia asociados con 
deterioro de la función pulmonar, posibilitando la intervención terapéutica temprana.

PTOG con medición de glucemia en puntos intermedios (30´, 60´ y 90´)
Los pacientes con FQ presentan un patrón específico en la PTOG, caracterizado por excursión glucé-

mica temprana, con rápida normalización, lo que refleja insulinopenia precoz. La PTOG con medición 
de glucosa en puntos intermedios brinda información pertinente para identificar estas anormalidades 
glucémicas. Por esta razón se propone el término de Glucemia Indeterminada cuando la glucemia es 
normal a las 2 horas de la carga de 75 gr de glucosa, pero supera los 200 mg/dl a los 60 minutos. La 
glucemia Indeterminada es una categoría de alto riesgo de progresión a DRFQ

Monitoreo glucémico continuo (MNG)
El MGC ha despertado creciente interés como herramienta de screening alternativa a la PTOG. El MCG 
se encuentra validado por su confiabilidad y reproducibilidad detectando anormalidades glucémicas 
tempranas, tanto hiperglucemias como hipoglucemias reactivas, que preceden a la DRFQ. Se consideran 
valores patológicos a las glucemias > 200 mg/dl por este método. 

A pesar de esta perspectiva alentadora, aún se requieren más estudios para determinar cuáles son las 
variables y los puntos de corte de la glucemia para que el MGC pueda utilizarse en el rastreo de DRFQ

Resumen de los métodos de screening para anormalidades glucémicas y DRFQ (Tabla 7.4)
¿Cuáles son las medidas seguras y eficaces de tratamiento inicial?
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La mayor expectativa de vida en los pacientes FQ ha incrementado el número de los que desarrollan 
diabetes, siendo ésta la comorbilidad más común en FQ, presentándose hasta en un 50% en mayores de 
40 años. De aquí la importancia del buen control glucémico para evitar complicaciones alejadas como el 
daño microvascular, en una población hasta ahora con bajo riesgo de complicaciones macrovasculares, 
hecho que pudiera cambiar con el uso de la terapia moduladora.

La insulina se ha impuesto como el tratamiento farmacológico más aceptado en la DRFQ, siendo 
recomendada como de elección en las Guías de Práctica Clínica por haber demostrado beneficios sobre 
el control glucémico, estado nutricional y parámetros de función pulmonar.

Con respecto a los distintos tipos de insulina, tanto la insulina NPH, detemir y glargina mostraron 
similar eficacia para lograr el control glucémico. La insulina glargina demostró lograr menor glucemia 
en ayunas. 

En cuanto al control de la hiperglucemia postprandial estudios controlados evidenciaron mayor 
eficacia de los análogos rápidos (insulina aspártica) cuando se los comparó con repaglinida. 

La insulina glargina, así como las insulinas NPH y detemir demostraron preservar la función pul-
monar y reducir el número de exacerbaciones respiratorias tanto en diabéticos como en prediabéticos.
[35-37] Mientras que el uso de insulina corriente, los análogos rápidos o la repaglinida no mostraron 
beneficio sobre la función pulmonar. 

Se sugiere utilizar la insulina basal que se encuentre disponible en el medio social y económico de 
los pacientes, teniendo en cuenta la experiencia del equipo tratante con cada esquema. Se recomienda 
comenzar con dosis bajas de insulinas basales (NPH, Detemir, Glargina o Degludec), entre 0,1 y 0,2 UI 
por kilo. Para la distribución de la insulina basal se sugiere evaluar los patrones glucémicos de automo-
nitoreo y los planes y horarios de la alimentación. Es importante observar tanto hiperglucemias como 
hipoglucemias, frecuencia, severidad   y si son a predominio diurno, nocturno o durante todo el día.

En estadíos iniciales de la DRFQ, sin hiperglucemia en ayunas, y con el objetivo de controlar la hi-

Tabla 7.4

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística

https://paperpile.com/c/NBPNgE/VjSJ+yZ2t+nxEH
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perglucemia postprandial, se podría optar por múltiples dosis preprandiales con un análogo rápido de 
insulina (aspártica, lispro o glulisina) por medio de la confección de una escala de correcciones o ajustando 
la dosis de bolo preprandial al conteo de hidratos de carbono de la ingesta, manteniendo inicialmente 
la proporción de 1 UI de insulina por cada 15 a 30 gramos de hidratos de carbono ingeridos por comida. 
Se deberá brindar al paciente un programa de educación diabetológica para lograr la comprensión y 
entendimiento de las pautas de tratamiento, así como la prevención y tratamiento de las hipoglucemias, 
favoreciendo su participación y la comunicación con el equipo de profesionales. 

En pacientes con hiperglucemias severas el tratamiento debe intensificarse comprendiendo un 
esquema de insulina basal (NPH, detemir, glargina o degludec) combinado con el uso de insulinas 
preprandiales (aspártica, lispro o glulisina) ajustadas por conteo de hidratos de carbono y una escala 
de corrección con insulina de acuerdo al valor de la glucemia preprandial capilar o intersticial (en el 
caso de uso de sensor continuo de glucosa), homologándose a las pautas de tratamiento de pacientes 
con diabetes tipo 1. 

¿Cuáles son las alternativas de tratamiento?
En un intento de reducir la complejidad del tratamiento de la hiperglucemia y mejorar la aceptación y 

adherencia por parte de los pacientes se han probado otras opciones farmacológicas. El uso de medicación 
vía oral sería una alternativa en pacientes con diabetes de diagnóstico reciente, sin hiperglucemia en 
ayunas, y en los que la introducción de un régimen de terapia inyectable implica agregar carga a una 
condición de por sí demandante. 

Metiglinidas
El uso de repaglinida podría ser una opción en pacientes con DRFQ sin hiperglucemia de ayuno o en 

pacientes con intolerancia a los hidratos de carbono severa que no presenten declinación en su nivel 
funcional respiratorio, pérdida ponderal en los últimos meses o síntomas relacionados con insulinopenia.

Incretinomiméticos. Inhibidores de DPP-4.
El uso de drogas análogas de GLP1, como exenatide o los inhibidores de la enzima Dipeptidil pepti-

dasa- 4, podrían ser otra opción de terapia inicial en pacientes DRFQ de diagnóstico reciente, avalando 
la racionalidad de su uso la fisiopatología de las alteraciones del metabolismo glucémico en la DRFQ. 

Se sugiere la precaución con el uso análogos de GLP1 debido a la posibilidad de favorecer el descenso 
de peso en este grupo de pacientes

¿Cuál es la meta de control glucémico recomendada en DRFQ?
En personas con diabetes mellitus se recomienda como meta general de control glucémico mantener 

HbA1C < 7%. En la DRFQ no está determinado aún si se debieran adoptar objetivos más estrictos 
basados en la relación entre la hiperglucemia, el estado nutricional y la enfermedad pulmonar. 

La meta de HbA1c deberá individualizarse entonces contemplando el balance entre beneficios y riesgos, 
según la condición clínica de la persona con FQ, su estado nutricional, la presencia de complicaciones 
y/o comorbilidades, el riesgo de hipoglucemias y expectativa de vida, entre otras variables. Los métodos 
estandarizados más utilizados son los validados por el National Glycohemoglobin Standardization Pro-
gram (NGSP; www.ngsp.org) o la International Federation Clinical Chemistry and Laboratory (IFCC).

¿Qué métodos de automonitoreo glucémico se utilizan en DRFQ y qué frecuencia de uso 
se recomienda?

El monitoreo de la glucemia realizado por las personas con diabetes es un procedimiento que refleja 
las excursiones glucémicas en el día a día, brindando información valiosa. Con la indicación precisa y 
la educación para interpretar los datos, le permite al paciente y al equipo médico realizar los ajustes 
necesarios en el tratamiento para obtener el mejor control glucémico posible. Existen dos métodos 
disponibles:



39

– Monitoreo capilar: ampliamente conocido y utilizado, determina la glucemia en sangre capilar por 
medio de muestra obtenida por punción con una lanceta en la yema de los dedos. La sangre se coloca 
en tiras reactivas y el valor de glucosa se lee en la pantalla de un medidor de glucosa compatible. Si 
bien ha mostrado correlación con el manejo glucémico efectivo en distintas poblaciones, brinda sólo 
la glucemia instantánea y requiere la punción con una lanceta.

–	 Monitoreo	glucémico	continuo:	En	nuestro	país	la	modalidad	“Flash”,	o	�intermitentemente	esca-
neada”. (MGC) es la más fácilmente accesible. Mide la glucosa en el líquido intersticial por medio 
de un sensor insertado en el brazo. La medición se visualiza cuando éste es escaneado ya sea por 
un dispositivo lector, o por medio de smartphones con tecnología NFC. Actualmente también está 
disponible el sistema de monitoreo glucémico continuo en tiempo real (MGCrt), que no requiere es-
caneos y tiene alarmas programables para hiper o hipoglucemias. Ambos métodos permiten conocer 
la glucosa actual, la curva de glucosa de las 8 horas previas y la tendencia ascendente, descendente 
o estable de la misma.
Ante DRFQ bajo tratamiento insulínico, el monitoreo glucémico es un componente esencial para su 

auto manejo. Si utilizan la automonitoreo capilar deberán realizar al menos 3 controles diarios, inclu-
yendo mediciones pre y postprandiales.

Cuando no se alcancen los objetivos glucémicos deseados, con hemoglobina glicosilada fuera de rango, 
deberá instituirse un programa de automonitoreo capilar estructurado, que comprenda un perfil de al 
menos 8 puntos: preprandial y 2hs  postprandial en cada comida, y al acostarse.

Si ocurren muchos episodios de hipoglucemias, se recomienda incrementar la frecuencia de los 
monitoreos glucémicos, de manera de identificarlas y así buscar las formas más seguras y eficaces de 
prevenirlas.

En casos en los que se aumentan mucho la frecuencia de los controles, el fastidio y la molestia que 
producen las múltiples punciones diarias dificultan la adherencia. La utilización del MGC representa 
un avance tecnológico que permite superar estas barreras, facilitando el control glucémico y mejorando 
la calidad de vida. La información extraíble de los datos que proporciona el MGC: tiempo de glucosa en 
rango objetivo, tiempo sobre el rango, tiempo bajo el rango, variabilidad glucémica y patrones horarios 
de la curva de glucemia lo convierte en una herramienta superadora para optimizar el ajuste del trata-
miento insulínico disminuyendo la probabilidad de hipoglucemias, que son comunes en la DRFQ y la 
variabilidad glucémica (picos y valles) asociada con la declinación de la función pulmonar.

¿Qué evaluación de daño macrovascular y microvascular debemos realizar en pacientes 
con diabetes relacionada con fibrosis quística?

En la DRFQ pueden aparecer complicaciones crónicas macrovasculares y microvasculares que se 
encuentran en relación con el tiempo de evolución, el control metabólico y otros factores de riesgo. Las 
complicaciones macrovasculares son de muy baja prevalencia. Por este motivo, su cribado diagnóstico 
sólo está recomendado en pacientes que posean otros factores de riesgo cardiovascular como la dislipe-
mia, la hipertensión arterial o en el contexto del trasplante de pulmón. En estos casos se debe promover 
su detección temprana.

Las complicaciones microvasculares como la retinopatía, nefropatía, neuropatía y gastroparesia 
tienen prevalencias comparables con las de la diabetes tipo 1.Si se conoce la fecha del diagnóstico de 
DRFQ, se recomienda el cribado anual a partir de los 5 años del diagnóstico. Si el tiempo de evolución 
es desconocido se realizará el cribado anual a partir de la primera consulta. Se deberá realizar: examen 
oftalmológico (fondo de ojo o retinografía) para detectar retinopatía, evaluación de microalbuminuria 
en orina de 24 horas o en orina espontánea para valorar nefropatía y la prueba de monofilamento como 
examen sensorial de los pies para detectar neuropatía periférica.

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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8. MANIFESTACIONES GASTROINTESTINALES

 ¿Cuáles son los factores de riesgo para reflujo gastroesofágico y el tratamiento indicado?
La enfermedad por reflujo gastroesofágico (ERGE) es una entidad frecuente en pacientes con FQ 

en la edad adulta (60-90%). Debe tenerse en cuenta que el 60% de los pacientes no reportan síntomas 
de ERGE. 

Mas allá de los síntomas y las complicaciones propias, esta entidad cobra un mayor interés en FQ, 
ya que podría conducir a un empeoramiento de la enfermedad pulmonar. La exposición de la mucosa 
esofágica al ácido conduce a broncoespasmo, tos e inflamación neutrofílica de las vías respiratorias, 
contribuyendo al círculo vicioso de inflamación e infección.

Los factores de riesgo son la mayor frecuencia de relajaciones transitorias del esfínter esofágico inferior 
con reflujo ácido, bajo tono del esfínter inferior, tiempo de vaciado gástrico prolongado, el incremento 
del gradiente de presión gastroesofágica (presión intratorácica negativa al inspirar). También la enfer-
medad pulmonar con tos frecuente, medicamentos (morfina, progesterona, bloqueadores de los canales 
de calcio, agonistas alfa-adrenérgicos y broncodilatadores), los hábitos alimentarios (hiperalimentación 
y dieta rica en grasas) y los cambios posicionales relacionados con la fisioterapia torácica.

El tratamiento se realiza con bloqueantes de los receptores de histamina-2 e inhibidores de la bomba 
de protones para disminuir la acidez gástrica. A menudo se combinan con procinéticos (domperidona, 
metoclopramida y antibióticos macrólidos) para mejorar el vaciamiento gástrico. 

¿Cuáles son las causas de enteropatía en los pacientes FQ?
En la FQ existe una inflamación intestinal permanente. Se ha descrito un aumento de las proteínas 

inflamatorias (albúmina, IgG, IgM, eosinófilos, neutrófilos, interleuquina-8) en el jugo intestinal. Al-
gunos autores han detectado un aumento del infiltrado de células mononucleares en la lámina propia 
de la mucosa duodenal, así como una expresión aumentada de interleuquina-2 y 2-R y receptores de 
la transferrina.

La hipersecreción gástrica, la alteración de la motilidad intestinal, el componente anómalo del moco 
que recubre los enterocitos y las múltiples medicamentos (enzimas pancreáticas, inhibidores de la 
bomba de protones, ácido ursodesoxicólico y antibioterapia sistémica), además de la existencia de un 
mayor desarrollo bacteriano, pueden conducir a una inflamación crónica, que junto a un aumento de la 
permeabilidad intestinal y a una respuesta disminuida de los mecanismos de reparación de la mucosa, 
explicarían las alteraciones intestinales y el dolor que presentan estos pacientes por la existencia de 
una desregulación asociada al defecto básico celular de la enfermedad.

¿Cuáles son los factores de riesgo, los síntomas asociados y el tratamiento indicado en 
el sobrecrecimiento bacteriano?

El sobrecrecimiento bacteriano del intestino delgado (SIBO) es una alteración cuantitativa y cuali-
tativa de la microbiota en la luz del intestino delgado (>105 UFC/ml en jugo yeyunal). Presenta una 
prevalencia estimada entre un 30 al 50% de los pacientes con FQ.

El SIBO contribuye a la síntesis de metabolitos enterotóxicos y no absorbibles que causan daño a 
la mucosa con interferencia de la digestión y la absorción, ocasionando los principales síntomas horas 
posteriores a la ingesta como la diarrea, el dolor abdominal, la distensión y las flatulencias. Como con-
secuencia de la malabsorción se pueden presentar signos de alteración en la nutrición. 

El estándar de oro para demostrar SIBO es la aspiración de líquido de intestino delgado con poste-
rior cultivo y determinación de conteo bacteriano, sin embargo, es una técnica poco disponible. El alto 
recuento de bacterias en el intestino se puede estimar de forma no invasiva con la prueba del aliento 
con hidrógeno / metano.

El tratamiento del SIBO implica el uso de antibióticos no absorbibles (rifaximina) y antibióticos 
sistémicos como segunda opción (metronidazol) asociado a la restauración parcial de la microbiota 
intestinal con probióticos.
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El síndrome de obstrucción intestinal distal (DIOS) es una condición única de la FQ, 
siendo más frecuente en adultos, ¿cuáles son los factores de riesgo, métodos diagnósticos, 
diagnósticos diferenciales y tratamiento?

El DIOS se produce por oclusión del íleon terminal secundario a secreción viscosa en la luz intestinal. 
Ocurre casi exclusivamente en pacientes mayores de 15 años, con un pico a los 20-25 años. La tasa de 
prevalencia en la adultez alcanza el 16 al 20%. 

Clínicamente cursa con dolor en fosa ilíaca derecha que se exacerba con la ingesta; puede palparse una 
masa dura e irregular en esa zona con distensión abdominal y peristaltismo visible cuando se produce 
un cuadro obstructivo completo.

Existen dos variantes según el grado de obstrucción, la forma completa y la incompleta. El DIOS 
completo se define por la obstrucción intestinal completa, evidenciada por vómitos biliosos-entéricos, 
dolor, distensión abdominal, masa fecal palpable en fosa iliaca derecha y/o evidencia radiológica de 
niveles en el intestino delgado. En el caso de DIOS incompleto o inminente se presenta con ausencia 
de signos de obstrucción intestinal completa, una historia breve (días) de dolor o distensión abdominal 
o ambos y masa fecal palpable en el ciego-íleon. La ecografía o la tomografía pueden ayudar a excluir 
otros diagnósticos o demostrar complicaciones. 

Los factores de riesgo asociados al desarrollo son: el genotipo CFTR grave (mutaciones de clase I-
III), la deshidratación, la insuficiencia pancreática no tratada o en forma insuficiente, la historia de 
íleo meconial, episodios de DIOS previos, diabetes relacionada con la FQ, el trasplante de órganos y la 
cirugía abdominal previa. (Tabla)

El DIOS puede imitar una variedad de condiciones como estreñimiento simple, intususcepción, 
apendicitis aguda y neoplasia gastrointestinal.

Para el tratamiento de episodios agudos leves de DIOS con obstrucción parcial se sugiere adminis-
trar polietilenglicol, A menudo, una combinación de lactulosa administrada por vía oral y enemas son 
suficientes para tratar casos leves a moderados de DIOS.   En casos moderados, si no hay respuesta al 
enfoque anterior, se puede realizar un lavado con una solución osmótica de electrolitos balanceada por 
vía oral o por sonda nasogástrica. En la forma grave con vómitos, el primer paso es la rehidratación in-
travenosa y la aspiración nasogástrica. El paso siguiente es utilizar diatrizoato de meglumina sódica. Los 
enemas en grandes volúmenes se requieren para casos moderados a severos. La intervención quirúrgica 
se considera cuando el tratamiento médico no ha podido aliviar la obstrucción o si se presentan compli-
caciones como intususcepción o vólvulo.  Para el manejo de dolor se recomienda analgesia no opioide.

