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RESUMEN

Introduccion: la injuria a la exposicidon del tubo endotraqueal se asocia a la
respuesta inflamatoria aguda en la que participan mecanismos de respuesta inmune
innata. Objetivo: caracterizar los cambios histopatoldgicos de la mucosa traqueal en
pacientes con intubacién endotraqueal. Materiales y método: se realiz6 un estudio
descriptivo transversal con el objetivo de caracterizar los cambios histopatoldgicos de
la mucosa traqueal en pacientes con abordaje de la via aérea del Hospital
Universitario Manuel Ascunce Domenech durante el periodo comprendido de mayo
2018 a enero 2020. Se tuvo en cuenta para la operacionalizacién de las variables la
edad, el sexo, los cambios del epitelio traqueal, los cambios de la ldmina propia de la
traquea y el tiempo de intubacién. El 6rgano se obtuvo a través de necropsia, se
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realizé examen macroscopico y microscopico de la traquea. Resultados y discusion:
la congestidn del epitelio traqueal se presentd en el 100,0 % de los fallecidos, seguido
de la ulceracién con depédsito de material fibrinoide en 13 fallecidos y en cuatro se
constatd6 metaplasia. Predomind la inflamacién aguda de la |dmina propia. Se
presentaron los cambios del epitelio en los diferentes grupos de edades y un
comportamiento similar en hombres como en mujeres. Se evidencidé asociacién entre
el tiempo de intubaciéon y los cambios del epitelio, asi como, entre el tiempo de
intubacion y los cambios en la lamina propia. Conclusiones: se evidenciaron los
cambios histopatolégicos que caracterizaron a la mucosa traqueal en fallecidos
intubados.

Palabras clave: intubacion endotraqueal; traquea; histologia.

INTRODUCCION

La injuria a la exposicidn del tubo endotraqueal se asocia a la respuesta inflamatoria
aguda en la que participan mecanismos de respuesta inmune innata con la produccién
de interferéon a/B, la activacién del complemento, los neutréfilos, mastocitos y las
células naturales asesinas‘). Publicaron Puyo CA, et al.® que la intubacién
endotraqueal a corto plazo en pacientes sanos resultd en inflamacién traqueal
significativa. La participacion del sistema inmunoldgico innato, como se documenta en
el estudio, proporcionaron informacion de las caracteristicas fisiopatoldgicas de la
estenosis subglotica y otras lesiones endotraqueales secundarias a la intubacion
endotraqueal.

Siciliani A, et al. ® demuestran los hallazgos en modelos animales de experimentacion
al examinar los cambios histopatoldgicos en la traquea expuesta a intubacion
orotraqueal, los cuales fueron consistentes con enfermedad aguda, supurativa y en
traqueitis ulcerosa; ademas, se encontraron que la pérdida de cilios en las células
epiteliales fueron extensas en la mayor parte de las secciones, con areas multifocales
de aplanamiento epitelial y ulceracion en la traguea. No obstante, Sinha R, et al. ¥
concluyeron en la investigacion Mucosal injury following short-term tracheal
intubation: A novel animal model and composite tracheal injury score que las traqueas
no intubadas no tenian ninguna de las lesiones antes citadas de dafio al epitelio
traqueal, con solo un bajo nimero de células inflamatorias dentro del epitelio, la
lamina propia y la submucosa.

Puyo CA, et al.®® evidenciaron las caracteristicas histoldgicas de dafio tisular seguido a
la exposicion del tubo endotraqueal, anunciado por la migracion, extravasacion y
acumulacion de la luz de los neutrdéfilos en los tejidos traqueales. La inflamacién que
ocurre durante la intubacién traqueal, incluso cuando los marcadores sugieren un
dafio traqueal minimo se constata elevacion de las células polimorfonucleares, junto
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con el aumento de la interleucina 6, asociado a respuesta inflamatoria por el tubo
endotraqueal.

Sudhoff TH, et al.(® investigaron un numero limitado de preparaciones in vitro en un
modelo artificial. Este estudio sistematico proporcioné evidencia de la presién de
ruptura por resistencia traqueal. EI modelo confirma las observaciones de series de
casos en pacientes con roturas traqueales posintubacién y, por lo tanto, enfatiza la
importancia de seleccionar el tamafo correcto del tubo de acuerdo con la altura del
paciente. Esto minimiza el riesgo de roturas traqueales después de la intubacién,
cuando se utilizan tubos de gran tamafo.

