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NoTtas CLINICAS

INTRODUCCION

La bronquiolitis y la bronquiolitis oblite-
rante (BO) son enfermedades de la peque-
fia via aérea, caracterizadas por inflamacion
y obstruccion de los bronquiolos. Las dife-
rencias epidemiolégicas y clinicas entre am-
bos procesos son notables: la bronquiolitis
es una enfermedad de prevalencia elevada
y clinica aguda, mientras que la BO es una
enfermedad poco comdn y de clinica suba-
guda o cronica.

Las diferencias, en cuanto a la etiologia,
son menores. Desde los estudios clasicos de
Glezen (1971)@ y Henderson (1979)®, la
bronquiolitis, en menores de dos afos, se
relaciona etiol6gicamente con los siguien-
tes agentes infecciosos: virus respiratorio
sincitial, virus parainfluenza tipos 1-3, ade-

novirus, influenza Ay B, y Mycoplasma

pneumoniaeEn la bronquiolitis obliterante
en lactantes y nifios se han reconocido co-
mo agentes causales el virus del sarampion,
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ratorio sincitial y parainfluenzae 3. Es pro-
bable que en estos casos la infeccion parti-
cipe en la patogenia de la BO posttrans-
plante de 6rganos, aunque este proceso pa-
rece deberse a una compleja interaccion en
la reaccion de rechazo del injerto (Penny
Liu, 1993)1, También se han descrito casos
de BO ligados a otras patologias, como son
la hipogammaglobulinemia®y la artritis
reumatoide(2.

Recientemente hemos asistido un nue-
vo caso de bronquiolitis obliterante, cuyo
diagndstico puede ser de utilidad como en-
seflanza y conocimiento general de esta en-
fermedad, que aunque infrecuente no es ex-
cepcional.

Caso CLiNIcO

F.JJ. H3n° 520614.

Motivo de consulta. Vardn de 3 afios y

la Bordetella pertussigl Mycoplasma pneu - 11 meses de edad, remitido por el Servicio

moniaey el virus influenza A. Destacan, por
su mayor frecuencia, los adenovirus tipos
3,7y 21@®, En cambio, en el adulto, los agen-
tes infecciosos se asocian paco con la BO. Se
han comunicado, en casos esporadicos, los
siguientes9: Nocardia asteroidesitomega-
lovirus, virus de la inmunodeficiencia hu-
mana, Criptococcus neoformarggrampion,

tos ferina, Haemophilus influenzae, Klebsie -

llaspp, y Pnumocystis carinii.

En los Gltimos afios se han descrito y se
consideran grupo de riesgo para la BO, las
enfermedades oncologicas infantilesé? y los
receptores de médula 6sea®. Estos ultimos
pueden desarrollar BO el 11% de los mis-
mos. También se ha descrito en el 50% de
los trasplantados de pulmon o de corazon-
pulmén®. Diversos agentes infecciosos se
han identificado en estos grupos, aunque
s6lo en el 10-25% de estos casos: virus her-

pes simple, citomegalovirus, Pneumocystis

carinii, Mycobacterium chelonadrus respi-

de Cirugia Infantil del H. Aranzazu, para
estudio de asma severa.

Antecedentes familiares:

e Consanguinidad (primos).

e Abuela paternay dos tias paternas, as-
ma.

 Hermana, éxitus a los 4 meses de edad
(diagnéstico anatomo-patoldgico, bron-
coneumonia bilateral) .

= Hermano, éxitus en el periodo neona-
tal (sindrome de Patau).

e Hermano, éxitus en el periodo neona-
tal (sindrome polimalformativo con car-
diopatia congénita severa).

e Unahermana, hipotiroidismo congéni-
to y rinitis alérgica extrinseca.

Antecedentes personales:

= Vomitador desde el periodo neonatal.

= Bronquiolitis a los 3 meses de edad, re-
quiriendo ingreso hospitalario.
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e Cuadro de insuficiencia respiratoria
aguda con hipoxemia, a los 10 meses,
catalogado de bronquitis asmatica. Ven-
tilacién mecéanica durante 3 dias. Rein-
gresa en tres ocasiones, en los dos me-
ses siguientes, por igual motivo.

