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Resumen

Se estudié la forma de cristalizar el sudor, en forma de dendritas y de hojas de
helecho, en 50 pacientes afectados por fibrosis quistica, mediante la recoleccion de
una gota de sudor; también se realizd la prueba a un grupo control de 550 nifios
supuestamente sanos. Este método resultd util para identificar a los pacientes
afectados por esta enfermedad, pues mediante el mismo se encontrdé un 94 % de
positividad, y so6lo en tres enfermos resulté negativo. A su vez, permitié diferenciar
a los del grupo control, pues la cristalizaciéon del sudor en estos sujetos se produjo
en forma de cristales cuboides en un 99 %, y de los 550 nifios sanos con prueba de
concentracion negativa, la cristalizacién fue negativa en 543 (98,7).

Descriptores DeCS:
e FIBROSIS CISTICA/diagnostico
e CRISTALIZACION
e SUDOR/analisis

Summary

The way of sweat crystallization in dendrite and fern leaf shapes was studied in 50
children suffering from cystic fibrosis, taking a drop of sweat; the test was also
performed in a control group of 550 assumedly healthy children. This method was
useful to identify the affected children as 94 % positiveness was found and it was
negative in only three affected children. At the same time, it also helped to
differentiate those of the control group, as sweat crystallization happened in cuboid
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crystals in 99 % of these individuals. Of the 550 healthy children with negative
concentration test, crystallization was negative in 543 (98,7%).

Subject headings:
e CYSTIC FIBROSIS/diagnosis
e CRYSTALLIZATION
e SWEAT/analysis

Introduccion

Para obtener el diagndstico positivo y definitorio de la fibrosis quistica (FQ), se
realiza la determinacion de los electrolitos en el sudor (cloro y sodio), obtenidos
mediante lontoforesis por pilocarpina, prueba reconocida mundialmente en la
actualidad'*!. Sin embargo, para su realizaciéon son necesarios varios reactivos, asi
como balanza ultraanalitica, fotdmetro de llama y equipo de iontoforesis, lo cual lo
limita a determinados centros. Ademas, existen algunos inconvenientes, como la
necesidad de obtener una cantidad de sudor entre 50 y 100 mg, lo que no es
siempre posible, y pueden producirse también ocasionales errores por dilucion de la
muestra>*®,

En la IV Conferencia Internacional sobre FQ en Berna-Grundenwand (1976), Kopito
y col®?1% describieron la peculiar cristalizacion del sudor en forma de dendritas y
hojas de helecho en los pacientes afectados de FQ, y la cristalizacién del sudor en
forma regular de cristales cuboides en los sujetos sanos. Esta prueba fue
reproducida mas tarde en 1990 por Ferrer Calvete y col!!'2 quienes proponen su
utlizacion como orientacion diagnostica y, ademas, permite ampliar la seguridad de
la misma para determinar el cloro y el sodio, ante la existencia de errores técnicos
con este método.

Decidimos evaluar el fendmeno de la cristalizacion sin iontoforesis, para la cual se
obtuvo el sudor por métodos convencionales que no requirieron equipos ni
reactivos. Se pensé en el ahorro que se obtendria y en la posibilidad de realizarla
en las areas de salud. Esto permitiria efectuar perquisajes a bajo costo en la
busqueda de afectos por esta enfermedad, la cual se presenta en nuestra poblacién
en uno por cada 4 558 nacidos vivos.

Material y Método

Para estudiar la forma peculiar de cristalizacion del sudor en los enfermos de FQ, se
conformaron dos grupos: el primero estuvo constituido por 50 afectados por esta
enfermedad y diagnosticados previamente mediante los criterios establecidos
(antecedentes, manifestaciones clinicas y determinacion de los electrdlitos en el
sudor, obtenido mediante iontoforesis por pilocarpina (método de Gibson y Cooke)?,
y un segundo grupo formado por 550 sujetos supuestamente sanos, comprendidos
entre un mes y 15 afios de edad.

En los dos grupos se realizé la determinacidén de la concentracion de los electrdlitos
en el sudor obtenidos mediante iontoforesis por pilocarpina. Se utilizé el método de
conductibilidad para cuantificar la concentracion de electrélitos (cloro y sodio) en
mmol/l: el primero por titulacion y el segundo por el fotometro de llama. Se
consideraron como cifras patoldgicas en ambos grupos, las superiores a 60 mmol/I.
La prueba de cristalizacion se realiz6 a la totalidad de los nifios objeto de estudio, y
el observador desconocia cual era enfermo y cual sano.