Los hallazgos histopatolégicos publicados y la evaluacién microscépica de la via aérea
en pacientes intubados son fundamentos para la realizacion de la siguiente
investigacidén con el objetivo de caracterizar los cambios histopatoldgicos de la mucosa
traqueal en pacientes fallecidos con intubacidon endotraqueal y demostrar el aumento
del caracter de la lesidén en relacion al tiempo de intubacién endotraqueal.

Objetivo General

Caracterizar los cambios histopatolégicos de la mucosa traqueal en pacientes

fallecidos con intubacién endotraqueal.

Objetivos especificos

1. Determinar los atributos de los pacientes fallecidos con intubacion
endotraqueal.

2. Demostrar el caracter de la lesién en relacién al tiempo de intubacién

endotraqueal.

MATERIALES Y METODO

Se realizd un estudio descriptivo transversal con el objetivo de caracterizar los
cambios histopatolégicos de la mucosa traqueal en pacientes fallecidos con intubacién
endotraqueal del Hospital Universitario Manuel Ascunce Domenech durante el periodo
comprendido de mayo 2018 a enero 2020.

La poblacién objeto de estudio estuvo constituida por 18 pacientes fallecidos mayores
de 19 afos con abordaje de la via aérea ingresados en las Unidades de Cuidados
Intensivos del Hospital Universitario Manuel Ascunce Domenech a los cuales los
familiares dieron consentimiento de necropsia.
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Se tuvo en cuenta para la operacionalizacién de las variables la edad, el sexo, los
cambios del epitelio traqueal, los cambios de la |amina propia de la traquea vy el
tiempo de intubacion.

Criterios de inclusién
Paciente de 19 afios y mas.
Protocolo de necropsia, consentimiento de necropsia.

Criterios de exclusion

Paciente con diagndstico de la infeccidn por COVID-19.

Pacientes con antecedentes patolégicos de tumores de traquea u otra enfermedad del
oérgano.

Piezas dafiadas durante la extraccion o procesamiento.

Técnicas y procedimientos

De obtencidén de la informacion

La fuente de informacidn se obtuvo a través del registro del informe de necropsias y
de la guia de observacidn que se utilizd para obtener las variables histoldgicas,
recogida toda la informacién en la planilla de recoleccion de datos para el
procesamiento.

Procesamiento histolégico

El 6rgano se obtuvo a través de necropsia, se realizd examen macroscépico de la
traquea, la muestra se tomé de la region de la pared de la traquea en contacto con el
balén del tubo endotraqueal, la muestra se fijo en formol al 10 % durante 24 horas y
se aplicd la técnica de inclusidon en parafina siguiendo sus pasos convencionales. A
cada muestra se le aplico la coloracion de hematoxilina/eosina (H/E) y la tricrémica de
Masson para observar la lamina propia de la mucosa. Una vez procesadas las
muestras las laminas obtenidas pasaron por control de calidad, tomandose para el
estudio aquellas con la calidad requerida. Las laminas histoldgicas se observaron en
un microscopio de campo brillante, marca Olympus BH-2 con una amplificacidon
maxima de 400X para identificar los principales cambios histopatoldgicos que
permitieron llenar la guia de observacidon contentiva de las variables histoldgicas.

De procesamiento y analisis de la informacion

Para el procesamiento de los datos se utilizé el paquete estadistico SPSS versién 25,
se aplicé estadistica descriptiva de frecuencia absoluta y relativa. Se utilizd la prueba
de Ji cuadrado que permitié asociar los cambios de la mucosa traqueal con el tiempo
de intubacién, cuando las frecuencias esperadas fueron menores de cinco se utilizé el
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test exacto de Fisher, ambos con una confiabilidad del 95 %. Los resultados obtenidos
se mostraron en forma de tablas.

RESULTADOS Y DISCUSION

Tabla 1. Distribucién de los cambios histopatoldgicos del epitelio de la mucosa
traqueal de fallecidos intubados.