Se debe considerar la profilaxis, por el riesgo de recurrencia, el uso de laxantes orales, evitar la des-
hidratación y reevaluación de la dosis de enzimas pancreáticas. 

La constipación es frecuente en pacientes adultos con FQ. ¿Cuáles son los factores de 
riesgo, como se realiza el diagnóstico y sus diferencias con DIOS? ¿Cuál es el tratamiento 
indicado?  

La constipación resulta del aumento de la viscosidad del contenido intestinal, como ocurre en DIOS 
con quien comparte los factores de riesgo.  

Los criterios para definir constipación en FQ son una frecuencia reducida de movimientos intestinales 
en las últimas semanas o meses y/o mayor consistencia de las heces en las últimas semanas o meses 
acompañados con la presencia de dolor abdominal y/o distensión, y que los síntomas se alivian con el 
uso de laxantes. 

La principal diferencia con DIOS es que el estreñimiento tiende a limitarse al recto, por lo que las 
masas fecales se localizan en la fosa ilíaca izquierda y no en el cuadrante inferior derecho como se obser-
va en DIOS, la radiografía de abdomen puede colaborar en el diagnóstico diferencial. Es más probable 
que las heces sean duras. Otra diferencia entre estas entidades es que el estreñimiento tiene un inicio 
gradual de los síntomas en contraste con DIOS que suele ser agudo. 

El estreñimiento responde a terapia de hidratación, ablandadores de heces o laxantes (p. ej., polieti-
lenglicol). Rara vez se necesitan enemas. 

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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¿Cuál es la modalidad de screening de cáncer colorrectal recomendada en FQ?
Los pacientes con FQ tienen en la actualidad una mayor expectativa de vida, la patología tumoral es 

más frecuente, siendo el cáncer colorrectal (CCR) el que predomina. Estos pacientes tienen una mayor 
tasa de presentación de CCR a edades más tempranas que la población general (32,2 ± 12,6 años vs 58,2 
± 14,3 años). La frecuencia aumenta aún más en pacientes con trasplante pulmonar. Otros factores 
de riesgo asociados son episodios previos de DIOS, sexo masculino, insuficiencia pancreática exocrina, 
variante	homocigota	para	ΔF508.	Existe	evidencia	que	sugiere	que	los	pólipos	adenomatosos	son	más	
frecuentes en pacientes con FQ. 

El screening se considera costo-efectivo. Se sugieren las siguientes pautas: para los pacientes no 
trasplantados, la colonoscopía debe comenzar a los 40 años, con reevaluación a intervalos de 5 años; 
que deberá acortarse a 3 años si se descubren pólipos adenomatosos. En los pacientes trasplantados, 
el cribado debe comenzar a los 30 años o dentro de los 2 años posteriores al trasplante. Se recomienda 
una preparación intestinal más intensiva que la utilizada normalmente en pacientes sin FQ. 

¿Cuáles son las manifestaciones clínicas pancreáticas en adultos con FQ diagnosticada 
en la infancia?

La insuficiencia pancreática exocrina (IPE) es una de las manifestaciones clínicas más tempranas de 
FQ, a menudo comienza en los primeros meses de vida, en el 85% de los recién nacidos con FQ. 

El grado de lesión pancreática puede variar. El 15% de los individuos con FQ tienen una función 
exocrina suficiente (PS) para digerir y absorber los alimentos. La función exocrina puede deteriorarse 
en forma progresiva o como consecuencia del daño por ataques repetidos de pancreatitis por destrucción 
del tejido exocrino. 

Se ha identificado una estrecha correlación genotipo-fenotipo entre el tipo de mutación del CFTR y el 
estado funcional exocrino. La mayoría de los pacientes que portan mutaciones graves de clases I, II y III 
en ambos alelos tienen IPE, salvo excepciones, las cuales son PS al diagnóstico, pero luego desarrollan 
IPE. Cuando hay mutaciones leves (clase IV y V) los pacientes suelen ser PS.

Los síntomas y signos de IPE incluyen síntomas abdominales por la presencia de nutrientes no 
digeridos, meteorismo, distensión, dispepsia y heces esteatorreicas. También puede presentarse en 
forma solapada, sin síntomas evidentes o síntomas atenuados. Por otro lado, las consecuencias de la 
malabsorción incluyen pérdida de peso, sarcopenia, y un mayor riesgo de síntomas producidos por 
deficiencias de nutrientes, por disminución de la absorción de vitaminas (A, D, E, K, B12), minerales 
y oligoelementos (calcio, magnesio, hierro, zinc, selenio).

¿Cuáles son las manifestaciones pancreáticas de los trastornos relacionados con el CFTR 
diagnosticados en la edad adulta?

Las manifestaciones son la pancreatitis aguda (PA), recurrente (PR) y crónica (PC), la IPE manifes-
tada en adultez y la cistosis pancreática.

La pancreatitis ocurre exclusivamente en el grupo de individuos con FQ que son PS. Suelen tener 
una enfermedad pulmonar más leve y expectativas de vida mayores comparados con los nacidos con 
IPE.	La	pancreatitis	resulta	de	un	intrincado	equilibrio	entre	la	�masa	crítica�	de	células	acinares	y	la	
gravedad del daño ductal. Esto explica por qué solo aproximadamente el 20% de los pacientes con FQ 
PS desarrollarán pancreatitis, el 18% tendrá un único episodio de PA, mientras que el 60% desarrollará 
PR y el 22% restante progresará a PC.

La prevalencia de insuficiencia pancreática (PIP) puede clasificarse según el sistema denominado PIP 
score que se basa en la correlación bien establecida entre la gravedad de las mutaciones del CFTR y la 
función pancreática exocrina, el efecto fenotípico dominante conferido por la más leve de las dos muta-
ciones del CFTR y la disponibilidad de una base de datos completa con gran número de pacientes con 
FQ con diagnóstico clínico estricto y determinación del estado pancreático exocrino.  La puntuación PIP 
para una mutación específica se calcula en función de la relación entre los pacientes con IPE portadores 
de la mutación y los pacientes PS portadores de la misma mutación. La aplicación de esta puntuación 
facilitó la correlación genotipo-fenotipo con la predicción del riesgo de pancreatitis. Es importante 
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en las mutaciones raras donde la clase de mutación no se puede definir claramente. Los estudios de 
correlación genotipo-fenotipo en el grupo de pacientes con pancreatitis muestra que los pacientes con 
FQ PS que desarrollaron pancreatitis tienen más probabilidades de portar genotipos leves (puntuación 
PIP	≤0,25).	Los	pacientes	portadores	de	mutaciones	leves	en	ambos	alelos	presentan	el	mayor	riesgo	
de pancreatitis (razón de riesgo = 4.2), seguido por los pacientes portadores de una leve / grave (razón 
de riesgo = 1.9), en comparación con aquellos que portan mutaciones graves en ambos alelos.

Una puntuación PIP solo se puede asignar a pacientes con mutaciones identificadas en ambos alelos 
en función de la puntuación PIP más baja de las dos mutaciones identificadas. Existen algunas difi-
cultades, las mutaciones en las clases IV y V, con frecuencia tienen una gravedad funcional variable y 
parte de los pacientes con pancreatitis tienen mutaciones sin sentido, poco comunes o raras.

¿Cuáles son las características clínicas de la pancreatitis en la FQ?
La pancreatitis ocurre solamente en el 20% de los pacientes con FQ con PS, y una cuarta parte pre-

senta pancreatitis antes del diagnóstico de FQ, en la edad adulta. 
Los pacientes pueden padecer dolor abdominal inespecífico, náuseas y vómitos. En los casos de 

presentación aguda, las enzimas pancreáticas séricas están aumentadas dos a tres veces por encima 
del límite superior de lo normal y el compromiso inflamatorio del páncreas en imágenes confirma el 
diagnóstico. No hay predictores de gravedad específicos para la población con FQ.

El manejo es similar al de la pancreatitis aguda de otras etiologías; el tratamiento inicial incluye 
hidratación, corrección de electrolitos y metabólica, soporte de oxígeno y control adecuado del dolor 
según sea necesario. La nutrición oral (eventualmente enteral) debe retomarse lo antes posible siempre 
que el paciente no presente dolor luego de la ingesta, vómitos o íleo. No es necesario que normalice las 
enzimas pancreáticas, amilasa y/o lipasa sérica. La nutrición oral o enteral debe retomarse dentro de 
las 24-72 h. Es importante aconsejar en cese de consumo de tabaco y alcohol para disminuir el riesgo 
de recurrencia.

En los casos de pancreatitis recurrente y los de PC “idiopática” en el adulto joven, sin diagnóstico 
de FQ, se recomienda la secuenciación del CFTR.

No todos los pacientes que portan genotipos leves desarrollan pancreatitis, lo que sugiere influencias 
adicionales sobre el fenotipo por factores modificadores, lo cual determina una amplia variabilidad en la 
presentación. Existen factores intrínsecos (genéticos y composición de la bilis) y los extrínsecos (alcohol, 
tabaco, infecciones y fármacos) que pueden producir disminución de la expresión y función de CFTR.

¿Como es el desarrollo de IPE en edad adulta?
La IPE puede desarrollarse de diversas maneras. Aquellos con PS, con genotipos leves pueden 

desarrollar IPE después de presentar pancreatitis. Por otro lado, un subgrupo de pacientes (5%) por-
tadores de genotipos graves en ambos alelos que son PS al momento del diagnóstico, desarrollan IPE 
posteriormente, pero no suelen presentar pancreatitis. En contraste, los sujetos con PS con genotipos 
leves pueden desarrollar IPE después del episodio inicial de pancreatitis. Esta observación subraya la 
importancia de monitorear la función exocrina en pacientes con PS, particularmente en aquellos que 
desarrollan pancreatitis o portan genotipos CFTR graves. 

Por otro lado, los pacientes pueden desarrollar IPE, sin conocer que tienen FQ o un trastorno relacio-
nado con el CFTR. Por lo tanto, debe considerarse a la FQ como una probable causa de IPE del adulto.

En ocasiones, la IPE se diagnostica a punto de partida de un reemplazo graso pancreático difuso, 
detectado en estudios de imágenes solicitados por síntomas digestivos interpretados inicialmente como 
dispepsia o colon irritable.

¿Qué es la cistosis pancreática?
Es una complicación rara de la FQ con una prevalencia desconocida. Los quistes pancreáticos pequeños 

son relativamente comunes en los pacientes con FQ, pero los quistes mayores a 1 cm son menos frecuen-
tes, en 8% de los pacientes. El reemplazo de la glándula por quistes se denomina cistosis pancreática. 
El parénquima del páncreas es reemplazado por múltiples quistes de varios tamaños, suele ser asinto-

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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mático y se presenta durante la segunda década de la vida como un hallazgo incidental en las imágenes.  
La correlación genotipo-fenotipo de cistosis pancreática no se ha evaluado. Existe acuerdo en que la 
terapéutica se realiza solo ante presencia de síntomas y / o complicaciones abdominales secundarias.

¿Cuáles son las herramientas diagnósticas de IPE en adultos con FQ?
La recomendación es que deben hacerse pruebas de función pancreática tan pronto como sea posi-

ble. En pacientes pancreáticos suficientes (PS) que portan genotipos de FQ usualmente asociados con 
insuficiencia pancreática, debe realizarse una evaluación anual de la función pancreática.

El método de mayor uso es la determinación de elastasa-1 en materia fecal (FE-1). La elastasa es una 
proteasa secretada por el páncreas, que está disminuida en heces de pacientes con FQ que presentan 
IPE. Valores de 0 a 200 mcg/ gr sugieren la presencia de IPE (sensibilidad 98% y especificidad 80%). 
Las ventajas son que la prueba es simple, no requiere dieta previa, su costo es bajo, está disponible 
en nuestro medio y los resultados no se ven afectados por el uso de terapia de reemplazo con enzimas 
pancreáticas (TREP). Tiene algunas limitaciones, resultados falsos positivos si la prueba es realizada 
en una muestra de heces acuosas, no suele ser útil para detectar IPE leve. Por otro lado, aquellos in-
dividuos con evidencia clínica de IPE en el momento de la prueba o con 2 mutaciones graves pueden 
iniciar la TREP sin esperar los resultados de la prueba.

Existen otras pruebas para evaluar la función exocrina. El estándar de oro para diagnosticar la estea-
torrea es una estimación de grasa en materia fecal de 72 hs con el método del coeficiente de absorción 
grasa (CFA) o Van de Kamer. Una prueba positiva se define por la presencia de 7 grs de grasa/día. Esto 
es indicativo de la presencia de esteatorrea, pero no es específico para IPE. Es una prueba útil para 
evaluar la efectividad de la terapia de reemplazo con enzimas pancreáticas. Actualmente no se solicita 
debido a su realización engorrosa, se reserva para casos muy seleccionados.

El esteatocrito ácido es menos preciso por la ausencia de sobrecarga. Las pruebas directas con estimu-
lación con colecistoquinina y secretina se utilizan solo para fines científicos. La resonancia magnética 
con secretina (MRI-S) y el ultrasonido endoscópico con secretina (USE-S) no están validados para FQ.

Se debe considerar que los síntomas que sugieren malabsorción pueden tener causas alternativas en 
la FQ, las cuales deberían ser investigadas especialmente en pacientes no respondedores a tratamiento, 
como el sobrecrecimiento bacteriano del intestino delgado, la colitis inducida por Clostridiumdifficile, 
la enfermedad inflamatoria intestinal, la enfermedad celíaca y parasitosis intestinales, entre otras. 

¿Cuáles son las dosis de enzimas pancreáticas recomendadas en ambos casos?
El tratamiento de la IPE es un aspecto fundamental. La TREP y el manejo nutricional influyen 

favorablemente en los síntomas, calidad de vida y supervivencia de los pacientes con FQ. 
La TREP se utiliza para suplantar la falta de secreción enzimática endógena en aquellos pacientes 

diagnosticados con IPE. Las preparaciones disponibles aportan lipasa, proteasa y amilasa de origen 
porcino. Los cálculos de las dosis se realizan teniendo en cuenta las unidades de lipasa necesarias, ya 
que es la enzima limitante del proceso digestivo.

La dosis inicial de la TREP puede calcularse de diversas maneras:
– Dosis calculada de 50.000 – 100.000 unidades de lipasa por comida. Este cálculo se basa en que un 

total de 480,000 – 960,000 unidades de lipasa se secretan durante una comida y en que la cantidad 
mínima requerida para el proceso digestivo es del 5-10%. Esta dosificación es el método más común 
en la población adulta.

– Dosificación en función de los gramos de grasa ingeridos en promedio (2.000 -4.000 U de lipasa por 
gr. de grasa). Este método se puede utilizar en pacientes con manejo desafiante de la IPE, que pueden 
necesitar un enfoque más personalizado.

– Dosis máxima: no existe una dosis máxima de TREP en adultos. Hay pruebas limitadas que sugieren 
que el uso a largo plazo de dosis muy altas de TREP pueden estar asociado con colonopatia fibrosante 
en niños con FQ, lo que resulta una restricción de dosis de 10000 unidades de lipasa/kg/día en esta 
población. Estarían asociados en ese grupo etario la cirugía intestinal previa, el íleo meconial, el uso 
de corticoides, desoxirribonucleasa y los bloqueadores H2.
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Cuando se supera la dosis de 100000 unidades por comida es mandatorio considerar condiciones 
asociadas (sobrecrecimiento bacteriano, enfermedad celiaca, entre otros).

Los productos disponibles son cápsulas que contienen microesferas o mini microesferas con recu-
brimiento entérico para proteger a las enzimas del medio ácido del estómago y permitir la activación 
enzimática en el ambiente alcalino del duodeno. El momento apropiado para administrar las enzimas es 
durante la ingesta de comida. Las cápsulas deben ingerirse enteras, no deben masticarse ni triturarse. 

La medición y adecuación de la TREP se determina clínicamente, evaluando los signos y síntomas 
de malabsorción y el estado nutricional clínico y bioquímico. En caso de duda, puede realizarse una 
prueba de Van de Kamer. El esteatocrito es útil para monitorear la respuesta al tratamiento, pero no 
así la elastasa fecal.

Es fundamental la participación de los especialistas en nutrición en la implementación de la TREP 
adecuada a un plan de alimentación a la medida de cada paciente. 

Cuando las personas con FQ no mejoran con TREP, se aconseja el agregado de supresión ácida, pero 
no de forma sistemática a todos los pacientes con IPE. 

¿Está indicado el screening de cáncer de páncreas en adultos con FQ?
Los cambios en el manejo de estos pacientes y la mejoría en su expectativa de vida han puesto en 

evidencia un mayor riesgo de desarrollar malignidad. Se considera que el cáncer de páncreas es más 
común en pacientes con FQ que en la población general. Se ha demostrado que las mutaciones del CFTR 
están asociadas con un mayor riesgo de cáncer de páncreas (odds ratio 1.4) y una edad más temprana 
en el momento del diagnóstico comparados con los pacientes sin FQ. 

Los pacientes con IPE pueden desarrollar deficiencias de selenio y vitamina E, su efecto antioxidante 
ofrecería protección contra el cáncer.

¿Cuál es el screening de cáncer páncreas?
Las estrategias propuestas de detección del cáncer de páncreas incluyen a la resonancia magnética 

de abdomen con contraste y con colangiopancreatografía por resonancia y al ultrasonido endoscópico 
biliopancreático asociados con la medición del antígeno CA 19-9 en sangre. 

La edad sugerida de comienzo del cribado es a partir de los 40 años con intervalos de 2 a 3 años. 
Estas recomendaciones deben validarse y requiere investigación adicional antes de su implementación.

En aquellos pacientes que han sido trasplantados tienen mayor riesgo y se propone que el cribado 
se inicie después del trasplante de pulmón.

¿La terapia moduladora ofrece beneficios sobre las manifestaciones pancreáticas en 
adultos con FQ?

Los efectos específicos de las drogas moduladora del CFTR en pacientes adultos con enfermedad 
pancreática no han sido investigados de manera dirigida. La mayoría de las observaciones sobre los 
efectos pancreáticos se realizaron en pacientes tratados debido a sus manifestaciones pulmonares.