Para obtener el sudor se lavé con agua destilada una region del antebrazo (6 a 8
cm). Después de secada, se coloco alrededor de la misma una lamina de polietileno
que se sellé con una cinta de tela adhesiva. Se situé el paciente al sol hasta lograr
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que sudara, y se obtuvo una gota de sudor mediante una micropiperta o un gotero,
la cual se colocd sobre un portaobjeto y se dejo secar a temperatura ambiente. Una
vez seca, dos observadores la analizan en el microscopio 6ptico a mayor aumento
(400 X). La cristalizacién se considerd negativa cuando se presentdé en forma de
cristales cuboides (Figura 1) y positiva cuando aparecié en forma de dendritas
(Figura 2), hojas de helechos (Figura 3) o ambas (Figura 4).

Figura 1 Obsérvese la cristalizacion del Figura 2 Cristalizacion del sudor en
sudor en forma de cristales cuboides. forma de dendritas.

Figura 3 Critalizacion del sudor en Figura 4 Aqui aparece en forma de
forma de hojas de helecho. dendritas y hojas de helecho.

Para el analisis de la muestra se utilizaron las pruebas de sensibilidad vy
especificidad, asi como el calculo de los valores predictivos positivos y negativos.
Fue utilizada la prueba t de Student para conocer el nivel de signficacion de estas
pruebas entre si: muy altamente significativo (p < 0,001) y no significativo (p
>0,05).

Resultados

En la tabla se observd que de los 50 pacientes que tenian concentracion positiva,
en 47 se obtuvo cristalizacion positiva (94 %); solamente en tres la cristalizaciéon
fue negativa, para un 6 %, por lo que la sensibilidad fue de 94 %. De los 550 nifios
que tuvieron concentracion negativa (nifios sanos), 543 presentaron cristalizacion
negativa (98,7 %), cifra que corresponde a la especificidad, la cual fue alta
también. Al aplicar la t de Student para ambas pruebas, se comprobd que no
existian diferencias significativas entre ellas (p>0,05).

Cuando se analizdé la proporcidon de individuos con una prueba negativa, que no
padecian la enfermedad (valor predictivo negativo) se encontré que de los 546 con
cristalizacion negativa, 543 lo fueron también por concentracién (99,5 %). Al
analizar el grupo de pacientes con cristalizacion positiva (54 en total), 47
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correspondian a los enfermos que tuvieron cristalizacién positiva, para un valor
predictivo positivo de un 87%. Mediante la prueba t de Student para ambos
valores, se encontrd un resultado altamente significativo (p<0,001).

Tabla Resultados de los métodos de estudio del sudor.

Concentracion Positiva Negativa Total
o 0, 0, 0, o, 0,

Cristalizacion No. Colull?nna Fi/IOa No. Colu/:nna Fi/IOa No. Colu/:',nna Fi/IOa
Postivia 47 | 94,0' 87,0° 7 1,3 13,0 | 54 9,0 100.0
Negativa 3 6,0 0,5 543 98,72 99,5546, 91,0 |100.0
Total 50 | 100,0 8,3 |550| 100,0 /91,7 |600, 100,0 |100.0
!Sensibilidad

*Especificidad

3Valor predictivo positivo
“*Valor predictivo negativo

Discusion

Desde su descripcion por Kopito y col®, la prueba de cristalizacién del sudor no ha
sido empleada como prueba de diagnostico de la FQ ni como pesquisaje o ayuda en
la busqueda de enfermos, segun lo informado hasta el momento en la bibliografia
médica consultada®®.

En la actualidad, no han podido ser explicadas las causas fisicoquimicas
responsables de la formacidon de este patrdn de cristalizacion, pero Kopito® sefialaba
que dicho fendmeno no era de naturaleza enzimatica, ya que no se modificaba tras
el tratamiento con calor de las muestras de sujetos sanos.

Los resultados obtenidos por Ferrer Calvete! no son similares a los nuestros, ya que
¢l obtiene la positividad en el 100 % de sus pacientes y la negatividad en el 100 %
del grupo control (sanos); mientras que nosotros encontramos una alta sensibilidad
(94 %) y una especificidad de un 98,7 %, y el valor predictivo fue negativo en un
99,5 %. Estos resultados muestran que el estudio de la cristalizacion del sudor
tiene una alta confiabilidad para ayudar en la busqueda de afectos de fibrosis
quistica.

La serie de Kopito® se acerca mas a la nuestra, con un 93 % de positividad,
independientemente de que existen diferencias de porcentaje de nuestro estudio
con el de Kopito® y con el de Ferrer Calvete!. Estas pueden deberse al tamafio de la
poblacidn estudiada y, en cierta medida, a la diferencia en la técnica empleada para
obtener la muestra de sudor. La mayoria de los pacientes que estudiamos
presentaron una particular cristalizacion del sudor en forma de dendritas, hojas de
helecho o ambas, que los diferencian claramente de la cristalizacién en forma de
cristales cuboides observada en los sujetos sanos.
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