Cambios histopatoldgicos Frecuencias
No. %
Congestién 18 100,0
Ulceracion 13 72,2
Metaplasia 4 22,2
N 18 Fuente: historia clinica

En la tabla 1 se muestran los cambios histopatolégicos encontrados en el epitelio de la
traquea, en el cual se aprecia que la congestidn se presenté en el 100,0 % de los
fallecidos, seguido de la ulceracién con depdsito de material fibrinoide en 13 fallecidos
para un 72,2 % del total de piezas analizadas y en cuatro se constatd metaplasia para
un 22,2 %.

Chicas Moran LC, et al.(”) refieren que los pacientes de edad avanzada tienen mayor
riesgo de presentar lesiones pues con frecuencia muestran deshidratacién, fragilidad
de las estructuras dsea y atrofia de la mucosa con tolerancia limitada de los tejidos a
traumatismos. Se considera que la edad avanzada se asocia con un mayor riesgo de
aparicion de lesiones en el epitelio, relacionado con los cambios que ocurren en el
organismo como consecuencia del envejecimiento.

Bosque Cebolla MD.® describe un predominio del sexo femenino en los pacientes que
presentan lesiones laringotraqueales y sintomas postintubacion, relacionandose con el
menor tamafio del eje laringotraqueal y una mucosa de la via aérea mas delgada, por
tanto, menos resistente que la del hombre a la aparicion de lesiones, recomendandose
tamafos de tubos menores especialmente en las mujeres.

Se considera en la presente investigacidn que el sexo no se relaciona con la aparicidon
de lesiones en el epitelio de la traquea, segun resultados obtenidos en la
investigacién, y se asocia a otros factores, mencionados en los estudios revisados,
como es el tamafio del tubo endotraqueal.
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Tabla 2. Distribucion de los cambios histopatolégicos de la ldmina propia de la mucosa
traqueal de fallecidos intubados.

Cambios histopatolégicos No. %
Inflamacion aguda 18 100,0
Inflamacidn croénica 6 33,3

N 18 Fuente: historia clinica

En la tabla 2 se muestran los cambios encontrados en la lamina propia, donde se
observa un predominio de la inflamacidon aguda en los 18 fallecidos, caracterizado por
la presencia de acumulos de neutréfilos con congestidn de los vasos sanguineos vy
edema. En seis de los fallecidos se observé ademas presencia de células linfocitarias
con menor grado de congestion en la ldmina propia, caracteristico de la inflamacion
crénica, aunque aun persistia la inflamaciéon aguda.

Garcia Puentes F, et al.®® publicaron secuelas laringotraqueales post intubacion
endotraqueal prolongada, en un estudio realizado postmorten y demuestran que el
dafio a la mucosa aparece casi desde el comienzo mismo de la intubacidn, asi mismo
comprueban que a medida que el tiempo de intubacién es mayor, las lesiones iniciales
se hacen mas amplias y profundas, llegando al cabo de pocos dias a convertirse en
verdaderas Ulceras necréticas. Practicamente en el 100 % de los pacientes que
mantuvieron intubacion por mads de cuatro dias observan amplias Ulceras de la
mucosa Yy demuestran como unico factor comun a todos los afectados, la influencia del
efecto compresivo del neumotaponamiento por periodos de tiempo prolongados lo
cual coincide con los resultados de la investigacién actual.

Sandoval Fonnegra E, et al.(!® estudian pacientes intubados que variaron en el
tiempo, entre cinco y veintitrés dias de intubados, en la mayoria evidencia lesiones
severas que confirma las afirmaciones de Bishop, de que gran parte de las lesiones
severas se instauran entre el primero y el séptimo dia de intubacion.

Tabla 3. Distribucién de los cambios histopatoldgicos del epitelio de la mucosa
traqueal de fallecidos intubados por grupos edad.