Las drogas moduladoras del gen CFTR, individualmente o combinadas, parecen reducir el riesgo 
de presentar episodios de pancreatitis en adultos con FQ y suficiencia pancreática. En cambio, en los 
pacientes con IPE que reciben moduladores al mejorar la función exocrina podrían aumentar el riesgo 
de pancreatitis.

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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9. ENFERMEDAD HEPÁTICA EN LA FIBROSIS QUÍSTICA (EHFQ)

¿Es frecuente el compromiso hepático en FQ?
Históricamente, se creía que la EHFQ se desarrolla únicamente durante la niñez, sin embargo, es-

tudios recientes demuestran que la incidencia continúa a un ritmo lineal al menos hasta la edad adulta 
joven, a una tasa de entre el 1 % y el 2 % por año. A menudo es asintomática y lentamente progresiva.

La EHFQ afecta aproximadamente a un 30% de los pacientes, siendo la tercera causa de muerte. 
Sin embargo, la prevalencia sigue siendo controvertida, oscilando entre el 2 % y el 68 % en pacientes 
jóvenes con FQ, debido a la falta de una definición uniforme. 

La incidencia de cirrosis con hipertensión portal aumenta progresivamente hasta alcanzar el 10 % 
a los 30 años, y contribuye significativamente a la morbilidad y la mortalidad. 

Es importante Identificar a los pacientes que están en riesgo de desarrollar cirrosis, ya que es probable 
que las intervenciones terapéuticas sean más efectivas en pacientes con enfermedad hepática temprana.

Existen tres factores de riesgo independientes asociados con la EHFQ y la EHFQ grave: sexo mas-
culino, F508Del homocigota y antecedentes de íleo meconial al nacer. 

La definición diagnóstica de EHFQ sigue siendo controvertida, y se están evaluando algoritmos 
alternativos, incluidas herramientas más avanzadas y no invasivas. 

¿Cómo es la patología de EHFQ?
La lesión hepática típica de la FQ es la cirrosis biliar focal, que resulta de la obstrucción biliar y la 

fibrosis periportal progresiva. 
La disfunción del CFTR genera una alteración de la capacidad regulatoria, provocando un perfil infla-

matorio, con la consecuente alteración de la barrera epitelial, translocación bacteriana a la circulación 
portal, generando inflamación hepática y fibrosis. Hay un aumento coincidente de células estrelladas 
hepáticas activadas, el miofibroblasto hepático prototípico, en regiones de fibrosis. 

Se encuentran en investigación: la teoría intestinal– hígado (el microbioma en FQ es diferente a 
controles sanos).

¿Cuáles son las manifestaciones hepáticas en la EHFQ? (Tabla 9.1)
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¿Cuáles son los criterios diagnósticos de EHFQ? (Tabla 9.2)

¿Como se hace el Screening de EHFQ?
Se recomienda de periodicidad anual con: 

– Examen físico abdominal por un gastroenterólogo/hepatólogo; 
– Evaluación bioquímica (AST, ALT, GGT, ALP, Tiempo de protrombina, plaquetas). 
– Ecografía abdominal (hiperecogenicidad normal, homogénea o heterogénea, patrón nodular el con-

torno hepático, signos indirectos de hipertensión portal, dilatación focal, colelitiasis, microlitiasis 
biliar) 

– TAC o RMN si existen dudas de la naturaleza de las lesiones hepáticas o del tracto biliar (como la 
colangitis esclerosante). La RMN permite la cuantificación no invasiva de esteatosis hepática, así 
como también, elastografía por resonancia. 

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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¿Cuáles son los métodos no invasivos de evaluación de fibrosis hepática?
Hay diferentes modalidades disponibles, incluyendo la elastografía hepática(fibroscan), la elastografía 

por ARFI (Acoustic Radiation Force Impulse), la elastografía de onda de corte puntual (pSWE), elasto-
grafía de onda transversal 2D, elastografía por resonancia, pero ninguno ha demostrado ser mejor que 
los otros métodos para detectar fibrosis hepática en pacientes con FQ. 

Otros marcadores séricos no invasivos de fibrosis hepática son el ARFI y el FIB-4, ya que capturan 
más pacientes con compromiso hepático temprano, en comparación con los criterios de Debray y justifica 
una mayor consideración dada su capacidad para identificar fibrosis e hipertensión portal. 

¿Cuándo debe realizarse una biopsia hepática en la EHFQ?
Es el estándar de oro para diagnosticar la EHFQ, pero de uso limitado por ser un procedimiento 

invasivo. Cuando se sospecha enfermedad vascular portosinusal, se puede realizar por vía transyugular 
en asociación con mediciones hemodinámicas del gradiente de presión venoso hepático. 

¿Cuál es el tratamiento en EHFQ?
El ácido ursodesoxicólico (UDCA) es de uso frecuente para prevenir o detener el proceso de fibrosis 

a cirrosis, pero su eficacia es controvertida. En ensayos clínicos aleatorizados demostraron la mejoría 
de los parámetros bioquímicos hepáticos, sin la evidencia de la disminución de la fibrosis hepática. 

Las guías europeas recomiendan que se inicie UDCA cuando se identifica por primera vez una EHFQ.
Los mecanismos de acción del UDCA son: reemplazo de los ácidos biliares tóxicos (hidrofóbicos), 

efecto citoprotector, inmunomodulador y antioxidante, estimulación de la secreción biliar (colerético).
Suele ser bien tolerado y con pocos efectos secundarios, con una dosis de 20 mg/kg/día.
El manejo actual se basa en el tratamiento sintomático, que incluye soporte nutricional, manejo de 

las complicaciones de la hipertensión portal con ligadura de banda de várices y trasplante de hígado en 
pacientes que progresan a enfermedad hepática en etapa terminal.

Aun datos limitados sobre la eficacia de los moduladores en el curso de EHFQ.

¿Cuáles son las indicaciones del trasplante Hepático? (Tabla 9.3)

10. COMPROMISO RENAL

¿Cuál es la prevalencia de compromiso renal en la FQ?
La incidencia del daño renal aumenta a medida que los pacientes tienen mayor edad.
El daño renal los adultos > 20 años con FQ es del 2.6 % por año, duplicándose cada 10 años. 
La hipercalciuria está presente en la mayoría de los pacientes adultos con FQ y junto con la hipero-

xaluria e hiperfosfaturia aumentan el riesgo de urolitiasis. 
La nefrocalcinosis renal descripta es cercana al 90 % de las autopsias pero no sin implicancias clínicas 

significativas. 



49

¿Cuál es la causa de la litiasis renal en pacientes FQ?
La litiasis renal es el resultado de la hiperoxaluria producida por la malabsorción grasa, se presenta 

más frecuentemente en adultos con insuficiencia pancreática exógena, aumentando su prevalencia con 
la edad.

La ecografía renal y vesicouretral así como el estudio metabólico es aconsejable en todos los pacientes 
adultos con FQ 

¿Cuáles son las causas de insuficiencia renal aguda en FQ?
El daño renal por el uso frecuente de antibióticos nefrotóxicos de uso EV como amiglucócidos y colis-

tina, o antinflamatorios en altas dosis pueden producir   daño renal agudo. Sin embargo, es infrecuente 
observar insuficiencia renal aguda en pacientes adultos.

¿Cuáles son las causas de insuficiencia renal crónica en pacientes adultos con FQ?
Se ha descripto daño renal asociado a:
Glomeruloesclerosis nodular asociada a FQRD
Amiloidosis AA.
Glomerulonefritis proliferativa.
Glomerulonefritis post infecciosa.
Nefropatía crónica tubulointersticial.
Nefropatía por depósitos de IgA. 

¿Cuáles son las manifestaciones de laboratorio de compromiso renal?
Proteinuria > 0.2 g/L5 eritrocitos por campo.
Hematuria > 5 eritrocitos por campo.
Filtrado glomerular < 89 ml/min/1.73m3

Síndrome nefrótico. 

¿Cuáles son las indicaciones de biopsia renal en pacientes FQ?
Proteinuria persistente > 1gr/1.73 m3

Proteinuria < 1gr/1.73 m3 asociada sedimento patológico. 
Filtrado glomerular < 80 ml/1.73 m3

11. COMPROMISO OSTEOARTICULAR

¿Cuáles son las manifestaciones articulares en FQ?
Las manifestaciones osteoarticulares más frecuentes son la osteopenia/osteoporosis (OP), artropatía, 

la osteoartropatía Hipertrófica y otras artritis, que han incrementado su prevalencia en relación directa 
con la mejoría de la expectativa de vida.

Osteopenia/Osteoporosis: La prevalencia de la osteoporosis varía según series del 9 al 59%, pro-
mediando un 23% en la población adulta. Osteopenia se define con un T score entre -1 y 2,5 mientras 
que la OP presenta T score > 2.5.

Ladisminución de la absorción de vitaminas liposolubles (D y K) 2° a la IP, la alteración de la pro-
ducción de hormonas sexuales, la inflamación crónica, menor actividad física, el bajo peso y la DRFQ 
contribuyen a la aparición de trastornos óseos en FQ. Aquellos con terapia inmunosupresora presentan 
una mayor alteración de la densitometría mineral ósea. La mayoría esta suplementado con combi-
naciones de vitaminas (A, D, E y K) no obstante, siguen teniendo un déficit de la vitamina D. Por lo 
tanto, hay que monitorear su concentración y hacer la suplementación individualizada, al igual que la 
suplementación de calcio (ver nutrición).

La presencia de OP se asocia a riesgo aumentado de fracturas, entre ellas de vertebras torácicas que 
de ocurrir determinan deformidad torácica que puede impactar en la función pulmonar y también en 
un eventual trasplante pulmonar.

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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La densitometría ósea se mide en todos los pacientes en el momento de su revisión anual y e sugiere 
repetir control   cada 2 años ante pérdida de masa ósea z score -1 a -2, o al año ante fractura con z score 
menor a -2.0.

Tratamiento:  se recomienda ejercicio físico, dieta hipercalórica, control adecuado de TREP, evitar 
alcohol, cafeína y tabaco. El uso de bifosfonatos se reserve en trasplantados o con fracturas reiteradas.

Artropatía: es una artritis, sin periostitis en las imágenes y sin otras causas que la expliquen, que se 
presenta por episodios de dolor de períodos acotados de una o múltiples articulaciones. Se observa en el 
2 al 9% y su inicio entre los 13 a 20 años. Habría una vinculación con el nivel de inflamación pulmonar 
y el desarrollo de la artropatía, pero no es considerada una artritis reactiva ya que la manifestación 
articular no suele ser posterior a una infección nueva.

Los factores de riesgo asociados son: sexo femenino, edad avanzada, infección crónica por Pseudo-
monas, Aspergillus, títulos elevados de IgG, frecuencia de exacerbaciones.

Los episodios de dolor suelen durar entre 5 a 7 días, pero puede ser crónico.
La ecografía articular es de mucha utilidad ya que permite detectar la presencia de líquido sinovial 

aumentado en diferentes grados estableciendo tanto el diagnóstico como la severidad. 
El tratamiento es inespecífico y suele responder a antiinflamatorios no esteroides (AINES), curso 

corto de corticoides sistémicos y en ocasiones pueden utilizarse antirreumáticos cuando las manifesta-
ciones se prolongan en el tiempo. 

Osteoartropatía hipertrófica pulmonar: es una entidad no especifica de la FQ que se caracte-
riza por proliferación del periostio de huesos largos asociada a empeoramiento de los dedos en palillo 
de tambor.

La alteración es evidente en los estudios de imagen observándose elevación del periostio, lo que 
establece el diagnostico.

Se manifiesta como un dolor óseo de tipo sordo que se puede agudizar durante las exacerbaciones 
respiratorias. Se encuentra en pacientes con enfermedad avanzada, es infrecuente (menos del 5%) e 
indistinguible de esta manifestación en contexto de otras enfermedades pulmonares crónicas.

Artritis por Quinolonas: vinculada al uso de ciprofloxacina, no es especifica de la enfermedad y 
no tiene cambios radiológicos. Tras el curso de ciprofloxacina el dolor articular puede aparecer hasta 8 
semanas de su ingesta. La suspensión de la droga suele resolver la sintomatología sin secuelas articulares

Lumbalgia: es una de las zonas más frecuentes de dolor, reportado en hasta un 50% de los pacientes. 
Después de la cefalea y el dolor torácico los dolores de origen reumatológico son los más reportados y 
tienen un impacto importante en la calidad de vida y el desempeño laboral. Hay múltiples posibles causas 
que explicarían el dolor lumbar como la baja densidad mineral ósea y osteoporosis que pueden llevar a 
deformidad vertebral (en cuña) y raramente a cifosis. La mal posición, la tos crónica y las mialgias son 
otras posibles causas de dolor lumbar. El tratamiento no difiere del abordaje del dolor crónico con anal-
gésicos no esteroideos u opioides débiles y terapia no farmacológica como fisioterapia o rehabilitación.

Es fundamental abordar adecuadamente la prevención y o tratamiento de la Osteoporosis para reducir 
una de las causas más importantes de lumbalgia (ver osteoporosis)

12. MANIFESTACIONES RINOSINUSALES

¿Cuándo se considera que un paciente deba ser expuesto a realizarse una cirugía Rino-
sinusal?

La afectación de las vías respiratorias superiores es muy frecuente (90-100%) y muchos desarrollan 
rinosinusitis crónica (RSC).

La flora bacteriana de los senos paranasales (SPN)y las vías respiratorias inferiores es idéntica, y 
la afectación de estos puede exacerbar la enfermedad pulmonar. La obstrucción sinusal secundaria 
a moco espeso e impactado contribuye a la presencia de microorganismos en todo el árbol respiratorio. 
La falla de las vías respiratorias superiores para filtrar, humidificar y calentar el aire inhalado puede 
ser un factor agravante en el deterioro de la función pulmonar como resultado de infecciones repetidas.

El manejo conservador se considera el primer paso en el tratamiento de la RSC en FQ.
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Muchos no responden satisfactoriamente al manejo clínico de la CRS y entre un 20%-60% se 
someten a cirugía de SPN. Los que más se benefician de la cirugía son los que desarrollan enfer-
medad recurrente como resultado de una anormalidad anatómica que obstruye el drenaje sinusal, 
particularmente en presencia de poliposis nasal. 

La Tomografía de senos (TCSPN) la modalidad de imagen para la planificación quirúrgica.
La evaluación fibroscópica de la deglución (FEES) debe realizarse en FQ: 
con obstrucción nasal persistente después del tratamiento clínico
con hallazgos endoscópicos o de TC SPN de obstrucción anatómica 
en los que existe una correlación entre los síntomas nasosinusales y las exacerbaciones pulmonares
en quienes los síntomas afectan la calidad de vida

¿Qué tipo de cirugía y con qué objetivo está recomendado realizarla?
Hay cambios anatómicos de los senos paranasales y varios factores contribuyen a la hipoplasia si-

nusal, incluidos los trastornos del crecimiento secundarios a infecciones crónicas graves e inflamación 
temprana o cambios en el crecimiento y la embriogénesis causados por una mutación genética. 

Los pseudomucocele pueden ser debidos a la erosión de la pared nasal lateral, a la presión que ejercen 
los pólipos o la mucosidad espesa sobre la pared medial del seno.

El objetivo principal del tratamiento quirúrgico es la mejoría de los síntomas permitiendo un mejor 
acceso de la medicación local.

Se han propuesto procedimientos menos invasivos, como la polipectomía, sin embargo, la recurrencia 
temprana es mayor ante la etmoidectomía y antrostomía maxilar.

¿Qué tratamiento se recomienda para aliviar los síntomas rinosinusales?
Los aerosoles nasales de corticosteroides, descongestivos, antihistamínicos, corticoides sistémicos, 

antibióticos e irrigación salina se usan de forma rutinaria pre y post quirúrgicos.
En los lavados nasales se utiliza solución salina al 0,9 % o solución hipertónica que tiene la ventaja 

de tener un efecto descongestivo osmótico sobre la mucosa nasal pero causa ciliostasis leve y reversible.
Los descongestivos nasales como la oximetazolina, fenilefrina y xilometazolina, reducen la con-

gestión de los cornetes inferiores, pero no afectan directamente los senos maxilares y etmoidales. 
La congestión de rebote puede ocurrir cuando se utilizan por más de una semana, causando de-
pendencia física y rinitis inducida por fármacos por lo que su uso está contraindicado.

Los corticoides tópicos nasales mostraron una reducción significativa en el tamaño de los pólipos. 
Los corticoides orales pueden utilizarse al comienzo del tratamiento de la rinosinusitis con antibió-

ticos, sin embargo, sigue siendo controvertido.
Los antibióticos orales constituyen un componente integral del manejo farmacológico de la rinosi-

nusitis y generalmente se usan por un período de 3 a 6 semanas. La Ciprofloxacina y la azitromicina 
son los más utilizados para la profilaxis y el control de las exacerbaciones. Los macrólidos son prome-
tedores por su efecto adicional de reducción de la producción de IL 8 y, en consecuencia, del tamaño de 
los pólipos nasales.

Los antibióticos tópicos más utilizados son los aminoglucósidos (Tobramicina, Neomicina) disminu-
yendo la colonización bacteriana y la respuesta inflamatoria. 

¿Como realizar el seguimiento de estos pacientes?
Control de los síntomas: obstrucción nasal, rinorrea mucopurulenta, dolor facial, rinorrea posterior.
Endoscopia nasal:  pólipos nasales, la secreción mucopurulenta principalmente del meato medio 

y edema/obstrucción de la mucosa.
TC SPN: Las imágenes de los senos paranasales revelan características específicas, como hipoplasia 

de los senos frontal y esfenoidal, desmineralización del proceso uncinado y protrusión medial de la pared 
nasal lateral, y con mucha frecuencia la opacificación de los SPN.  Los senos maxilares suelen estar 
reducidos de tamaño, y el seno etmoidal posterior suele crecer más rápido que el seno etmoidal anterior.

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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13. COMPLICACIONES PULMONARES

¿Cuáles son las complicaciones pulmonares más frecuentes?
Las complicaciones pulmonares más frecuentes, excluyendo a la exacerbación respiratoria compli-

caciones son el neumotórax, la hemoptisis y la atelectasia.

Neumotórax (NTX):
El NTX es definido como la presencia de aire en la cavidad pleural de causa desconocida (espontaneo) 

o secundario a enfermedades pulmonares. La incidencia en FQ ha sido reportada según diferentes series: 
0,64% al año. Se relaciona con un aumento de la mortalidad a mediano plazo con reportes de 48% a 2 
años (vs 12.2% en grupos comparados sin NTX). La Rx de tórax es el método de diagnóstico habitual, 
sin embargo, puede no ser concluyente en FQ, por las alteraciones estructurales, por lo que se sugiere 
un TACAR para el diagnóstico, determinar la extensión y el mejor sitio para el avenamiento.