* Alos 12 meses es diagnosticado de re-
flujo gastroesofagico (pH-metria de 24
horas, manometria y biopsia esofagi-
ca, patoldgicas) y se practica fundu-
plicatura de Toupet, presentando enel
postoperatorio inmediato un episodio
de fallo respiratorio agudo que preci-
sa ventilacion mecénica durante 10 di-
as.

* Entre los 12 y 24 meses de edad, re-
quiere NUMerosos ingresos y asistencias
de urgencia por cuadros etiquetados co-
mo bronquitis aguda o reagudizaciones
de asma.

Enfermedad actual. Ha sido diagnosti-
cado de asma severa, que debuta a los 3 me-
ses de edad, requiriendo maltiples ingresos
hospitalarios y asistencias de urgencia. Du-
rante los Gltimos 6-8 meses esta tratado con
budesonida (200 pg/12 horas) y terbutali-
na (750 ug/12 horas) inhaladas con cdma-
ra espaciadora (Nebuhaler®), observando-
se una mejoria clinica en comparacion a las
épocas anteriores. La situacion actual es la
siguiente:
< no puede correr, porque le produce di-

ficultad respiratoria junto con tos y rui-

dos en el pecho,

< dificultad respiratoria en reposo,

= toscontinua, productiva, accesual, diur-
na,

= tos nocturna, accesual, con interrupcion
del suefio,

= tos matutina, accesual, que mejora con
la administracion de terbutalina.

Exploracion fisica. Peso p-26, talla
p-50. Afectacion moderada del estado ge-
neral. FC 92/min. FR 55/min. Taquipnea.
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Figura 1. Radiografia de térax. Marcado aumento de volumen del pulmén derecho con desplazamiento me-

diastinico.

Aleteo nasal. Tiraje supraesternal, subcos-
tal e intercostal. Disnea espiratoria. Colo-

quierda. No se observan imagenes ate-
lectasicas o de ocupacién (Fig. 1).

racion normal de piel y mucosas. Cicatriz 2. Analitica generalHemograma, iono-
de laparotomia media. AC: normal. AR: hi- grama, test del sudor, inmunoglobuli-
poventilacion marcada en hemitérax iz- nas y alfa-1 -AT: normales. Gasometria
quierdo, planos anterior y posterior. Sibi- arterial (Fi0,0,21): pH 7,48; PCO, 24;
lancias bilaterales de predominio en hemi- BA 20; PaO, 89.
torax derecho. Resto de exploracion fisica, 3. Test de broncodilataci§administracion
sin datos de interés. de 400 pg de salbutamol) (Tabla I).
4. Gammagrafia pulmonar ventilacién-perfu -
Examenes complementarios sidn(22 MBq de Tc-99 m en aerosol y
1. Radiografia de térax (p-atrapamiento 148 MBq de microesferas de albimina
aéreo en pulmon derecho, masivo, con humanai.v.):
desplazamiento del mediastino a la iz- < Severa alteracion de la distribucién
TasLA |
Basal Postsalbutamol
FC 123
PEF (L/min) 110
Rint (kPa/L/s) 1,72 0,62
StcO; (%) 97

FC=frecuencia cardiaca. PEF=4apice de flujo espiratorio forzado. Rint=resistencias de la via de la via aé-

rea, medida por interrupcion (shutter Unico). Ste@turacion transcutanea de oxigeno (pulsioxime-

tria).
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Cortes coronales en T2 y axiales en T1
y T2. Se delimitan correctamente tra-
quea y ambos bronquios principales sin
que se objetive ninguna alteracion del
calibre de los mismos (Fig. 2).

6. TAC de parénquima pulmongérdida ge-
neralizada de volumen en pulmon iz-
quierdo. Existen imagenes de perfusion
en mosaico (parénquima pulmonar ate-
nuado y vasos agrandados) sobre todo
en hemitérax derecho. Zonas de hipo-
perfusion con mayor radiolucenciaen 16-
bulo inferior izquierdo, junto con algu-
nas dilataciones bronquiales con engro-
samientos peribronquiales. En 16bulo me-
dio existe una zona de dilataciones bron-
quiales con engrosamientos peribron-
quiales y con hipolucencia alrededor de
las mismas. Hallazgos compatibles con
bronquiolitis obliterante (Fig. 3).