Cambios del epitelio
S(;:zo de Congestién Ulceracién Metaplasia
No. % No. % No. %
19 a 39 afos 2 11,1 1 5,6 1 5,6
40 a 59 afos 6 33,3 4 22,2 2 11,1
60 a 79 afios 8 44,4 6 33,3 1 5,6
80 afnos y mas 2 11,1 2 11,1 0 0,0

N 18 Fuente: historia clinica
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En la tabla 3 se presentan los cambios del epitelio en los diferentes grupos de edades.
El rango de edad estuvo comprendido entre 19 y 83 anos distribuidos en cuatro
grupos de edades con mayor representacion en el grupo comprendido entre 60 a 79
afos seguido del grupo de 40 a 59 anos con ocho y seis pacientes respectivamente.

En los grupos de edades comprendidos entre 18 y 79 afios predominaban los
fallecidos con congestién del epitelio, sequido de los que presentaron ulceracién, lo
gue difiere del grupo de 80 anos y mas, donde ambas lesiones concomitaron en todos
los fallecidos que correspondian a este grupo. Por el contrario, la metaplasia esta
ausente en el grupo mayor de 80 afos y en menor proporcidon con respecto a las otras
lesiones en el resto de los grupos de edades.

Alfaro Rubio A.(1 demuestra una relacidon significativa entre la presencia de
metaplasia y el tiempo de intubacidén. Plantea que las lesiones histopatoldgicas, como
la metaplasia del epitelio traqueal, estan directamente relacionadas con un mayor
tiempo de intubacién, coincidiendo con la encontrado en el presente estudio. En este
caso debemos entender este fendmeno como un proceso adaptativo del organismo a
la agresidon que supone al tubo endotraqueal como cuerpo extrafio en la via aérea.

Tabla 4. Distribucion de los cambios histopatoldgicos del epitelio de la mucosa
traqueal de fallecidos intubados por sexo.

Cambios histopatoldgicos Sexo
Femenino Masculino
No. % No. %
Congestién 8 44,4 10 55,6
Ulceracion 5 27,8 8 44 .4
Metaplasia 2 11,1 2 11,1
N 18 Fuente: historia clinica

La poblacién de estudio estuvo representada por un total de 18 fallecidos, de los
cuales el 44,4 % (8) fueron femeninas y el 55, 6 % (10) masculinos. Se exhibe en la
tabla 4 la distribucidn de los cambios histopatolégicos del epitelio de la mucosa
traqueal de fallecidos intubados por sexo, apreciandose que las lesiones presentaron
un comportamiento similar tanto en hombres como en mujeres. En ambos sexos la
congestion fue el cambio de mayor frecuencia, seguido de la ulceracién y por ultimo la
metaplasia.

Barbosa PMK, et al. 2 en su investigacién determinan que la mayoria de las
alteraciones encontradas en la ldmina propia se trata de un infiltrado polimorfonuclear
difuso con presencia de hemorragias en pacientes con tiempo de intubacidn variable
entre 24 y 280 horas aproximadamente. Aquellos que permanecieron por mas de 280
horas presentan linfocitos caracteristicos del proceso inflamatorio crénico.
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Gallegos Arzola R, et al.(*® en su estudio acerca del efecto del tiempo de intubacion en
la respuesta celular inflamatoria en pacientes intubados demuestran que la
inflamacién de la mucosa traqueal después de la intubacién depende del tiempo de la
misma.

Tabla 5. Distribucién de los cambios histopatoldgicos del epitelio de la mucosa
traqueal en fallecidos segun tiempo de intubacion.

_ Cambios del epitelio
jl'lempo. , de Congestién Ulceracién Metaplasia
intubacion

No. % No. % No. %

0 a 2 dias 3 16,7 0 0,0 0 0,0
3 a4 dias 3 16,7 2 11,1 0 0,0
5 a 6 dias 4 22,2 3 16,7 0 0,0
7 dias 0 mas 8 44,4 8 44,4 4 22,2
N 18 Fuente: historia clinica p=0,000

En la tabla 5 se ilustra la distribucion los cambios histopatolégicos del epitelio de la
mucosa traqueal segun tiempo de intubacion, observandose la congestion como el
primer cambio del epitelio apareciendo en los dos primeros dias de intubacion, a partir
del tercer dia ademas de la congestidn aparece la ulceracidon y después del séptimo
dia se instalan los tres tipos de lesiones siendo la metaplasia escamosa el cambio de
aparicion mas tardia, observandose en los pacientes de mayor tiempo intubado. La
técnica estadistica arrojé un valor de la probabilidad asociada al estadigrafo menor de
0,05 lo que permite plantear que existe asociacidén entre el tiempo de intubacion y los
cambios del epitelio. Representacidn histoldgica figura 1 y 2.