Factores de riesgo (Tabla 13.1)

Si bien no hay consenso definido, la severidad del NTX está determinada por el espacio entre la 
pared torácica y el borde pulmonar: cuando este espacio es > 2 cm se lo considera grande y pequeño 
en aquellos casos que no supere ese límite. No obstante, la tolerancia del paciente al mismo influye en 
el manejo tanto como su tamaño
– Neumotórax grande: se recomienda internación y colocación de avenamiento pleural.
– Neumotórax pequeño: se recomienda observación en domicilio (según accesibilidad y nivel de alerta 

del paciente y/o familia). En casos de pobre tolerancia internar, observar y eventualmente realizar 
el avenamiento pleural.
En casos de NTX de gran tamaño hay mayor consenso en suspender la kinesiología respiratoria (en 

especial dispositivos PEP) durante el episodio agudo, no obstante, ante NTX pequeños el riesgo de la 
retención de secreciones bronquiales, por la suspensión de la AKR que complique la resolución del NTX, 
hace recomendable continuar con el aclaramiento bronquial.

Ante la recurrencia se recomienda la pleurodesis química o quirúrgica. Si bien este antecedente 
puede significar una complicación para el procedimiento del trasplante pulmonar, especialmente la 
pleurectomía, ya no es considerado una contraindicación para el mismo.

El uso de antibióticos no está consensuado y en todos los casos debe evitarse la realización de espi-
rometría y los viajes en avión hasta al menos 4 semanas de resuelto el neumotórax. Los pacientes con 
Ventilación No Invasiva deben suspender la misma hasta la resolución del neumotórax. En estos casos 
se sugiere su observación en unidades críticas. 

Hemoptisis
La hemoptisis es definida como la expectoración de sangre proveniente del árbol bronquial y se cla-

sifica según el volumen de sangre expulsada en:  escasa (< 5 ml), leve a moderada (entre 5 y 240 ml) y 
masiva (HM) o amenazante (>240 ml/d). La gravedad del sangrado dependerá no tanto de la cantidad 
calculada sino de aquella que ponga en riesgo la vida del paciente. La masiva se vincula a una mayor 
mortalidad debiendo considerarse como criterio para derivación a trasplante.
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Factores de riesgo (Tabla 13.2)

Se recomienda la consulta en casos de hemoptisis leve a moderada, siendo mandatoria en casos de 
hemoptisis masiva. La hemoptisis escasa (esputo hemoptoico) deberá consultar en caso de persistencia 
en el tiempo.

Se recomienda el uso de ATB ya que la misma se considera como un marcador de exacerbación.
En la hemoptisis escasa no es necesario ni recomendado interrumpir medicación inhalada o técnicas 

de aclaramiento de secreciones. En casos en los que el sangrado es de mayor cuantía se desaconseja la 
inhalación de solución hipertónica (ClNa 7%) ya que puede exacerbar el sangrado. No obstante, la acu-
mulación de secreciones resultante de la suspensión de la terapia inhalatoria debe considerarse como un 
riesgo asociado de esta recomendación. Debe suspender todo fármaco que interfiera en la hemostasia.

La broncoscopia no se recomienda siendo la angiotomografía de mayor utilidad para la localización 
del sitio de sangrado (alta correlación con angiografía).

Hay poca evidencia en FQ para el uso de terapia antifibrinolítica, como el ácido tranexamico y el 
ácido aminocaproico, ambos análogos sintéticos de la lisina que inhiben la conversión de plasminógeno 
en plasmina. Existen reportes de control de hemoptisis moderada o masiva con estos agentes de los que 
se disponen formulaciones tanto para vía oral, inhalatoria como parenteral.

La embolización arterial (BAE) es el procedimiento de elección para todos los casos de hemoptisis 
masiva con inestabilidad clínica y en aquellos con estabilidad clínica, pero persistencia del sangrado de 
esa magnitud el procedimiento debe ser realizado.

En casos de hemoptisis leves a moderadas recurrentes o persistente se puede considerar la emboli-
zación.

Debe procurarse una embolización superselectiva identificando el vaso que perfunde el territorio 
sangrante evitando la obstrucción de vasos colaterales y se recomienda gradual y progresiva libera-
ción del material hasta lograr el efecto deseado. Se describen diferentes agentes embolizantes siendo 
habitualmente utilizadas las partículas de polyvinyl alcohol y las microesferas de gelatina Trisacryl 
(Embospheres).

L a cirugía en la hemoptisis con FQ se considera un recurso terapéutico de última instancia. Se 
reserva para los casos de hemoptisis refractaria a la BAE o en aquellos casos de hemoptisis masiva en 
los que la BAE no puede realizarse o sea técnicamente impracticable.

Otras complicaciones pulmonares
ABPA: La aspergilosis broncopulmonar alérgica (ABPA)es una reacción de hipersensibilidad mediada 

por LTH2 CD4 al hongo (Aspergillus) cuya presencia desencadena una intensa respuesta inflamatoria 
con liberación de diferentes citocinas (IL-4, IL-5 y 13) que determinan reclutamiento de eosinófilos, 
liberación de IgE y activación de mastocitos. 

Los pacientes que desarrollan ABPA presentan mayor morbilidad con una pronunciada declinación 
de la función pulmonar y más tasa de exacerbaciones.

La ABPA es una entidad casi exclusiva de la FQ y el asma. Se reporta entre 1 y 15% en FQ, mientras 
que los reportes de colonización oscilan entre el 6 y 58%; esto se explica, en parte por diferencias geo-
gráficas y metodologías disimiles en el procesamiento de muestras en los laboratorios.

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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La deficiencia de vitamina D y ciertas mutaciones del CFTR (Phe508del) se han descripto como factores 
asociados al desarrollo de ABPA. Otras hipótesis que surgen de estudios moleculares describen como 
factores de riesgo a ciertos complejos de histocompatibilidad como los HLA DRB1*1501 y DRB*1503 o 
polimorfismos en el gen del receptor de IL-4, citosina clave en la patogenia del ABPA.

No hay una clínica propia vinculante y se sospecha ante deterioro clínico y/o funcional el cual no 
responde al tratamiento ATB habitual para una exacerbación. La expectoración de moldes bronquiales 
marrón oscuro es un hallazgo sugestivo de ABPA.

Existen criterios diagnósticos definidos de APBA en asma que no se aplican linealmente en FQ 
dada la superposición de algunas manifestaciones, como la presencia de bronquiectasias o infiltrados 
pulmonares por lo que se han desarrollado criterios adaptados a la FQ.

El diagnóstico requiere de una combinación de hallazgos clínicos, de laboratorio y radiológicos y en los 
estudios desarrollados en diferentes centros se han aplicado diversas variantes de criterios diagnósticos.

Los criterios diagnósticos propuestos por el Consenso de la Cystic Fibrosis Foundation (CFF) 
Tabla 13.3.

Criterios mínimos: con el cumplimiento de los 3 primeros más uno de los 2 últimos.
Es de notar que más del 50% de las publicaciones posteriores a 2004 usaron otros criterios, distintos 

a los de la CFF para ABPA, lo que determina grandes diferencias en la prevalencia y el manejo.
El rescate de Aspergillus en los cultivos de material respiratorio si bien puede ser orientativo no tiene 

peso en el diagnóstico de ABPA dada su baja sensibilidad y especificidad.
Los hallazgos en la TACAR son bronquiectasias centrales, impactación mucosa, árbol en brote y 

patrón en mosaico, hallazgos muy frecuentes en FQ.
Los corticoides son el pilar del tratamiento, el cual debe iniciarse sin demoras
(dosis inicial de 1 mg/kg (no superando 50 mg/d) y una baja cada 2 semanas hasta lograr el control 

clínico, bioquímico y la resolución radiológica. Se busca reducir la dosis a cero en 2-3 meses. Como 
alternativa a la vía oral se pueden indicar pulsos de metilprednisolona por 3 días consecutivos al mes 
por 3-4 meses. Reduciría algo los efectos adversos, sin disminuir la eficacia observada con la vía oral

Los antifúngicos son un componente importante, ya que buscan reducir la carga antigénica fúngica, 
disminuyendo la inflamación en forma indirecta y permitiendo en ocasiones la reducción de los corti-
coides.

El principal agente es el Itraconazol. Se recomienda su administración por 16 semanas, en una do-
sis de 200 mg cada 12 hs. Hay que realizar el dosaje de la concentración sérica de Itraconazol entre el 
día 7-10 de su inicio dada su absorción algo errática (debe administrarse con líquidos acidificantes y 
suspender en lo posible los antiácidos o IBP).

La terapia biológica es una alternativa de rescate que puede considerarse ante el fracaso, la depen-
dencia o frente a efectos adversos de los corticoides. Se ha reportado el uso de Omalizumab, Dupilumab, 
Benralizumab y Mepolizumab. 

La dependencia a los esteroides se define en los casos en los que al reducir la dosis de aquellos se 
experimenta un deterioro clínico o cuando tras la suspensión de estos, el paciente sufre 2 o más exa-
cerbaciones en un período de 6 meses.
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En las series de casos existentes el uso de terapia biológica anti-IgE ha permitido una reducción de 
la dosis de corticoides en forma significativa con impacto favorable en el status nutricional. La dosis se 
ajusta según tablas de aplicación que contemplan peso del paciente y rango sérico de la IgE, suelen utili-
zarse dosis en el rango máximo dado los elevados valores de IgE que presentan los pacientes con ABPA.

La efectividad del tratamiento se mide a través de los niveles séricos de IgE total, ya que una reducción 
del 50% es esperable en los respondedores entre las 6-8 semanas. Es importante la estabilidad clínica 
alcanzado ya que el valor de IgE observado se considerará el nuevo normal. La duplicación de este valor 
debe hacer sospechar el desarrollo de una exacerbación (siempre acompañado de otros hallazgos, ya 
sea clínicos o radiológicos)

La primera exacerbación deberá tratarse con el mismo abordaje terapéutico que en el cuadro inicial, 
ante la reiteración de agudizaciones o la falta de remisión clínica la estrategia deberá modificarse in-
cluyendo nuevos azoles o la introducción de la terapia biológica. 

Atelectasia: es el colapso o perdida de volumen pulmonar, generalmente de un segmento o lóbulo. 
La incidencia es del 4 al 11% y sus causas son la presencia de tapones mucosos, distorsión de la vía aérea 
y del parénquima por el daño pulmonar. Con frecuencia es asintomática, y se descubre incidentalmente 
en la Rx de tórax o presentarse como una exacerbación respiratoria. El tratamiento consiste en intensi-
ficar la kinesiología, la nebuloterapia (sc hipertónica, Dnasa, etc), broncoscopia con instilación de Dnasa 
selectiva o suero salino hipertónico y en situación graves o refractarias puede plantearse la lobectomía. 

14. TRATAMIENTOS ADYUVANTES  
Antibióticos inhalados 

¿Cuándo debo indicar antibióticos en polvo seco? Ventajas/ Desventajas
Existen dos tipos de antibióticos inhalados: nebulizados (si el antibiótico se presenta en suspensión 

o solución) y en polvo seco. Los antibióticos en polvo seco presentan una eficacia y una seguridad si-
milares a las de las formulaciones nebulizadas, aunque suelen producir más tos, que en algunos casos 
obliga a la suspensión del tratamiento. 

La tobramicina en polvo seco está indicada en el tratamiento de mantenimiento de la infección 
bronquial crónica (IBC) debida a PA, a partir de los 6años. La dosis recomendada es de 112mg de 
tobramicina (4 cápsulas de 28 mg cada una), en ciclos alternos de 28 días con medicación seguidos de 
28 días sin tratamiento (ciclos on-off). Las dos dosis deben inhalarse en un intervalo lo más próximo 
posible a 12 h y no inferior a 6 hs.

Las Cystic Fibrosis Pulmonary Guidelines la recomiendan con alto grado de evidencia en FQ e IBC 
por PA y afectación pulmonar de moderada a grave. Las European Consensus Guidelines recomiendan 
tobramicina en solución, en ciclos de tratamiento y descanso o colistimetato de sodio de manera continua.

La CFF Standards of Care añade que la tobramicina en polvo seco ha demostrado eficacia similar a 
la solución y permite acortar el tiempo de tratamiento con mejoría de la adherencia de los pacientes.  

Debido a que el dispositivo presenta baja resistencia a la inhalación, la dosis del antibiótico liberada 
depende muy poco del flujo inspiratorio del paciente, lo que reduce la variabilidad en la liberación de 
las dosis.

En general, los antibióticos nebulizados se toleran bien y los efectos secundarios suelen ser locales 
(disgeusia, tos, disnea, broncoespasmo, odinofagia, hemoptisis), con frecuencia transitorios, y pocas veces 
obligan a la retirada del fármaco. La toxicidad sistémica es excepcional y el broncoespasmo entre el 10-20% 
Es poco frecuente la selección de microorganismos resistentes y colonización por otros microorganismos.

¿Cuál es el tratamiento y duración de un primer aislamiento de PA?
El tratamiento de la PA luego de la primera detección varía significativamente. Las guías de la SEPAR re-

comiendan la erradicación de la Pseudomonas con tres semanas de ciprofloxacino oral más un antibiótico 
inhalado, el que es continuado durante 3-12 meses. Las guías de la BTS (British Thoracic Society) refieren 
queun intento de erradicación es una intervención razonable. Recomiendan 2 semanas de ciprofloxacino 
oral. Si esta terapia falla, entonces sugieren 2 semanas de un antibiótico anti-Pseudomonas, colistina ne-
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bulizada por 3 meses o colistina nebulizada por 3 meses más 4 semanas adicionales de ciprofloxacino oral. 
Aunque no existen definiciones validadas de erradicación ni de éxito del tratamiento de erradicación, 
para juzgar el éxito del tratamiento se recomienda evaluar los cultivos de esputo y la mejoría clínica. 
Los cultivos de esputo se hacen típicamente antes y aproximadamente 4-6 semanas después del trata-
miento. Se requieren 2-3 muestras de esputo negativas en el año siguiente para considerar erradicada 
a la PA (ver exacerbación respiratoria).

¿Cuál es el tratamiento y duración de un primer aislamiento de Staphylococcus aureus?
Se está desarrollando una preparación de vancomicina en polvo seco para el SAMR. En un estudio en 

fase I realizado en voluntarios sanos y en pacientes con FQ, fue bien tolerado y consiguió altos niveles 
de vancomicina en el esputo. Recientemente se ha realizado un ensayo de fase II (resultados todavía no 
publicados) para evaluar la eficacia, la seguridad y la farmacocinética, en infección crónica por SARM 
con dos cohortes de tratamiento, cada una con 40 pacientes. Los pacientes se aleatorizaron para inha-
lar dos cápsulas de 32 mg de vancomicina polvo seco o de placebo, dos veces al día durante 28 días. El 
ensayo alcanzó su objetivo primario de lograr una disminución de las unidades formadoras de colonias 
de SARM en el tracto respiratorio. Todo ello sugiere que puede ser una opción terapéutica viable para 
la infección por SAMR. Debido a estos buenos resultados está en desarrollo un estudio en fase III mul-
ticéntrico y aleatorizado. Novedades relevantes, en diferentes fases de estudio, son las combinaciones 
de dos antibióticos como fosfomicina/tobramicina o fosfomicina/amikacina y las formulaciones con 
macrólidos. No existe actualmente vancomicina inhalada en Argentina. 

¿Cuál es el tratamiento y duración de un primer aislamiento de Burkhloderia cepacia?
No existe consenso en cuanto a tratamiento y erradicación de BC, si trabajos y protocolos de centros 

de forma aislada. La levofloxacina es una fluoroquinolona de tercera generación que cuenta con un 
amplio espectro de actividad frente a bacterias grampositivas y gramnegativas (incluyendo PA). Posee 
mejor actividad contra microorganismos grampositivos que la ciprofloxacina. La dosis recomendada es 
de 240 mg (una ampolla) en ciclos alternos de 28 días on-off, administrados mediante inhalación dos 
veces al día (separadas en lo posible 12 h). Se recomienda la utilización de un broncodilatador de acción 
corta al menos 15 minutos antes de la siguiente dosis. Se administra con un nebulizador tipo Mesh.

Un estudio in vitro de la actividad antibacteriana de varios antibióticos inhalados (Levofloxacina, 
ciprofloxacina, tobramicina, amikacina y aztreonam) reveló que la levofloxacina fue el antibiótico más 
potente contra biopelículas de PA, Burkholderia cepacia, Stenotrophomonas maltophilia, Achromobacter 
xylosoxidans y S. aureus.

¿Cuándo puedo suspender un tratamiento de antibióticos inhalados?
La administración prolongada de un antibiótico puede favorecer la selección de microorganismos 

resistentes o la aparición de otros nuevos en el tracto respiratorio. Esta resistencia bacteriana es 
tiempo-dependiente y a menudo disminuye o desaparece meses después de suspender el tratamiento. 
Aunque quizás sea posible disminuir el riesgo de las resistencias rotando los antibióticos nebulizados, 
la seguridad y eficacia de esta estrategia no se ha estudiado para este tipo de terapia. 

El tratamiento debería suspenderse si no ha sido efectivo o los efectos secundarios son inaceptables. 
Si el tratamiento ha sido eficaz y bien tolerado podría mantenerse.

¿En qué caso puedo asociar dos o más antibióticos inhalados?
Actualmente hay tres antibióticos en solución comercializados en el país (tobramicina, colistina y 

levofloxacina) y dos en polvo seco (tobramicina y colistina).  Hay 3 formulaciones que están en diferentes 
fases de desarrollo clínico: dos en solución (ciprofloxacino y amikacina/ formulaciones liposomales) y 
otros dos en polvo seco (ciprofloxacina y vancomicina).

La administración crónica de antibióticos nebulizados frente a PA disminuye la densidad bacteriana 
en las vías aéreas, el número de exacerbaciones e ingresos hospitalarios aumenta la función pulmonar 
y mejora la calidad de vida del paciente.
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Hay pocos trabajos publicados que comparan la eficacia de la solución de tobramicina para inhalación 
con el colistimetato de sodio inhalado, siendo la primera más eficaz. Sin embargo, el colistimetato de 
sodio tiene la ventaja de que es un fármaco contra el que PA que rara vez desarrolla resistencia, lo que 
para algunos lo convierte en un antibiótico de primera elección.