7. Biopsia pulmonaRealizada sobre I6bu-
lo inferior izquierdo. La muestra estu-
diada presenta fundamentalmente ro-
tura de la mayoria de las paredes al-
veolares, dando lugar a enfisema, jun-
to con un infiltrado inflamatorio leve a
nivel de bronquiolos y una zona de fi-
brosis intersticial .

Juicio diagnostico. En un principio, los
hallazgos exploratorios (hipoventilacion
pulmonar izquierda y disminucién de vo-
lumen pulmonar izquierdo) eran compati-
bles con una obstruccion intrinseca o ex-

trinseca de la via de conduccion aérea a ni-
Figura 3. TAC de tdrax de alta resolucion. Aumento de volumen del pulmon derecho, imagenes bilateraleggjeqe bronquio principal izquierdo. Esta
perfusion en mosaico con bronquiectasias en 1dbulo medio.

sospecha se descart6 al comprobar la nor-
malidad de la via aérea izquierda median-

del aerosol en ambos pulmones, en el reparto de la albimina mar-  te laRNM. Los hallazgos del TAC pulmo-
con hipocaptacion global del pul- cada en ambos pulmones, con hi-  nar y los resultados anatomopatol6gicos son
mon izquierdo que concentra el pocaptacion del pulménizquierdo  compatibles con bronquiolitis obliterante,
16% (normal 45%), correspondien- que concentra el 23% de la activi- proceso que este paciente posiblemente pre-
do al pulmén derecho el 84% (nor- dad total (normal 45%), correspon-  sent6 en los primeros meses de vida.

mal 55%). diendo al pulmén derecho el 77%

* También existe una clara alteracion (normal 55%). Evolucion. El tratamiento inicial se es-
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tablecid con glucocorticoides sistémicos, an-
tibioticos y fisioterapia respiratoria. Pre-
senta una hiperreactividad bronquial con
tests de broncodilatacion positivos, motivo
por el que esta tratado a largo plazo con glu-
cocorticoides y salmeterol inhalados. La si-

tuacion actual, tras 24 meses de control y

tratamiento, es la siguiente;

< Clinicamente esta asintomatico y ha-
ciendo vida normal (juega y corre) y
presentando una auscultacion pulmo-
nar dentro de los limites de la normali-
dad. La funcién pulmonar basal objeti-
va un aumento del volumen residual
(VR +150%) y de las resistencias de las
vias aéreas (sRaw + 300%), parcialmente
reversibles con broncodilatadores .

e Enocasiones (2-3 episodios/afio) pre-
senta cuadros febriles acompafiados
de expectoracion purulenta e hipo-
ventilacion con crepitantes sobre todo
en hemitdrax izquierdo, sin traduccion
radioldgica. Estos episodios se acom-
pafian de aumento del VR (+ 316%) y
de las resistencias de las vias aéreas
(sRaw+ 585%), y evolucionan favora-
blemente en corto plazo una vez ins-
taurada la terapia antibidtica. Los cul-
tivos de esputo han sido positivos a
Streptococcus pnemunonigeHemopht
lus influenzadipo B.

COMENTARIOS

La bronquiolitis obliterante es una obs-
truccion cicatricial de la via aérea, resulta-
do de una amplia variedad de agentes le-
sivos, unos causales y otros asociados, co-
mo son determinados téxicos (NO,, SO,,
agentes de limpieza, cocaina), infecciones