Su Z, et al. " en el examen histoldégico demostraron infiltracion submucosa,
hiperplasia del tejido de granulacién y colapso del cartilago traqueal. Kim E, et al.®*>
publicaron que no hubo asociacion significativa entre grupos en el dolor de garganta,
lesion faringea e infeccidn respiratoria en cada tiempo de evaluacion. Komasawa N, et
al.(*® Ja incidencia de ronquera y dolor faringeo después de la intubacion traqueal
tiene una incidencia de hasta 62 % después de la anestesia general. El-Boghdadly K,
et al. @7

Tabla 6. Distribucion de los cambios histopatoldgicos de la ldamina propia de la mucosa
traqueal en fallecidos segun tiempo de intubacion.

Cambios en la lamina propia
Tiempo de = — -
i ., Inflamacion aguda Inflamacion cronica
intubacion
No. % No. %
0 a 2 dias 3 16,7 0 0,0
3 a 4 dias 3 16,7 1 5,6
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5 a 6 dias 4 22,2 0 0,0
7 dias o mas 8 44,4 5 27,8
N 18 Fuente: historia clinica p 0,001

En la tabla 6 se muestra los cambios histopatoldgicos en la lamina propia segun
tiempo de intubacion, evidencidndose desde los primeros dias la presencia de
inflamacién aguda. En aquellos pacientes que se mantuvieron intubados por mas de
siete dias presentaron caracteristicas tanto de inflamacidn aguda como crénica. Se
obtuvo una probabilidad asociada al estadigrafo menor de 0,05 lo que permite
plantear que hay evidencias de asociacidén entre el tiempo de intubacién y los cambios
en la lamina propia. Representacion histoldgica figura 3.

La intubacidon traqueal se asocia con un mayor riesgo de dolor de garganta
posoperatorio que cuando se usa un dispositivo de via aérea supraglética y se
identificaron factores de riesgo. La monitorizacion y limitacidn de la presiéon del
manguito del tubo traqueal se investiga porque la presidn excesiva del manguito dafia
la mucosa traqueal por traumatismo directo y reduccion del flujo sanguineo (1819,

Segun lo planteado en las investigaciones citadas y los resultados obtenidos en el
presente estudio se demuestra que la severidad de los cambios morfolégicos se
encuentran relacionados con el tiempo de intubacién endotraqueal e indica que la
intubacién prolongada se relaciona con la aparicion de varias lesiones en el epitelio de
la mucosa traqueal, debido al tiempo de isquemia al que es sometida la mucosa
traqueal por el efecto compresivo que ejerce el balén del tubo endotraqueal sobre la
pared del 6rgano.

CONCLUSIONES

Los cambios histopatoldgicos que caracterizaron a la mucosa traqueal en fallecidos
intubados fueron, en el epitelio la congestién como el cambio mas frecuente seguido
de la ulceracién y en la lamina propia la inflamacién aguda. En los grupos etarios los
cambios histopatoldgicos que caracterizaron al epitelio fue la congestién y la
ulceracién siendo la metaplasia la mas frecuente en adultos jévenes. Ambos sexos
presentaron lesiones con similitud de comportamiento. Las caracteristicas
histopatoldgicas de la mucosa traqueal variaron en relacién con el tiempo de
intubacion coexistiendo varias lesiones en los fallecidos de mas de siete dias de
intubados.
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Figura 1. Microfotografia optica de un corte de traquea de fallecido de cuatro dias de
intubacion, con tincién de H/E (400X), con presencia de Ulcera en el epitelio de la
mucosa.

Figura 2. Microfotografia dptica de un corte de traquea de fallecido de 13 dias de
intubacidn, con tincion de H/E (400X), con metaplasia escamosa en el epitelio de la
mucosa.

Figura 3. Microfotografia éptica de un corte de traquea (ldmina propia) de fallecido de
13 dias de intubacidon con tincidn tricrémica de Masson (400X) donde se observa
infiltrado linfocitario.
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