Una pregunta crítica en la selección de un régimen terapéutico de antibióticos supresores crónicos 
es si se debe usar una terapia continua o intermitente (generalmente ciclos de on/off de 28 días). Si la 
eficacia y la seguridad de los dos enfoques fueran similares, entonces la terapia intermitente ganaría 
indiscutiblemente debido a su mayor conveniencia y menor costo. Otras dos ventajas potenciales, aunque 
intuitivamente sensatas, deben aceptarse solo si existe evidencia sólida, a saber, una mayor adherencia 
al tratamiento y una menor resistencia a los antimicrobianos. La comparación de los dos enfoques de 
la programación es difícil porque, históricamente, se ha utilizado un régimen continuo con colistina en 
aerosol y un régimen intermitente con tobramicina (y últimamente con levofloxacina).

El origen del ciclo de tratamiento intermitente de 28 días se remonta a una prueba de tobramicina 
nebulizada 3 veces al día, administrada de forma continua durante 3 meses. Este estudio se realizó 
en 22 pacientes (sin grupo de control) en la década de 1980. ElFEV1mejoró significativamente a los 28 
días, pero la mejora había disminuido al final de los 3 meses de tratamiento y estuvo cerca de la línea 
de base, aproximadamente 1 mes después de que cesó el tratamiento. Además, se observaron muchos 
más aislamientos bacterianos con susceptibilidad reducida a la tobramicina después de 3 meses de 
tobramicina nebulizada, aunque esta proporción disminuyó durante el año siguiente (sin tratamien-
to). Un estudio cruzado posterior, aleatorizado, ciego, controlado con placebo, realizado por Ramsey 
y colegas nuevamente informó mejoras significativas en el FEV1 y el flujo espiratorio forzado entre el 
25 % y el 75 % de la capacidad vital forzada durante 28 días de tratamiento con tobramicina inhalada, 
mejorías que disminuyeron del día 28 al 56 de tratamiento. También hubo una disminución asociada 
en la densidad del esputo de PA por un factor de 100 con el tratamiento con tobramicina durante los 
primeros 28 días, pero una disminución menor después de los primeros 28 días. Con base en estos dos 
estudios, se postuló que la administración continua de tobramicina más allá de los 28 días no daría como 
resultado un mayor efecto del tratamiento y era más probable que condujera a la selección de aislados 
bacterianos resistentes a la tobramicina.

¿Cuáles son los antibióticos inhalados disponibles en Argentina? (Tabla 14.1)

Tabla 14.1. Antibióticos inhalados disponibles en Argentina 
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Ante un evento adverso: ¿cómo debo actuar?
En general, se toleran bien y los efectos secundarios suelen ser locales, con frecuencia transitorios, 

y pocas veces obligan a la retirada del fármaco. La causa más frecuente de suspensión del tratamiento 
es el broncoespasmo. 

La pauta y el tiempo de administración dependen del control de la infección y la disminución del núme-
ro de exacerbaciones). Los antibióticos inhalados deben administrarse con compresores y nebulizadores 
adecuados que hayan probado su eficacia en la administración del preparado que se trate de nebulizar. 

Excepcionalmente pueden empeorar una hemoptisis recurrente crónica, provocar una hemoptisis 
amenazante o causar reacciones alérgicas. Aunque la toxicidad sistémica es prácticamente inexisten-
te, ya que la cantidad que se absorbe a nivel sistémico es muy pequeña, los aminoglucósidosdeberían 
evitarse en pacientes con hipoacusia o insuficiencia renal. 

¿En qué consiste la terapia osmótica? 
La Solución Salina Hipertónica (SSH) se utiliza por vía inhalada y actúa como agente osmótico 

restaurando el líquido de superficie de las vías aéreas (LSVA), mejorando el aclaramiento mucociliar. 
Se ha autorizado para uso comercial al 3%, 6% y 7%. La presentación más común en nuestro medio es 
Cloruro de Sodio al 7%, 350 mg en ampollas de 5 ml.  

Puede causar broncoconstricción por lo cual su administración debe ser precedida por un β2 de acción 
rápida (salbutamol) 2- 4 inhalaciones de 100 mcg antes de cada dosis o se puede realizar las nebuliza-
ciones de SSH combinadas con salbutamol.

Se debe realizar una espirometría pre y post-nebulización de la primera dosis del medicamento en 
el hospital antes de la terapia domiciliaria.

EL manitol inhalado debe considerarse como tratamiento de tercera línea para pacientes con into-
lerancia o fallo de respuesta a otros tratamientos osmóticos (SSH) o mucolíticos (DNasa). La revisión 
de NICE 2015recomendó el uso de manitol inhalado en adultos con FQ.

¿En qué consiste el tratamiento mucolítico? 
La alfa dornasa (DNasa) es una forma recombinante de la enzima humana rh DNasa y digiere ADN 

extracelular liberado por los neutrófilos necrosados. Cuando se administra por vía inhalada, este trata-
miento disminuye la viscosidad del moco y mejora la eliminación de este. La alfa dornasa constituye el 
único mucolítico con eficacia demostrada en la FQ en la reducción de las reagudizaciones respiratorias 
y la mejora de la función pulmonar. 

Se comercializa en dosis de 2,5 mg, en 2,5 ml de una solución para nebulizar y suele administrarse 
en una dosis diaria de 2,5 mg, al menos una hora antes de la fisioterapia.

No debe diluirse o mezclarse con otros medicamentos en el nebulizador. Este fármaco posee un perfil 
de tolerabilidad muy bueno.

¿Cuál es el beneficio del tratamiento antiinflamatorio e inmunomodulador a largo plazo?
Los estudios muestran que la azitromicina a largo plazo mejora el FEV1 (mediana del 5,5 %) reduce 

las exacerbaciones y el uso de antibióticos orales.
La azitromicina puede inhibir la comunicación bacteriana (detección de quórum) y reducir la capa-

cidad de Pseudomonas para producir biofilms. Este antibiótico en general es bien tolerado.
El tratamiento con azitromicina no debe iniciarse si existe una infección por micobacterias no tu-

berculosas.
Dosis: 250 mg una vez al día (<50 kg) o 500 mg una vez al día (≥50 kg) tres veces a la semana.
No debe indicarse cuando el paciente tiene tratamiento con triple terapia moduladora. 
Los glucocorticoides sistémicos solo se recomiendan en el tratamiento de la exacerbación pulmonar 

(prednisona: 0,5-1,0 mg/kg/día máximo 40-60 mg/día, ≤5 días). 
El uso de los glucocorticoides inhalados es controvertido, ningún estudio controlado ha mostrado 

que provoquen mejoría significativa de la función pulmonar.
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Moduladores del CFTR 
¿Cuáles son los moduladores y potenciadores para el tratamiento de personas con fibro-

sis quística para la proteína reguladora de la conductancia transmembrana de la fibrosis 
quística (CFTR)?

1. Ivacaftor (IVA)
En 2012, se aprobó el IVA para uso clínico en FQ mayores de 6 años, con al menos una copia de la 

mutación G551D. Desde entonces, el fármaco ha sido aprobado para las otras mutaciones (G178R, 
S549N, S549R, G551S, G1244E, S1251N, S1255P, G1349D), y a partir del 2019, la R117H. Sin embargo, 
esto solo se aplica a aquellos con enfermedad de FQ y evidencia de CFTR anormal. IVA es un fármaco 
de molécula pequeña que se une a la proteína del CFTR en la superficie celular y conduce el canal de 
cloruro se abra (esto se denomina “potenciación”). Los ensayos fase 3 demostraron mejoras significativas 
en el FEV1 (alrededor del 16-17 % en relación con el valor inicial), reducción de las exacerbaciones, un 
aumento significativo de peso y una gran disminución del cloruro en el sudor (a menudo en el rango 
límite, o incluso normal) en G551D y las otras mutaciones de activación. Ensayos han confirmado una 
eficacia más modesta en adultos con la mutación R117H, pero la eficacia no fue evidente en niños más 
pequeños. La forma de administración es oral, y en adultos, adolescentes y niños de 6 años o mayores 
con un peso de 25 kg o más, la dosis es de 150 mg por cada 12 horas (dosis total diaria de 300 mg) con 
alimentos que contengan grasas. 

En Argentina, la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica (AN-
MAT) ha autorizado su comercialización en monoterapia para mayores 6 años con FQ, con un peso 
mayor de 25 kg y con diversas mutaciones de clase III, IV, y como también en heterocigotas del F508del. 
Mientras que la FDA y la EMA, han autorizado su comercialización en monoterapia en mayores de 4 
meses de edad, con una mutación en el gen CFTR que responde a IVA basado en datos clínicos y/o de 
ensayos in vitro.

Los efectos secundarios son escasos. Se observaron aumentos en las pruebas de función hepática en 
algunos pacientes. Hay recomendaciones disponibles para pacientes con insuficiencia hepática o renal 
significativa.

Las interacciones medicamentosas son:  azoles (itraconazol, voriconazol, posaconazol) conducen 
a la inhibición de la vía de degradación de IVA y acumulación del fármaco. Si la coadministración es 
necesaria, se debe reducir la dosis de este; se sugiere dos veces semanalmente, pero puede perder la 
eficacia. Con el fluconazol se recomiendan reducir la dosis a una vez al día. La claritromicina también 
conduce a la acumulación del fármaco, y se sugiere una dosis dos veces por semana. Las altas dosis de 
corticosteroides, rifampicina y rifabutina pueden disminuir significativamente los niveles séricos de 
IVA y reducir la eficacia, por lo que no se recomienda la coadministración. 

Hay que realizar pruebas de función hepática cada 3 meses durante el primer año, pero luego se 
puede continuar evaluación anual.

2. Lumacaftor- Ivacaftor (LUMA/IVA)
Se ha demostrado la eficacia con la mutación F508 Del, cuando se utilizó IVA en combinación con 

la molécula correctora, LUMA. La forma de administración es oral y la dosis en mayores de 12 años es 
de LUMA 800 mg/IVA 500 mg (dos comprimidos cada 12 hs) con alimentos que contienen grasas. La 
ANMAT ha autorizado su comercialización en personas con FQ mayores a los 6 años que son homoci-
gotos para la mutación F508del. 

Vigilancia: control oftalmológico: al inicio del tratamiento y que se repita anualmente (en menores 
de 18 años) Función hepática: ver IVA. La Prueba de sudor: no es obligatoria, pero lo ideal sería hacer 
la línea de base y repetirla al menos una vez.

3. Tezacaftor- Ivacaftor (TEZA/IVA)
Eficacia similar a LUMA/IVA, pero mejor tolerabilidad, tiene menos interacciones fármaco-fármaco 

y no causar síntomas respiratorios al comenzar. Desde 2019, NHSE ha aceptado que se prescriba para 
los mayores de 12 años. Genotipos elegibles (Tabla 14.2)
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Vigilancia: similar que LUMA/IVA. Para mayores de 12 años la dosis es de 100 mg de TEZA/IVA 150 
mg (un comprimido) por vía oral por la mañana e IVA150 mg (un comprimido) por la noche con alimen-
tos que contienengrasas, aproximadamente con 12 horas de diferencia. La ANMAT ha autorizado su 
comercialización para el tratamiento de personas con FQ a partir de los de 6 años y con un peso mayor 
o igual a 30 kg que son homocigotas para la mutación F508dely los que presentan al menos una muta-
ción en el gen regulador de la CFTR, en respuesta a los datos in vitro y/o la evidencia clínica. La FDA y 
EMA actualmente lo autorizana partir de 6 años que son homocigotos para la mutación F508del o que 
tienen al menos una mutación en CFTR que responde a basado en datos in vitro y/o evidencia clínica.

4. Ivacaftor- Tezacaftor- Elexacaftor (IVA/TEZA/ELEXA) Triple terapia
La FDA autorizó el medicamento a partir de los 6 años para aquellos con:

• Phe508del homocigoto.
• Phe508del heterocigoto con variante de función mínima.

La dosis diaria recomendada para personas mayores de 6 años y con un peso de 30kg o más, es 200 
mg de ELEXA/100 mg, TEZA/150 mg de IVA (dos comprimidos) por la mañana y un comprimido de 
150 mg de IVA por la noche, con un intervalo de 12 horas aproximadamente y junto a alimentos que 
contienen grasas. La ANMAT ha autorizado su comercialización en personas mayores de 6 años y con 
un peso de 30kg o más, que son homocigotas o heterocigotas para F508del en el CFTR o una mutación 
en el gen CFTR que responde según los datos in vitro. La FDA y EMA actualmente lo ha autorizado 
en personas mayores de seis años con FQ, que tienen por lo menos una mutación F508del del gen re-
gulador del CFTR. 

¿Se recomienda el uso de moduladores con severa función pulmonar?
Los registros americanos y del Reino Unido han demostraron que el uso de IVA se asoció con:  menor 

riesgo de muerte y necesidad de trasplante de pulmón en los pacientes tratados; incremento de la fun-
ción	pulmonar	y	status	funcional	inclusive	en	pacientes	con	enfermedad	pulmonar	avanzada	(VEF1	�	
40%). La triple terapia es efectiva en la reducción de los días de antibioticoterapia en pacientes aun con 
compromiso pulmonar severo. Un número significativo que estaban en lista para trasplante de pulmón 
mejoraron lo suficiente como para ser retirados de la lista de espera.

¿Se recomienda el uso de moduladores en Cirrosis hepática?
Para todos los moduladores se recomienda verificar regularmente las anomalías en las pruebas de 

función hepática (transaminasas y bilirrubina), descriptas entre el 5% al   15% de los pacientes. Sin 
embargo, también hay evidencia del efecto beneficioso sobre el hígado y un cierto potencial terapéutico 
en DRFQ. Por lo tanto, la respuesta terapéutica a los moduladores de CFTR parece impredecible. Se 
recomienda el ajuste de dosis de triple terapia con insuficiencia hepática moderada.  Triple terapia 
moduladora no recomendado con enfermedad hepática Child Pugh Clase B (a menos que se espere que 
beneficios superen los riesgos) o Clase C.

Tabla 14.2
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¿Se recomiendo el uso de moduladores ante trasplante de órgano sólido o hematológico?
Trasplante de órgano sólido no pulmonar:  los que se han sometido a trasplante de órgano 

sólido no pulmonar, más a menudo trasplante de hígado, siguen teniendo enfermedad pulmonar y el 
tratamiento con triple terapia puede estar indicado, incluidos FEV1 y frecuencia de exacerbaciones 
pulmonares. El inicio de terapia moduladora en receptores de trasplante requiere consulta con el equipo 
de trasplante ya que puede haber complicaciones en el injerto que podría prohibir el uso de terapia mo-
duladora de alta efectividad por algún período de tiempo después del trasplante por riesgo de toxicidad 
hepática. Debido a que los receptores de trasplantes de órganos requieren múltiples medicamentos para 
la inmunosupresión, es fundamental prestar atención a las interacciones farmacológicas. 

Trasplante pulmonar:  existen riesgos asociados con el uso de terapia moduladora de alta efectividad 
después del trasplante de pulmón. Debe estudiarse en un ensayo controlado aleatorio para determinar 
los beneficios y los daños en la población trasplantada pulmonar.

¿Se recomienda el uso de moduladores en embarazadas?
El embarazo fue una exclusión para la inscripción en los estudios que condujeron a la aprobación 

de triple terapia, así como para todos los moduladores de CFTR previamente aprobados. Ante una 
mujer con FQ que usa moduladores CFTR, con embarazo potencial o ya confirmado, se deben evaluar 
los riesgos y los beneficios. Hay varias consideraciones, que incluyen: 1) los beneficios para la madre 
(particularmente mejor función pulmonar y peso y disminución de las exacerbaciones pulmonares) 2) 
el riesgo para la madre de dejar de interrumpir el tratamiento modulador (disminución de la función 
pulmonar, incapacidad para ganar el peso adecuado, aumento exacerbaciones pulmonares y, en casos 
raros, la muerte) y el riesgo desconocido para el feto: pasaje de moduladores a través de la placenta y 
a leche materna, impacto de la triple terapia en el feto y neonato desconocido. 

15. TERAPIA DE HIGIENE BRONQUIAL. INTRODUCCIÓN

La Terapia de Higiene Bronquial (THB) es un pilar fundamental del tratamiento del paciente con 
FQ y debería ser implementado durante toda la vida útil. Debe iniciarse inmediatamente después de 
confirmado el diagnóstico. Las revisiones sistemáticas, no han demostrado superioridad de alguna 
técnica o de dispositivo.

La elección de la técnica de Kinesioterapia/Fisioterapia Respiratoria (KTR) dependerá de la edad, 
cooperación, grado de afectación pulmonar y según las actividades cotidianas del paciente; y deberá ser 
dinámica, flexible y adaptable a la situación particular de cada paciente.

La frecuencia de la THB debería ser de dos a tres sesiones diarias, distribuidas en el día.  
Durante las exacerbaciones se incrementará la cantidad y duración de estas, con pausas intra-trata-
miento, de acuerdo con la gravedad de la exacerbación.

¿Cuáles son las distintas THB?
Kinesioterapia convencional: 
 – Percusión: no recomendada
 – Vibro-compresión/vibro-movilización
 – Drenaje postural 
Kinesioterapia asistida: 
 – Ciclo Activo de la Respiración (C.A.R/ A.C.B.T en inglés): forma efectiva de aclaramiento bronquial/

mucociliar, como en crónicos, de forma independiente o sumado a otras técnicas de THB 
 – Drenaje autogénico (DA).
 – Dispositivos de presión positiva espiratoria (PEP); Dispositivos de presión positiva espiratoria 

oscilatoria (PEPS): Flutter, Acapella, RC Cornet. Son formas efectivas de aclaramiento mucociliar, 
junto con el D.A, pueden ser realizadas independientemente.
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 – Dispositivos PEP y Dispositivos PEPS: podrán ser usados con nebulizaciones (solución salina 
hipertónica o broncodilatadores). No es recomendado su uso con Antibióticos o con DNasa. Dis-
positivo eléctrico Therapy System o chaleco vibrador.

 – tos asistida, o dispositivos de presión negativa/positiva de asistencia a la tos.
No es recomendable realizar sesiones grupales ni compartir los dispositivos de Kinesioterapia, para 

evitar infecciones cruzadas. La duración de cada sesión dependerá de la edad, del cuadro clínico y de 
las técnicas aplicadas y puede variar entre 30 y 60 minutos, siendo ideal una sesión de 40 minutos. Se 
recomienda realizar el tratamiento alejado de las comidas para disminuir el riesgo de reflujo gastroeso-
fágico y náuseas/vómitos.