(adenovirus, Legionella, Mycoplasma, No -

cardia),conectivopatias (artritis reumatoi-
de, lupus sistémico, esclerodermia), tras-
plantes®. Los hallazgos anatomopatol6-
gicos mayores son la lesion y necrosis de la
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via aérea 'y de su epitelio de revestimiento.
Los bronquios periféricos y los bronquio-
los estan ocupados por proyecciones hi-
pertréficas de lamucosa y de la submu-
cosa, con la consiguiente disminucion de
laluz®. La disminucion crénica de la ven-
tilacion de las areas afectas da lugar a dis-
minucion del flujo vascular, creandose zo-
nas de aspecto hiperlucente (pulmén hi-
perlucente o sindrome de Swyer-James-
McLeod) debido a la hipoperfusion e hi-
perinflacion®19), Se conoce poco de la epi-
demiologia de la BO, debido a la baja inci-
denciaen lactantes y nifios. Como se ha co-
mentado previamente, las infecciones res-
piratorias por adenovirus tipos 3, 7y 21
pueden producir enfermedad respiratoria
cronica severa de la pequefia via aérea, ex-
presion de la progresién de una bronquio-
litis aguda a una BO, evento que sucede en
aproximadamente un 1% de las mismas®?.
Otros autores han comunicado incidencias
menores: dos casos de BO en 1.220 casos de
bronquiolitis aguda, seguin Sung en 1992(8),
Se han identificado dos poblaciones de ries-
go para la BO: los indios nativos de las re-
giones centrales del Canaday la poblacion
polinesia de Nueva Zelanda®. Las razo-
nes que podrian explicar este riesgo no son
conocidas, como tampoco se conoce que
factores influyen en la progresion de la
bronquiolitis aguda a la BO.

La fase aguda de la enfermedad es si-
milar a cualquier proceso infeccioso de la
pequefia via aérea. En los casos de in-
feccion viral estan presentes la fiebre, latos
y la taquipnea. En ocasiones se observan
exantemas morbiliformes o eritemas no es-
pecificos similares a los observables en otras
infecciones viricas. Los lactantes y nifios
pequefios que desarrollan BO con fre-
cuencia debutan como enfermedad obs-
tructiva severa de la pequefia via aérea con
fallo respiratorio agudo. En nifios mayores
y en adolescentes la lesién residual no es
proporcional a la intensidad del cuadro res-
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piratorio inicial que con frecuencia es una
enfermedad respiratoria aguda leve (in-
feccion por Mycoplasma pneumoniae)

Los hallazgos radiolégicos durante la
fase aguda no son especificos. Varian, des-
de la presencia de atrapamiento aéreo con
infiltraciones peribronquiales e intersticia-
les a imagenes de ocupacion alveolar, jun-
to con pérdidas de volumen alveolar difu-
sas y bilaterales.

El diagndstico de sospecha de BO se es-
tablece cuando los signos y sintomas res-
piratorios (tos persiste, disnea, sibilancias
y estertores crepitantes localizados y ano-
malias radiogréaficas persistentes) se man-
tienen después de una infeccion pulmonar,
predominantemente virica, sobre todo en
lactantes. La gammagrafia de ventilacion-
perfusion ayuda a localizar las areas afec-
tadas, y la TAC pulmonar confirma el diag-
nostico al objetivar las imagenes de per-
fusién en mosaico@), La biopsia pulmonar
puede ayuda a confirmar el diagndstico;
esta técnica tiene sus limitaciones ya que el
fragmento pulmonar biopsiado puede co-
rresponderse con un area de tejido normal,
debido a la distribucidn irregular de las le-
siones de la BO.

El prondstico depende en gran medida
de un diagnostico precoz. Los nifios con BO
continGan teniendo sintomas y signos de
obstruccion de la via aérea de por vida. Los
estudios de funcién pulmonar, como en
nuestro caso, demuestran una obstruccion
de la via aérea de severidad variable y par-
cialmente reversible con broncodilatadores.
Los pacientes mas afectados pueden mos-
trar un patron restrictivo debido a la fibro-
sis extensa. Como consecuencia de la alte-
racién del aclaramiento mucociliar, la ma-
yoria de los pacientes tienen broncorrea y
presentan expectoracion purulenta. La BO
puede evolucionar hacia la fibrosis pulmo-
nar o el EPOC. La respuesta terapéutica al
inicio de la enfermedad, con glucocorticoi-
des o drogas inmunosupresoras, no es con-
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cluyente en sus resultados. El tratamiento
en la fase de estado es sintomatico.

En resumen, como afirma Calabria@),
es preciso controlar evolutivamente a los
lactantes con infecciones pulmonares vi-
ricas severas, realizando los estudios fun-
cionales oportunos que, junto con las téc-
nicas de radiodiagnostico, permitiran efec-
tuar un diagnostico precoz y asi establecer
el tratamiento oportuno.
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