El ejercicio físico y/o deportiva es un complemento y no un sustituto.

¿Cuál es la secuencia en las THB?
Se sugiere el siguiente orden 

1) Broncodilatador
2) Solución Salina Hipertónica (mañana) y DNasa (tarde)
3) Kinesioterapia respiratoria
4) Antibiótico Inhalado
5) Corticoides inhalados

¿Qué nebulizador que debe utilizarse? ¿Cómo y cada cuánto higienizarlo?
El tamaño de las partículas es de suma importancia para optimizar la llegada a la vía aérea. El tamaño 

ideal es entre 1 a 5 μm para depósito en la vía aérea y < 2 μm para depósito en el parénquima. Gotas 
mayores (> 5 μm) son menos probables que alcancen las vías aéreas distales. 

Hay dos tipos principales de nebulizadores de malla: estática y vibratoria. En el mercado nacional 
se dispone, principalmente, de nebulizador de este tipo, el Pari e-Flow Rapid®. Tiene la ventaja de ser 
pequeño, más silencioso, rápido, puede funcionar con pilas y con la batería del automóvil. El problema 
es que al ser un equipo de reciente aparición en el mercado faltan estudios de bioequivalencia con res-
pecto a los nebulizadores tipo jet. Tampoco se conoce si suspensiones de antibióticos demasiado viscosas 
pueden obturar los orificios de la malla y disminuir su liberación. 

El equipo debe limpiarse bien para eliminar todos los desechos orgánicos e inorgánicos antes de la 
desinfección, empleando un jabón neutro con poco agente espumoso. 

Nebulizador EFLOW® 

Limpieza: después de cada uso, desmontar todos los componentes del nebulizador y sumergirlos 
durante 5 minutos en agua caliente y jabón. Luego de limpiar de forma convencional las piezas, limpiar 
el generador de aerosol evitando el contacto directo de la malla con el chorro de la canilla. Finalmente, 
limpiar la carcasa de la unidad de mando y el cable del nebulizador con un paño húmedo. 

Desinfección:  hay que desinfectar el nebulizador desmontado (junto con el generador de aerosol) 
al final del día, después de limpiarlo, mediante el método de ebullición hirviendo las piezas en agua 
durante 5 minutos. 

Precauciones: no introducir la malla generadora de aerosol en un horno microondas, ni en una 
maquina lavavajillas. La limpieza mecánica del generador de aerosol por medio de cepillos o rasquetas 
puede	causar	daños	irreparables.	No	sumergir	la	unidad	de	mando	bajo	el	agua,	así�	como	no	utilizar	
productos de limpieza líquidos. 

Nebulizador PARI® 

Limpieza: después de cada uso, desmontar todos los componentes del nebulizador y lavar 
con agua caliente y jabón. Limpiar el exterior de la carcasa del compresor con un paño húmedo. 
Si al finalizar el tratamiento hay humedad (condensación) en el tubo de conexión, separarlo de la cámara 
y encender el compresor durante 2-3 minutos hasta su completo secado. 
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Desinfección: hervir las piezas en agua durante 5 minutos (excepto el tubo de conexión y la mas-
carilla).

¿Cuáles son las indicaciones de oxígeno suplementario?
El uso de oxígeno suplementario mejora la calidad de vida y previene la progresión de la hipertensión 

pulmonar y el desarrollo de co rpulmonale.
Se recomienda la indicación temprana de oxígeno domiciliario crónico ante:

• Saturación < 90% en aire ambiente.
• PaO2 < 60 mmHg.
• Caída de la saturación durante el ejercicio, la alimentación, las THB y durante el sueño.
• Hipertensión pulmonar.
• Corazón pulmonar crónico

Se recomienda el uso de CAFO/CNAF con Oxígeno suplementario o no, como coadyuvante a la THB.
El uso de VNI es para reducir la hipoventilación alveolar y mejorar el intercambio gaseoso, aumen-

tando la ventilación minuto y reduciendo el trabajo respiratorio.
Se recomienda en FQ moderada a grave (como complemento a las terapias de higiene bronquial); 

hipercápnicos, y durante el sueño. La VNI, actúa como puente para el trasplante pulmonar. 

Deporte, Actividad Física. ¿Cuándo recomendarla?
La actividad física en pacientes con FQ, es primordial durante toda la vida. El ejercicio físico debería 

ser adaptada a cada individuo y cumpliendo las recomendaciones de las guías de ejercicio.
Se recomiendan programas de actividad física autoadministradas (actividad física domiciliaria/

deportes) para pacientes con enfermedad leve, y el ingreso a programas de rehabilitación respiratoria 
supervisada para pacientes moderados y graves.

Es fundamental hacer una evaluación de tolerancia/capacidad de ejercicio (test de ejercicio cardio 
pulmonar y/o test de marcha) al inicio de la prescripción del programa de entrenamiento y de forma 
anual para la reevaluación, al igual que una valoración músculo esquelética y nutricional en cada pa-
ciente para programar un plan de trabajo y entrenamiento personalizada.

El uso de oxígeno suplementario debería ser considerado durante el entrenamiento de pacientes con 
severa desaturación inducida por el ejercicio.

La VNI puede ser considerada como instrumento para restablecer o fortalecer la capacidad de los 
pacientes FQ moderados y graves, para realizar actividad física.

Se sugiere utilizar métodos de entrenamiento continuos o continuos intervalados e intermitentes, a 
intensidades de 70-80%, con recuperación activa.

En pacientes con DRFC reforzar medición y control de glucosa e ingestas correctas según indicación 
del equipo multidisciplinario especialista, y se sugiere métodos de entrenamientos continuos interva-
lados e intermitentes con intensidades 70%-80%, priorizando uso de sistemas energéticos glucolíticos.

En pacientes con bajo IMC se recomienda controlar volumen de entrenamiento (tiempo de trabajo), 
sobre todo el aeróbico, aproximadamente 20 minutos de actividad, métodos de entrenamientos con-
tinuos intercalados con intensidades 70%-80%, priorizando uso de sistemas energéticos glucolíticos; 
reforzando pautas de alimentación/ingesta.

En caso de exacerbaciones, reducir la intensidad de entrenamiento entre el 40% 60%, aumentando 
pausas de ejercicio, dando prioridad a la THB y antibióticos, controlando saturometría en reposo y en 
ejercicio, y escalas de disnea.

En casos de pre-transplante, trasplante y post trasplante, el plan de entrenamiento físico es una 
herramienta vital para el acondicionamiento del cuerpo para el proceso de cirugía y recuperación. Se 
sugiere plan de entrenamiento, por lo menos 3 sesiones semanales, con intensidades de 70%-80%, en 
forma aeróbica.

Con el uso de los moduladores, no hay evidencia de la suspensión de ejercicio físico, por lo tanto, se 
sugiere continuar con el mismo para lograr el mantenimiento de la capacidad aeróbica y calidad de vida. 
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16. FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

En los últimos años se ha mejorado la función pulmonar, la calidad y el promedio de vida de las per-
sonas con FQ, y como resultado más mujeres están logrando llegar a un embarazo. 

¿Cuáles con las consideraciones previas al embarazo?

Fertilidad 
Se encontró que la tasa de infertilidad era más alta en las mujeres con FQ que el resto de la pobla-

ción general. Se podría deber a la alteración del CFTR en los órganos reproductores femeninos que 
provocan un moco cervical anormalmente viscoso y un desequilibrio en el pH que bloquea el transporte 
de espermatozoides y limita su capacitación. Esto está cambiando debido al uso de moduladores, con 
un aumento en las tasas de embarazo. Aun no se conoce el efecto de estos en el aparato reproductor, 
se plantea la hipótesis del moco cervical menos viscoso y que aumenta el pH, así como los efectos adi-
cionales en otros órganos.

 Para las mujeres con FQ que no pueden concebir naturalmente hay diferentes opciones de tecno-
logía de reproducción asistida, las más comúnmente utilizadas son: la fertilización in vitro (FIV) y la 
inseminación intrauterina (IIU). 

Para las mujeres que no pueden quedar embarazadas o cuya salud no es propicia para el embarazo 
incluyen la subrogación de vientre o la adopción. Todas las opciones de maternidad deben discutirse 
para que puedan tomar decisiones informadas.

Evaluación previa al embarazo 
El estado de salud en el momento de la concepción puede servir como un indicador pronóstico im-

portante de los resultados obstétricos y neonatales. Los aspectos específicos incluyen: peso previo al 
embarazo, función pulmonar y cardiaca, insuficiencia pancreática, control de la diabetes asociada a la 
FQ y carga bacteriana. Por lo tanto, se recomienda la evaluación multiorgánica previa a la concepción.

El FEV1 < 50%-60% conlleva a un mayor riesgo de resultados adversos maternos y neonatales, 
además de la colonización con bacterias como Burkholderia cepacia. La hiperglucemia y un control 
diabético inadecuado pueden causar anomalías fetales mayores.

La evaluación de la salud previa a la concepción permite intentos de optimización de la función 
pulmonar, el estado nutricional, y el control glucémico para prevenir la mortalidad materna o la mor-
bilidad neonatal. 

¿Cuáles son las recomendaciones en el embarazo?

Manejo de medicamentos
Al considerar el uso de medicamentos durante el embarazo, los riesgos conocidos y desconocidos de 

los medicamentos para el feto deben sopesarse contra el riesgo de la salud de la madre. (Tabla 16.1)
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Debido a los impactos globales y profundos de los moduladores en la salud de la madre, incluida la 
mejoría de la función pulmonar, el peso y la disminución de las exacerbaciones pulmonares, pueden 
beneficiar indirectamente al bebe durante el embarazo. Los modelos de reproducción animal no de-
mostraron daño fetal a dosis humanas normales de moduladores CFTR. 

Control de la Diabetes en mujeres embarazadas con FQ
La diabetes es común en embarazos complicados por FQ. El 14-20% de las que no tengan DRFQ 

recibirá un diagnóstico de diabetes mellitus gestacional (DMG). Las complicaciones incluyen: macro-
somía, hipoglucemia neonatal, hiperbilirrubinemia neonatal y aumento de tasa de parto por cesárea.  
El control de la glucemia en el embarazo suele realizarse al menos 4 veces al día, incluido el ayuno y 1 
o 2 horas después de cada comida.

La insulina se considera un agente de primera línea para el control glucémico en el embarazo debido 
a su perfil de seguridad favorable, la falta de transporte a través de la placenta y la capacidad de ser 
titulada continuamente. En general no hay datos que apoyen el uso de hipoglucemiantes orales y no 
se recomienda en embarazadas con FQ.

Seguimiento del embarazo
La consulta previa al embarazo con obstetras y anestesiología permite la planificación multidiscipli-

naria del parto. Si bien el parto por cesárea debe reservarse para las indicaciones obstétricas habituales, 
las mujeres con peor función pulmonar parecen tener una mayor incidencia de parto por cesárea. 

Para todas las mujeres y especialmente para aquellas con FQ, la movilización temprana en el periodo 
posparto inmediato es primordial para reducir los riesgos de tromboembolismo, infecciones, etc. 

Es primordial que los equipos de atención de FQ y los de obstetricia de alto riesgo colaboren en la 
atención. 

Tabla 16.1
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Resultados de los infantes de mujeres embarazadas con FQ
Desafortunadamente de los grandes registros no hay recopilación de información sobre el parto y los 

resultados del lactante.  Se evidencio que los bebes nacidos tuvieron más altas tasas de ictericia, más 
probabilidades de nacer por cesárea y más probabilidad de nacer antes de la semana 37. Las muertes 
neonatales no fueron más probables para las mujeres con FQ. 

Lactancia
Para mantener un nivel nutricional adecuado durante la lactancia deben consumir 500 kcal/días 

adicionales.
Los datos relacionados con los moduladores y la lactancia siguen siendo extremadamente limitados.

Paternidad
Una revisión sistemática reciente encontró que, a pesar de los posibles impactos negativos en la 

salud y la adherencia al tratamiento, las personas con FQ informan una perspectiva positiva general 
sobre la crianza de los hijos. 

Anticoncepción postparto
El periodo postparto es un momento importante para considerar las opciones de seguimiento con el 

fin de promover el espaciamiento de los nacimientos, que mejora los resultados maternos e infantiles.
En general todos los métodos anticonceptivos parecen ser seguros y efectivos, aunque los estudios 

están limitados por su pequeño tamaño.

¿Cuáles son las consideraciones para las mujeres después del trasplante pulmonar?
Las complicaciones maternas y fetales asociadas con el embarazo después de un trasplante de pul-

món son excesivamente altas. Hubo una alta tasa de rechazo durante el embarazo en las mujeres con 
FQ y hubo una tasa más baja de aborto espontaneo en mujeres con FQ. La edad gestacional media fue 
similar, pero el peso medio al nacer fue menor en la FQ. 

Se recomienda precaución con el uso de medicamentos inmunosupresores durante el embarazo. Las 
terapias con Ciclosporina y Tacrolimus requieren de un monitoreo continuo. Se deben evitar ciertos 
agentes inmunosupresores como el micofenolato que tiene efectos teratogénicos conocidos.

La lactancia materna generalmente no se recomienda en un receptor de trasplante de pulmón. 
Los embarazos se consideran de alto riesgo con riesgos asociados de rechazo del injerto, prematuridad 

y bajo peso al nacer. 
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Resumen del cuidado de la embarazada y su seguimiento (Tabla16.2)

17. ASESORAMIENTO GENÉTICO 

¿Qué opciones reproductivas tiene una pareja en la que ambos son portadores de FQ? 
¿Cuáles son sus alcances y limitaciones?

Las opciones reproductivas en estos casos son:
– Decisión de no tener hijos
– Adopción
– Búsqueda natural de embarazo, con o sin diagnóstico prenatal invasivo
– Uso de gametas de un donante
– Diagnóstico genético preimplantatorio para patología monogénica (PGT-M)

Los alcances y limitaciones de cada método son inherentes a sus características, pero no todos con 
igual facilidad de acceso, los costos son variados y pueden o no incluir el uso de material genético de 
ambos progenitores biológicos. En particular, PGT-M representa el método de mayor costo y menor 
disponibilidad (ningún centro público del país lo realiza) pero que permite utilizar gametas de ambos 
progenitores con bajo riesgo y previo al embarazo. Para el caso del diagnóstico prenatal se agregan 
consideraciones en torno de las decisiones de la pareja de continuar o no el embarazo en caso de un 

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística



Revista Americana de Medicina Respiratoria   Vol 24 Nº 1 - Marzo 202468

diagnóstico positivo, mientras que para los métodos acoplados a tratamientos reproductivos (donación 
de gametas y PGT-M) puede ser para algunas parejas inaceptable el remanente de embriones no trans-
feridos. El impacto emocional y los tiempos necesarios para llevar a cabo cada estrategia también deben 
ser considerados e incluidos en el asesoramiento.

¿Tiene sentido sugerir testeo a familiares de afectados?
Los padres y hermanos deberían ser estudiados para asesoramiento. En la mayoría de los casos ambos 

progenitores son portadores sanos del cuadro (y tienen 25% de riesgo por embarazo de transmitir ambas 
copias alteradas del gen), pero existe la posibilidad de que uno de ellos no lo sea, y que ese alelo haya 
sufrido una mutación de novo (lo cual disminuiría, pero no anularía, el riesgo de recurrencia). Asimismo, 
se estima que ⅔ de los hermanos sanos de pacientes con FQ son portadores de la enfermedad, por lo que 
es importante evaluarlos a nivel molecular, especialmente cuando se encuentren en edad reproductiva.

¿Individuo con antecedentes de hijos FQ debe ser derivado a un genetista para aseso-
ramiento?

El asesoramiento genético es un proceso de transmisión de información sobre una patología de base 
genética, incluyendo diagnóstico, tratamiento, seguimiento y riesgos de ocurrencia/recurrencia en la 
familia, así como los métodos disponibles para reducir este riesgo. Si bien los médicos genetistas cuen-
tan con mayor capacitación en este proceso, especialmente en la valoración de familiares en riesgo, la 
interpretación y explicación de estudios moleculares y la discusión con los pacientes sobre las alterna-
tivas reproductivas, en Argentina son pocos y no están presentes en todas las jurisdicciones del país 
(o incluso en algunas provincias completas). Esto hace que en la práctica el asesoramiento suele ser 
ejecutado por el profesional tratante que tenga experiencia en la patología.

¿Qué estudios le pediría a una pareja que consulta en fertilidad por azoospermia obs-
tructiva? ¿Con o sin test de sudor en el varón?

En hombres con agenesia completa bilateral de vasos deferentes (causa frecuente de azoospermia 
obstructiva) en ocasiones, prueba de sudor es normal, aun cuando la etiología subyacente es la presen-
cia de fibrosis quística no clásica o leve. Se solicita en estos casos estudio molecular para CFTR, y es 
frecuente encontrar al menos una variante asociada con la forma leve de la enfermedad (al igual que 
para otras patologías autosómico-recesivas, el fenotipo se corresponde habitualmente con la variante 
de menor gravedad, por su efecto residual sobre la proteína).

¿Qué opciones reproductivas tiene un varón con FQ o con ausencia bilateral de conductos 
deferentes? ¿Habría que hacer estudios en la pareja?

En hombres con este cuadro generalmente se identifican espermatozoides en testículo, y es posible 
obtenerlos mediante punción testicular (no siempre se recuperan, dado que también puede haber un 
componente de azoospermia secretora en la fibrosis quística). En estos casos es fundamental el estudio 
de ambos miembros de la pareja, puesto que el hombre puede portar una variante grave (acompañada 
por una leve) y la mujer, por azar, también ser portadora de una variante grave, lo que implicaría alto 
riesgo de fibrosis quística clásica en su descendencia.

Consulta reproductiva/mujer embarazada con FQ: ¿cuál sería el asesoramiento gené-
tico? En caso de estar recibiendo tratamiento con moduladores, ¿se continúa durante el 
embarazo?

Una persona afectada por FQ, ya sea en su forma clásica o la leve, con variantes patogénicas bialélicas 
en CFTR tendrá 100% de riesgo de transmitir una de ellas a su descendencia (hijos portadores obligados). 
El estado de afección de un hijo dependerá del estado de portación de su pareja; de ser así, será de 50% 
por embarazo. Durante la gestación, será por lo tanto fundamental estudiar el estado de portación de 
la pareja; en caso de ambos ser confirmados como portadores (o uno afectado y el otro portador, en este 
ejemplo), es factible la realización de técnicas de diagnóstico prenatal invasivo para establecer afección 
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en su descendencia (presencia de ambas variantes patogénicas). Cabe destacar que la planificación del 
embarazo resulta de gran importancia en estos casos, ya que por los tiempos de la biología molecular y 
los estudios prenatales el escenario de búsqueda de estados de portación en parejas de afectados durante 
un embarazo no es el óptimo, sino que debería llevarse a cabo en forma preconcepcional.

En cuanto al tratamiento con moduladores, no se ha observado teratogenicidad asociada con su uso, 
pero existe poca evidencia, por lo que se sugiere evaluar la ecuación beneficios - potenciales riesgos.

Debido a su alta frecuencia poblacional, ¿debería haber screening de CFTR en la po-
blación general? ¿Todos los pacientes que realizarán tratamiento reproductivo deberían 
estudiarse para CFTR?

La instauración de programas de tamizaje preconcepcional de CFTR para población general, acoplados 
con estrategias de reducción de riesgo reproductivo, permitirían reducir drásticamente la frecuencia de 
esta patología, dado que en la mayoría de los casos no existen antecedentes familiares de sospecha y la 
frecuencia de portación en la población general es alta, del orden de 1/25 individuos. Existen ejemplos 
de éxito de programas de este tipo, como el de talasemia en Chipre y el de enfermedad de Tay-Sachs en 
Israel, que se basaron en la alta frecuencia poblacional de estas patologías en ciertos grupos étnicos. 
Sin embargo, los costos intermedios a altos del estudio molecular limitan considerablemente su imple-
mentación en la práctica clínica en todos los subsistemas de salud.

En parejas que realizarán tratamiento reproductivo su estudio es prácticamente de rutina, pero esto 
en gran medida se debe a que se encuentran más informados sobre la existencia de las patologías rece-
sivas (por asesoramiento preconcepcional inherente a la infertilidad), son los mismos pacientes quienes 
abonan estos estudios y que el proceso implica mayor complejidad y costos que una búsqueda natural 
de embarazo, lo cual presiona al prestador de la práctica a reducir el riesgo de anomalías congénitas.

18. EVALUACIÓN Y SELECCIÓN DE CANDIDATOS A TRASPLANTE PULMONAR

Consideraciones generales
Derivar un paciente para trasplante pulmonar es un proceso complejo y, cuando es factible, debería 

comenzar antes que la necesidad de trasplante se vuelva urgente. Idealmente, los pacientes deben ser 
derivados antes de reunir los criterios de ingreso a lista de espera, a fin de introducir el concepto de 
trasplante pulmonar, evaluar requerimientos, limitaciones y resultados de este. La derivación temprana 
permite abordar y modificar barreras al trasplante, tales como obesidad, malnutrición, comorbilidades 
médicas o inadecuado soporte social.

Una adecuada evaluación pre-trasplante pulmonar debe incluir valoración de la severidad de la en-
fermedad, anatomía, estado nutricional, grado de fragilidad, presencia y severidad de comorbilidades, 
circunstancias psicosociales y comportamientos relacionados con la salud que puedan afectar la recu-
peración y supervivencia a largo plazo.

Finalmente derivar pacientes para intervenciones que soporten la vida, tales como asistencia res-
piratoria mecánica o ECMO como puente al trasplante, debe ser considerado en pacientes altamente 
seleccionados y en centros con experiencia.

¿Cuáles son los riesgos de mortalidad en FQ?
El FEV1 ha sido el mejor predictor individual de mortalidad en FQ, con estudios de la década de 

1990 demostrando una sobrevida media de 2-4 años después de llegar a un FEV1 < 30% del predicho.
Estudios más recientes han en evidencia mejores resultados en FQ y enfermedad pulmonar avanza-

da, incluyendo un análisis demostrando una supervivencia de 6.6 años en pacientes con FEV1 < 30% 
del predicho.

Por otra parte, los resultados pueden mejorar aún más con los moduladores del CFTR, donde la expe-
riencia clínica temprana sugiere que muchos pacientes potenciales candidatos a trasplante de pulmón 
logran la estabilización de la enfermedad con la triple terapia.
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A pesar de esta mejora en los resultados generales, muchos pacientes permanecen con riesgo de 
mortalidad temprana. Un estudio de 2017 demostró un riesgo de mortalidad del 10 % cada año después 
de alcanzar un FEV1 < 30%. Otros predictores de mortalidad son los suplementos de oxígeno, la co-
lonización	con	BC,	un	IMC	≤	18	Kg/m2, el sexo femenino, DRFQ y una o más exacerbaciones por año. 
Factores de riesgo adicionales de mortalidad incluyen un FEV1 < 25% del predicho, rápida declinación 
en el FEV1, PaCO2 > 50 mmHg, alteración del estado funcional e hipertensión pulmonar.

Otros factores de riesgo son: exacerbaciones frecuentes y severas, hemoptisis grave, neumotórax, 
malnutrición, pobre tolerancia al ejercicio documentado en la prueba de marcha de 6 minutos y desa-
rrollo de enfermedad avanzada a menor edad.

Por último, los predictores de supervivencia en FQ pueden necesitar una reevaluación en la era de 
la terapia de los moduladores, y en donde los nuevos datos pueden afectar los umbrales de derivación 
e ingreso a lista de espera.

 ¿Cuál es el momento de la derivación para la evaluación pre- trasplante?
La derivación para trasplante pulmonar debe ser realizada cuando se reúnen alguno de los siguientes 

criterios a pesar de un óptimo manejo médico, incluyendo tratamiento con la triple terapia (Tabla 18.1)
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¿Cuál es el momento de ingreso a lista de espera?
El ingreso a lista de espera para pacientes con FQ que han sido derivados a un centro de trasplante 

pulmonar, debe ser realizado cuando se presenta alguna de las siguientes condiciones (Tabla 18.2)

Consideraciones especiales
– Se debe mantener una regular comunicación entre los especialistas en FQ y el centro de trasplante 

(cada 6 meses o con cada cambio clínico) a fin de reevaluar la evolución de la enfermedad, con un 
manejo proactivo de potenciales barreras al trasplante, estableciendo el momento de inclusión en 
lista de espera y estado en la misma con relación al tratamiento con moduladores del CFTR u otras 
medicaciones

– La derivación e ingreso a lista de espera debe ser considerada precozmente en pacientes de baja talla, 
mujeres jóvenes, diabetes, o incremento en la resistencia antibiótica. 

– Todos los pacientes con FQ candidatos a trasplante deben ser evaluados para complejo BC, micobac-
terias no tuberculosas y hongos patógenos

– La progresión de enfermedad pulmonar o extrapulmonar secundaria a MNT, o la incapacidad para 
tolerar la terapéutica son contraindicaciones para ingreso a lista de espera

– Especies diferentes a Burkholderia cenocepacia no incrementan el riesgo de mortalidad después del 
trasplante y pueden ingresar a lista de espera

– Burkholderia cenocepacia ha sido asociada a infecciones recurrentes e incremento en la mortalidad 
especialmente en los primeros 6 a 12 meses post trasplante. Si bien puede considerarse una contra-
indicación absoluta en muchos centros, los pacientes pueden ser candidatos en centros especializados 
que han logrado resultados satisfactorios con protocolos que implementen nuevas combinaciones de 
antibióticos y un manejo agresivo de la sinusitis

– Scedosporium  apiospermum o Lomento sporaprolificans pueden generar enfermedad diseminada y 
severa en el post trasplante. Resultados aceptables han sido observados en pacientes trasplantados 
con infección por S. apiospermum, sin embargo L. prolificans todavía parece incurrir en un sustancial 
alto riesgo debido a los patrones de resistencia antibiótica. Las decisiones sobre la candidatura deben 
ser individualizadas, considerando las susceptibilidades, eficacia sinérgica de la terapia antifúngica 
y potenciales reservorios de infección

¿Cuándo considerar un re-trasplante pulmonar?
Aproximadamente un 5% de todos los trasplantes pulmonares realizados son re-trasplantes. El 

re-trasplante pulmonar es una opción terapéutica válida para pacientes con FQ y disfunción crónica 
del injerto, aunque los resultados son inferiores comparados con el primer trasplante, especialmente 
cuando se realiza durante el primer año del trasplante original o para pacientes con fenotipo restrictivo 
(restrictive allograft síndrome). Sin embargo, varios estudios han observado resultados aceptables en 
pacientes cuidadosamente seleccionados. Finalmente, durante la evaluación pre-trasplante, se debe 
investigar con énfasis los potenciales motivos de la disfunción crónica del injerto, tales como alloinmu-
nización, pobre adherencia, reflujo gastroesofágico, o infecciones a repetición.
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¿Cuán frecuente es el Trasplante multiorgánico (Pulmón-Hígado)?
El trasplante multiorgánico es considerado para pacientes en los cuales la supervivencia con un 

trasplante pulmonar aislado es poco probable sin el trasplante simultáneo de otro órgano. 
El trasplante multiorgánico representa aproximadamente el 1.6% de los trasplantes pulmonares. 

Los candidatos a trasplante multiorgánico tienen mayor mortalidad en lista de espera comparado con 
pacientes que esperan trasplante de un solo órgano; sin embargo, los receptores que sobreviven al post 
operatorio experimentan significativos beneficios en la sobrevida a largo plazo.

Los mejores resultados del trasplante multiorgánico se observan en centros especializados con alto 
volumen de procedimientos.

El trasplante de pulmón e hígado es una opción terapéutica para pacientes con FQ y debe ser con-
siderado en aquellos que reúnen criterios de ingreso a lista de espera para trasplante pulmonar, con 
documentación por biopsia de cirrosis y un gradiente portal > 10 mmHg. Existen evidencias que la 
sobrevida del trasplante de pulmón e hígado no es inferior a la del trasplante pulmonar aislado en 
pacientes clínicamente estables, sin embargo, la mortalidad es mayor en aquellos que se encuentran 
críticamente enfermos. La severa alteración en a la función de síntesis del hígado, con una albúmina 
< 2.0 g/dl, un RIN > 1.8, ascitis grave o encefalopatía deben ser consideradas contraindicaciones para 
el trasplante. 

19. SALUD MENTAL 

¿De qué   manera se deben prevenir, identificar y abordar las temáticas de Salud Mental? 
Se propone un abordaje integral, que está íntimamente ligado al concepto de paciente como una 

unidad que incluye mente, cuerpo, emoción y que además está determinado y condicionado por su 
entorno familiar y contexto social. 

Por tal motivo, la visión debe ser interdisciplinaria. Así la función de la Salud Mental estará parti-
cipando desde el inicio. El paciente que llega a la consulta contará con un equipo que está orientado 
hacia una visión integral. Esta modalidad de trabajo permitirá la participación y observación para poder 
detectar posibles problemáticas previniendo futuras complicaciones.

¿Cuáles son las recomendaciones para realizar la primera Entrevista?
La FQ como toda enfermedad crónica plantea un desafío para la continuidad del tratamiento, espe-

cialmente en lo que respecta a la adherencia al mismo. Particularmente, las dificultades que se deben 
atravesar a lo largo de los años constituyen un impacto negativo a nivel emocional y por tanto una 
calidad de vida disminuida. Por esta razón es fundamental, desde el primer momento abordar aspectos 
psicosociales de la vida del paciente para detectar posibles dificultades. 

Preguntar sobre hábitos de alimentación, sueño, actividad física, vínculos familiares y de amistad, 
ayudaran a tener una primera aproximación de la vida del paciente, como también los hábitos, las 
costumbres y la realidad que lo rodea.

¿Cuáles son los componentes centrales para abordar la adherencia al tratamiento?
La adherencia al tratamiento hace referencia a la participación responsable y activa del paciente en 

todas las etapas del tratamiento médico en conjunto con el equipo y el personal de salud. 
De esta definición se destacan tres aspectos:

– Conciencia de enfermedad
– Cuidados adecuados. Equilibrio entre la diada cuidados parentales-y autonomía del paciente.
– Vinculo transferencial. Con la institución, con los profesionales

En cuanto a la conciencia de enfermedad, es fundamental que el paciente este en pleno conocimiento 
de su situación y con un nivel de preocupación moderada. Existe una relación significativa entre el 
grado de preocupación y la adherencia al tratamiento. Aquellos que sienten preocupación moderada 
por la enfermedad presentan una adherencia mayor a los que su preocupación es nula o excesiva.   



73

También puede ocurrir que al no presentar por el momento síntomas, les es difícil tomar medidas para 
su tratamiento.

Por su parte, los que sienten una excesiva preocupación pueden quedar paralizados en cuanto a 
tomar acción en el tratamiento, también percibir escasa mejoría desalienta el mantenimiento de la ad-
herencia.  Por otro lado, los de escasa o nula preocupación pueden estar experimentando una negación 
de la enfermedad o no presentar por el momento síntomas que les permiten no tomar medidas para 
su tratamiento.  

Hay otro componente fundamental que es la autonomía del paciente.  Es sabido que, en edades 
tempranas, la responsabilidad del tratamiento está a cargo de los padres. 

Usualmente se observa, un comportamiento de sobreprotección por parte de los adultos cercanos que 
conlleva a mayores niveles de estrés de estos últimos.  Esta sobreprotección además genera vínculos 
complejos y dificulta que el paciente vaya desarrollando sus propios ritmos de cuidado respecto del 
tratamiento. El cuido excesivo obtura la posibilidad de autonomía. 

Conforme van pasando los años, la adherencia tiende a decaer, es por este fenómeno, que es de vital 
importancia que los pacientes, muchos de ellos adolescentes, puedan apropiarse de su tratamiento. Es 
necesario que comiencen a responsabilizarse de sus cuidados tomando un rol activo.

Cabe destacar que hay una diferencia entre la etapa adolescente y la etapa adulta. La adolescencia 
de por sí, es un momento de profundos cambios, físicos y fundamentalmente psicológicos. Hay un cues-
tionamiento a la autoridad y es el momento de la vida para buscar la identidad, individual, corporal, 
sexual y de grupo de pertenencia, tienen más ganas de salir y estar con pares que con la familia. Esto 
puede entrar en conflicto con la rutina de tratamiento. Aquí el trabajo del Servicio de Salud Mental no 
solo estará dirigido al paciente sino también a la familia o adultos responsables. 

Además, debemos mencionar el aspecto emocional y   vincular del paciente hacia la institución y hacia 
los profesionales que le brindan atención. Esto último se trabaja como transferencia, imprescindible para 
llevar adelante cualquier tratamiento. Entiéndase transferencia a la relación afectiva que inicialmente 
se establece con el médico y con la institución. Esta relación se da en el marco del consultorio, basados 
en la comunicación verbal y no verbal. Cabe destacar que si bien, la relación médico-paciente-familia 
es asimétrica, la recomendación es el trabajo en conjunto, tomando en consideración el conocimiento 
médico, pero además la subjetividad e historia del paciente y su familia. 

Como todo vínculo, la transferencia atraviesa distintos momentos, algunos de mayor cercanía y 
confianza y otros de más distancia y rechazo. 

¿Cuáles son los componentes principales para apoyar y acompañar a los pacientes diag-
nosticados en la adolescencia y edad adulta? 

Recibir el diagnostico en etapas tardías, supone un impacto mayor para el paciente, ya que, a partir de 
ese momento, su vida requiere un cambio radical. Estos cambios tan abruptos generan, incertidumbre, 
miedo, hasta incluso ansiedad y/o depresión. Es importante dar espacio y tiempo para la asimilación 
del diagnóstico, para que pueda expresar todos los sentimientos que esto le genera. Ser empáticos y 
mostrar nuestra predisposición a responder preguntas es clave para general un buen vínculo y poder 
establecer una alianza con el paciente como parte integrante del tratamiento.  

¿Cómo se deben abordar los problemas psicosociales clave de la edad adulta? 
Los pacientes que llegan a la consulta muchas veces están en periodo de transición. Están transcu-

rriendo de la infancia adolescencia a la adultez y entre los cambios que deben afrontarse encuentra la 
necesidad de comenzar tratamiento en otra institución, dejando atrás el lazo generado por su médico 
pediatra. Es recomendable tomar el tiempo para que los equipos, trabajando conjuntamente, propicien 
una modalidad de cambio gradual y progresivo.

La falta de expectativa de vida genero la no proyección ni planificación a largo plazo de cuestiones 
vitales. Aquí se incluye la relación amorosa, armado de la propia familia, realización de estudios supe-
riores, inserción y desarrollo laboral. Estas actividades amplían el círculo social.  Habilitar la palabra 
sobre esto posibilita ir aceptando este cambio y es fundamental el acompañamiento para orientar y 
motorizar las búsquedas de los nuevos proyectos.
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¿Es conveniente realizar entrevistas con la familia del paciente y/o entrevistas grupales 
de familiares de 

pacientes? 
Es fundamental la realización de reuniones familiares como también las interfamiliares ya que po-

sibilita el intercambio de experiencias, siendo la modalidad virtual una herramienta que ha permitido 
un acercamiento entre estos pacientes.

¿Cuáles son los elementos centrales de la capacitación y apoyo al Equipo FQ?
No solo la bibliografía sino el intercambio de experiencias durante las reuniones de equipo contribuye 

a la capacitación y a mantener un clima ameno y de colaboración ya que muchas veces se ve afectado 
por la importante demanda y gravedad de los casos. Muchas veces el equipo se puede ver afectado por 
la importante demanda y gravedad de los casos.

¿Cuáles son los aspectos centrales del acompañamiento pre y post trasplante? 
Cuando se plantea a un paciente la posibilidad de trasplante, generalmente podemos observar en 

él, el impacto.
El trasplante supone, por un lado, un cambio de vida positivo y rotundo, pero por otro un gran riesgo. 
Es fundamental dar al paciente toda la información necesaria y disponible en cuanto a los beneficios, 

posibles complicaciones, así como también los cuidados requeridos pre y post trasplante. Es recomen-
dable que el paciente esté acompañado por alguna persona de su confianza al momento de brindar esta 
información. 

Se recomienda graduar la información, dar espacio para que el paciente vaya asimilando lo informado. 
El acompañamiento psicológico es necesario en todas las etapas. En un primer momento, para que 

el paciente se encuentre en la mejor condición posible, frente a la intervención. Y en el post trasplante 
para acompañar las sensaciones que surjan a posteriori: fantasías sobre el órgano y su donante, culpas, 
ansiedades y temores. También será de vital importancia el acompañamiento respecto de los cuidados 
indicados los cuales deberán ser continuos y de por vida.

¿Cómo detectar síntomas de Depresión y Ansiedad? 
La ansiedad y depresión son frecuentes en enfermedades crónicas e impactan directamente sobre la 

calidad de vida. La prevalencia de ansiedad y depresión es mayor en pacientes con FQ y sus cuidadores, 
por tal motivo es indispensable la detección precoz. En este sentido, se puede tomar como referencia 
la alteración por más de dos semanas del devenir cotidiano de la vida, es decir, una detención en el 
normal desarrollo. Asimismo, instrumentos de screening como la Escala de Ansiedad y Depresión 
Hospitalaria (HADS) se han utilizado ampliamente para evaluar el malestar emocional en pacientes 
con diferentes patologías crónicas. La característica principal de esta herramienta es que no incluye 
reactivos que hagan referencia a funciones físicas o síntomas somáticos que podrían confundirse con 
síntomas propios de la FQ.

Tabla resumen de enfermedades mentales (Tabla 19.1)
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¿Cuál es el impacto de los moduladores en la salud mental?
El uso de los moduladores ha traído múltiples cuestiones por el cambio en la expectativa de vida de 

los pacientes. Esto genera miedo, mayor ansiedad, nuevos proyectos (personales, laborales, pareja), 
sentimientos de culpa hacia aquellos que aún no tienen acceso a la medicación, y en éstos envidia y 
desesperanza. 

Pero también ha traído aparejado el abandono de gran parte de la tera

20. TRABAJO SOCIAL (TSo)

El trabajo social articula los atravesamientos culturales, políticos, económicos, históricos e ideológicos, 
que desde esa ecuación tiene como fin respaldar, amparar y defender el Derecho a la Atención de la Salud.

¿Por qué tiene que garantizarse la inclusión inicial del TSo en la intervención profesio-
nal con las personas con FQ?

La disciplina del trabajo social se instala en el ámbito institucional (hospital, equipos interdisci-
plinarios específicos). En ese escenario se desarrolla un proceso que condensa o desplaza distintos 
saberes y prácticas para organizar la acción social como insumo, cuyo aporte, es el conocimiento de 
los determinantes sociales y del contexto en el que los sujetos desarrollan sus vidas, propiciando una 
mirada diferenciada pero integral en la atención. En ello radica el valor del enfoque interdisciplinario.

¿Cómo se realiza la valoración social de una persona con FQ? 
A partir de la transición y traspaso de información profesional tanto disciplinaria como interdiscipli-

naria, para llevar a cabo la valoración social de una persona con FQ es necesario partir de una entrevista 
inicial a fin de identificar su situación sociofamiliar. Esto se da en un Hay un proceso de intervención 
con un contexto informativo y de asesoramiento. Es conveniente la atención, o el abordaje integral; al 
paciente y su entorno sociofamiliar, de modo que la sinergia contribuya al bienestar y a la evolución 
favorable del tratamiento.

¿Por qué y para qué es necesario que elTSo esté formado en FQ?
La formación o poseer conocimiento sobre patologías específicas siempre facilita la intervención, la 

comprensión y permite un abordaje disciplinar integral, así como una mejor y mayor integración a él /
los equipos interdisciplinarios o unidades de atención de la FQ.

¿Cómo acompañaría elTSo en el proceso de Transición de la atención pediátrica a adultos?
Coordinando y planificando acciones para propiciar la autonomía y la autodeterminación del paciente 

general. Al mismo tiempo trabajar en la preparación del equipo profesional para facilitar el desarrollo 
de la transición. 

¿Cómo aborda el TSo el proceso de trasplante?
Detectar los indicadores de vulnerabilidad socio familiar, habitacional y económica en el proceso de 

evaluación pre-trasplante, permite generar soluciones a situaciones que puedan poner en peligro la 
recuperación del paciente. Para ello el trabajador social articulará las acciones necesarias con el objetivo 
de evitar su incidencia negativa en el proceso pre-trasplante, trasplante y continuidad de cuidados. 

¿Cómo aborda el TSo el proceso de final de la vida del paciente?
La fibrosis quística afecta la calidad de vida de quien la padece y de su entorno, y más allá de los 

diversos tratamientos a los cuales puede someterse un individuo, la etapa en donde la proximidad de 
la muerte adquiere su protagonismo, genera una serie de problemáticas y dificultades características 
del proceso final de la vida.  Como en otras etapas del ciclo vital, también en ésta, el trabajo social tiene 
su espacio. 

El abordaje interdisciplinar considera la dimensión física, psicológica, social y espiritual de las per-
sonas y sus familiares, dimensiones imprescindibles para poder garantizar que los cuidados sean de 
calidad, tanto para el paciente como para sus familiares, quienes también se vuelven más vulnerables 
ante la proximidad de la muerte de un ser querido.

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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21. TRANSICIÓN 

Introducción
La sobrevida de los pacientes con Fibrosis Quística ha aumentado exponencialmente en las últimas 

décadas, y en los próximos años la proporción de pacientes adultos superara ampliamente a los me-
nores de 18 años, por lo menos en los países en que se pueda aplicar conductas de diagnóstico precoz, 
tratamientos actualizados y normativas de seguimiento. 

La disponibilidad de facilidades de seguimiento, diagnóstico y tratamiento de esta comunidad de 
pacientes adultos está sujeta a condiciones presupuestarias del Sistema de Salud, al reconocimiento de 
la necesidad de implementarlas y a la organización que los especialistas en esta enfermedad planteen.

La enfermedad es una sola, sean pacientes adultos o pediátricos, por lo tanto, el ideal es disponer de 
un solo centro de atención que pueda abarcar el rango etario sin sobresaltos de cambios de atención 
determinados por la edad de los pacientes.

El pasaje de un centro de atención pediátrico a un centro de atención de adultos es traumático para 
el paciente y su familia e innecesario en un Sistema de Salud planificado que contemple un centro 
complejo de atención integral.

Sin embargo, la realidad de muchos países, incluyendo el nuestro con un sistema atomizado en la 
atención, con hospitales exclusivamente pediátricos, o de adultos, u hospitales monoclínicos, diferentes 
mecanismos de prestación (público, prepagos o sindicales) hace imposible que en corto plazo puedan 
integrarse centros de atención de FQ unificados en todas las regiones sanitarias.

Mientras que se logre ese objetivo la planificación de Centros de adultos tiene sentido y requiere una 
organización especifica.

La transición es un proceso que facilita la transferencia hacia el centro de adulto, en el que debe 
participar el paciente, la familia, el equipo pediátrico y de adulto. Es un proceso continuo, programado, 
planificado, flexible, reflejado en las condiciones sociales, madurez y estado de salud del adolescente 
mientras que la transferencia es el cambio de responsabilidad del equipo pediátrico al adulto.

¿Cuándo debe realizarse la transición? 
El momento del comienzo de la transición es variado, dependiendo los distintos consensos entre los 

12 y 19 años de edad. Individualizado en cada caso, de manera que se realice la transferencia cuando 
el paciente este preparado para ello. 

¿Como debe realizarse la transición? 
Comienza con intercambio de información, se puede iniciar viendo al paciente durante parte de la 

consulta, gestionando habilidades y desarrollando transición individual. Con un plan que conduzca a la 
fase activa de transición y transferencia de cuidados. Debe existir cooperación entre centro pediátrico y 
adulto para garantizar la continuidad y directrices de tratamientos en la atención. Esto es fundamental 
para el éxito en la transición. La transferencia debe ser lo más placentero posible

Entre centro pediátrico y adulto deben acordarse las mismas guías de diagnóstico y tratamientos, 
adaptado al grupo etario. Protocolos para evitar infecciones cruzadas. De esta manera se evita la an-
siedad de pacientes y padres luego de la transferencia.

¿Cuándo debe realizarse la transferencia?
En el momento de transferencia es necesario informe completo y detallado del paciente, para garan-

tizar los cuidados posteriores. Siempre teniendo en cuenta la gravedad de la enfermedad y valorando 
la complejidad necesaria que solicita el paciente. Se debe acordar la fecha, hay que realizar revisiones 
de cuál sería el momento ideal. El paciente debe encontrarse estable clínicamente, para este momento. 
Se debe tener conexión fluida con el centro de adulto y debe existir alianza entre ellos.

¿Cuáles son los modelos de transición?
Hay varios modelos para la transición, pero ninguno ha demostrado ser óptimo. Se recomienda, que 

el equipo de adultos mantenga un estrecho contacto con equipo pediátricos. 
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– Modelos basados en la enfermedad: el paciente tiene tres grupos de profesionales que lo atenderán 
en su vida. El grupo pediátrico, el transicional entre edad pediátrico - adolescente y el último grupo 
el de adulto.

– Modelo genérico o basado en la edad asistida: En Argentina los menores de 15 años son atendidos 
en Hospital pediátrico y a partir de esa edad pasan a hospitales de adulto. 

– El modelo de cuidados primarios:  estarán a cargo del médico de atención primaria y en el caso de 
necesidad se establece contacto con otros profesionales.

– El modelo de locación única:  el lugar de la asistencia del paciente es el mismo, existiendo el mismo 
recurso humano en relación con enfermería, kinesiología, nutricionista, psicólogo, trabajador social. 
Sera atendido por el pediatra o adulto dependiendo del proceso de transición
 Dentro de la planificación y gestión en la transición, debe tener un programa establecido:
Comienza desde el diagnóstico de la enfermedad, informando a los padres que se cuenta con un 

programa de transición cuando su hijo tenga cierta edad. 
– Entre los 12 y 13 años se iniciará la consulta dirigida al paciente, estimulando la autogestión, incen-

tivando la responsabilidad en su cuidado, apoyado por su familia. 
– Entre los 13-16 años se continúa trabajando en la responsabilidad, que el paciente comience a sentir 

que el es el que debe saber los cuidados de su enfermedad
– Entre 16-18 años se fomenta el incrementar la independencia del paciente para prepararlo a el y su 

familia para la transferencia. Debe existir confianza en el equipo de adulto y conocer su autocuidado.

Rol de los padres
El rol de los padres cambia completamente, pasan de ser activos en el manejo de sus hijos a tener que 

acompañarlos. Esta situación puede presentar conflictos familiares en este proceso de autonomía de su 
hijo. Por lo cual los padres pueden estar en desacuerdo con decisiones y conductas, generando resisten-
cia al hospital de adulto y sintiéndose cómodos y seguros en el hospital pediátrico. El equipo de adulto 
centra su atención en el paciente y los padres pueden sentirse excluidos. Generando incertidumbres y 
desconfianza. Esta es una situación que hay que tener en cuenta y debe ser planificada para lograr la 
confianza y seguridad en este proceso.

Rol del paciente
Para el paciente también es una situación de conflicto, perder a su equipo pediátrico, con quien tienen 

fuertes lazos de confianza, respeto y cariño, durante tantos años. Debiendo confiar en equipo nuevo y 
desconocido. Teniendo etapas de su enfermedad más avanzada, a veces con complicaciones, sintiendo 
la muerte cercana. Por lo cual el adolescente debe conocer e iniciar confianza ante este nuevo equipo 
de atención. Lograr organizar sus controles con distintas actividades ya sean laborales o de estudios de 
su vida. Siempre hay que fomentar la autonomía y responsabilidad, negociar el tratamiento y buena 
comunicación, dando mayor control preestablecido.

Rol del equipo pediátrico
El equipo pediátrico debe dejar ir a sus pacientes. Esto a veces se ve obstaculizado por falta de con-

fianza en el equipo de adulto, incertidumbre en la autonomía del adolescente. El miedo del pediatra de 
perder el seguimiento clínico del paciente. Para mejorar esta dificultad hay que trabajar en conjunto 
pediatras y adultos. 

Rol del equipo de Adulto
El equipo de adulto ha debido gestionar lugares de atención en esta patología, recibiendo un paciente 

complejo, con comorbilidades, que requieren más tiempo de consulta y controles. Esto puede generar 
resistencia a recibir estos pacientes. Por lo cual se necesita planificación y educación de los equipos 
adultos para incrementar el interés de la atención. 

Abordaje del paciente adulto con fibrosis quística
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22. CENTRO DE ATENCIÓN DE PACIENTES ADULTOS CON FQ

¿Cuál es el equipo multidisciplinario que debe tener un centro de adultos? 
Debe constar con un equipo núcleo de atención y disponibilidad de especialistas satélites. El límite 

entre ambos grupos puede ser impreciso e incorporar alguna especialidad dentro del equipo núcleo: 
1. Director del centro
2. Coordinador de pacientes
3. Neumólogo
4. Gastroenterólogo
5. Diabetólogo
6. Kinesiólogo
7. Trabajador/a social 
8. Enfermería
9. Nutricionista

Equipo núcleo es el grupo de profesionales que ven a todos los pacientes 

Especialidades satélites: evaluación e IC solicitada por el equipo núcleo
1. Salud mental
2. OTR
3. Ginecología
4. Obstetricia
5. Endocrinología
6. Cuidados paliativos
7. Abogado

¿Cuáles son sus tareas más allá de la atención en la consulta?
Es conveniente el uso de historia clínica digital unificada para concentrar la atención   de pacientes 

en un solo documento; unificar la atención inicial en una sola jornada, para facilitar al paciente su 
concurrencia, independientemente que cada especialista continue en forma personalizada la atención 
de cada paciente. También realizar un informe final de cada visita donde conste la atención de cada 
especialidad los objetivos a cumplir para la próxima visita.

El centro debe realizar reuniones periódicas conjuntas del equipo núcleo invitando a equipo satélite 
de acuerdo con los pacientes evaluados.

Es tarea del equipo llevar a cabo el registro del paciente en el sistema nacional vigente.

¿Que define un centro de atención de adultos?
Si bien no existe una definición oficial sobre que considerar un centro de FQ y que un consultorio 

especializado en FQ, el criterio más utilizado es la posibilidad de disponer de un equipo multidisciplinario 
en la atención de pacientes, pero se sugiere un numero de aproximadamente 50 pacientes.

Las sociedades relacionadas con FQ deberían avalar la denominación de centro, en base a la dispo-
nibilidad de equipos multidisciplinarios y la posibilidad de realizar prácticas médicas esenciales para 
el diagnóstico de la enfermedad y de las complicaciones.

¿Cuáles son las prácticas esenciales que deben tener los Centros de atención FQ?
1. Diagnóstico de la enfermedad: Test del sudor, acceso a estudios moleculares, acceso a realizar poten-

cial nasal 
2. Laboratorio general
3. Estudios funcionales respiratorios 
4. Acceso a realizar elastasa en materia fecal
5. Radiología convencional
6. Acceso a realizar tomografías de alta resolución
7. Acceso a estudios endoscópicos
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¿Cómo integrar redes de atención de adultos?
La integración de redes es difícil en un sistema de salud fragmentado, sin embargo, con la organiza-

ción centralizada puede realizarse la integración de redes existentes.
– La red de Centros comienza con un registro de los Centros existentes en la actualidad.
– Conocer la distribución de centros de atención por regiones
– Hacer conocer a los profesionales en atención de salud de la región los centros especializados más 

cercanos.
– Integrar los Centros de atención con redes de diagnóstico existentes, como la red Tes del Sudor, la 

red de estudios moleculares (en formación)
– Integrar los centros de adultos con los centros de atención pediátricos zonales. 
– Centralizar esa información en las sociedades de atención de pacientes FQ (APAFIQ)

23. LUCHA CONTRA LA ENFERMEDAD FQ

La Ley 27552 sancionada el 10 de noviembre de 2020 y reglamentada en noviembre del 2021 incorpora 
a la Fibrosis Quística como enfermedad priorizada dentro del Programa Nacional de Enfermedades 
poco Frecuentes, creado por el Decreto N.º 794/15.

La emisión del Certificado único de discapacidad (CUD) a personas con diagnóstico confirmado de FQ 
se realiza ante la solicitud del interesado y se emite en los términos de la presente ley (art. 7), siendo 
la autoridad de su aplicación el Ministerio de Salud, a través de la Subsecretaria de medicamentos e 
información estratégica, dependiente de la secretaria de acceso a la salud.  La coordinación con las ju-
risdicciones provinciales y con la ciudad autónoma de Buenos Aires se realizará en el marco del Consejo 
Federal de la Salud (COFESA).

Esta Ley incorpora, dentro del listado de medicamentos que se adquieren y distribuyen por el banco 
de drogas especiales, todo aquello para el abordaje integral de esta patología conforme se establezca en 
las guías de tratamiento y protocolos. Todas las instituciones de atención médica tanto públicas como 
privadas, deberán informar con carácter obligatorio, al Registro Nacional de Personas con FQ, todos 
los datos que se soliciten, no pudiendo acceder a las prestaciones sin la correspondiente inscripción. El 
mismo se encuentra articulado con el registro nacional de enfermedades poco frecuentes.

A continuación, se enumeran las leyes y links correspondientes:
Ley Nº 27552. Lucha contra la enfermedad de Fibrosis Quística de Páncreas o Mucoviscidosis. https://

www.boletinoficial.gob.ar/detalleAviso/primera/233435/20200811 
Ley Nº 26529. Derechos del paciente en su relación con los profesionales e instituciones de la salud. 

https://www.argentina.gob.ar/normativa/nacional/ley-26529-160432  
Ley 22431. Sistema de protección integral de las personas con discapacidad. https://www.argentina.

gob.ar/normativa/nacional/ley-22431-20620/texto   
Ley Nº27447. Ley de trasplante de órganos, tejidos y células. https://www.boletinoficial.gob.ar/deta-

lleAviso/primera/199598/20190107
Ley Nº27678. Cuidados paliativos. https://www.boletinoficial.gob.ar/detalleAviso/prime-

ra/266944/20220721 

24. CONCLUSIONES 

La FQ es una enfermedad multisistémica, que requiere del cuidado de equipos multidisciplinarios 
especializados siguiendo los lineamientos estandarizados de las guías basadas en evidencia de los últimos 
años. La incorporación de múltiples terapias y el cambio en la era de los moduladores ha dado un giro 
en el pronóstico de los pacientes. Sin embargo, aún no contamos con recomendaciones terapéuticas en 
el contexto de la terapia con moduladores. No está claro el efecto a largo plazo de la suspensión o la 
reducción de la terapia para los síntomas. El crecimiento de los pacientes a la edad adulta y la mayor 
expectativa de vida ha evidenciado la aparición de otras complicaciones. 

La mayor estabilidad clínica ha generado también la confección de distintos modelos de seguimiento 
y frecuencia en las visitas.
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25. ANEXO 1
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26. GLOSARIO 

Aspergillus fumigatus

Glucemia plasmática basal
Hemoglobina glicosilada A1C
Hemoptisis masiva
Hiperreactividad bronquial
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