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NoTAas CLINICAS

INTRODUCCION

La enfermedad pulmonar intersticial se
define como un grupo heterogéneo de tras-
tornos caracterizados por inflamacion del
intersticio pulmonar que tienen un dato his-
tolégico en comdn: engrosamiento de las
paredes alveolares.

En este proceso se produce recluta-
miento de células inflamatorias en el in-
tersticio pulmonar, paredes alveolares y te-
jidos perialveolares (alveolitis), en respuesta
a agresiones diversas, conocidas 0 no, con
la consiguiente pérdida de unidades alve-
olocapilares y trastornos en el intercambio
de gasest2,

Se han descrito multiples factores etio-
I6gicos, aunque en méas del 70% de los ca-
s0s no se conoce la etiologia®; este hecho,
junto a la tendencia evolutiva hacia la fi-
brosis en un elevado porcentaje de casos,
ha motivado la denominacion de fibrosis
pulmonar idiopatica (FPI) o alveolitis fi-
brosante®.

Desde el punto de vista histoldgico, la
clasificacion clasica de Liebow® distingue
dos formas anatomopatolégicas funda-
mentales: la neumonia intersticial usual
(NIU) con predominio de la fibrosis y la
neumonia intersticial descamativa (NID)
con predominio de la descamacion celular.
Posteriormente, se han afladido otras va-
riantes que representan probablemente di-
ferentes estadios evolutivos de un mismo
proceso29),

Presentamos un caso de neumonia in-
tersticial descamativa de evolucion fatal en
un varén de 13 afios, dado el interés de es-
ta patologia por su escasa frecuencia de pre-
sentacion pediatrica.

Caso CLiNICcO

Vardn de 13 afios sin antecedentes fa-
miliares ni personales de interés, que cinco
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meses antes de su ingreso comienza con un
cuadro catarral con fiebre, tos y expecto-
racion, siendo diagnosticado de neumonia
basal izquierda y tratado con amoxicilina-
acido clavuléanico por via oral durante 10
dias. Tras el tratamiento desaparicion de la
fiebre, pero aparicion de disnea de minimos
esfuerzos, por lo que es inicialmente estu-
diado en medio ambulatorio, donde tras
comprobar la existencia de infiltrados ba-
sales bilaterales en la radiografia de torax,
se le efectuaron estudios complementarios
diversos que incluyeron hematimetria, IgE
sérica total, inmunoglobulinas séricas, alfa-
1-antitripsina, anticuerpos antinucleares,
serologia VIH, iontoforesis y precipitinas
séricas frente a antigenos fangicos y avia-
res, siendo todos ellos normales. El pacien-
te es entonces remitido al hospital para com-
pletar estudios.

El examen fisico al ingreso revelé buen
estado general, disnea de minimos esfuer-
z0s y crepitantes basales bilaterales sin otros
hallazgos.

La radiografia de térax al ingreso mos-
traba infiltrado alveolointersticial basal bi-
lateral (Fig. 1) y la TAC torécica revel6 la
existencia de lesiones alveolares bilaterales
multiples a nivel de [6bulo medio, lingula,
I6bulo superior derecho y ambos l16bulos
inferiores; sobreimpuesto se observé patron
intersticial difuso bilateral de predominio
en bases (Fig. 2).

El estudio de funcién respiratoria de-
mostro la existencia de defecto ventilato-
rio restrictivo, disminucion de la capaci-
dad de difusion e hipoxemia arterial en re-
poso con acusada desaturacion durante el
esfuerzo, inferior al 84% al tercer minuto
de prueba.

La gammagrafia pulmonar con galio-
67 revel6 perfusion pulmonar heterogé-
nea bilateral con predominio de defectos
en hemitdrax derecho. Cuantificacion: pul-
mon derecho 34,8%, pulmon izquierdo
65,2%.
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Figura 1. Radiografia de térax mostrando infiltrado alveolointesticial bilateral de predominio en bases.

Figura 2. TAC torécica que revela lesiones alveolares bilaterales con predominio en hemitérax derecho.

Otros estudios complementarios inclu-
yeron analitica rutinaria, pruebas cutaneas
e IgE sérica especifica frente a neumoalér-
genos convencionales que fueron negativas.
Mantoux negativo. Enzima conversora de
la angiotensina sérica normal. En los estu-
dios seroldgicos destacaba la existencia de
seroconversion en el titulo de anticuerpos
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IgG frente a Chlamydia pneumoniamn ne-
gatividad del resto de estudios serolégi-
cos efectuados frente a agentes de neumo-
nias atipicas y virus.

El estudio de lavado broncoalveolar re-
veld liquido con abundante celularidad cons-
tituida por histiocitos entremezclados con al-
gunos neutrdfilos y escasos linfocitos. Cito-
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logia negativa para malignidad. Negatividad
para BK en liquido de lavado broncoalveolar.

La biopsia transbronquial mostrd abun-
dante celularidad intraalveolar constituida
por neumonocitos y sobre todo macréfagos
positivos a la tincion peryodica de Schiff
(PAS), engrosamiento de paredes alveola-
res y fibrosis en algunos septos con forma-
cién ocasional de yemas intraalveolares, in-
filtrados de eosindfilos y acimulos de lin-
focitos focales. Se evidenciaron, asimismo
algunas &reas de adenosis, identificAndo-
se en algunos cortes imagenes de bron-
quiolitis obliterante.

Idénticos hallazgos anatomopatoldgi-
cos se objetivaron en la biopsia pulmonar a
cielo abierto practicada posteriormente,
siendo el diagndstico histopatoldgico de
neumonitis intersticial descamativa con fi-
brosis marcada (Fig. 3).

El paciente fue sometido inicialmente a
tratamiento con eritromicina y tetraciclina
para cubrir la posible etiologia por Chlamy-
dia.Ante la ausencia de mejoriaclinica y es-
pirométrica, se inicia tratamiento con defla-
zacort a dosis de 1 mg/kg/dia sin observar
mejoria. Se mantuvo tratamiento esteroideo
hasta aparicion de signos de hipercorticis-
mo, asistiendo a un empeoramiento pro-
gresivo clinico, funcional y radiolégico. Por
ello, y tras un corto periodo de tratamiento
con ciclofosfamida sin resultado, es remiti-
do a otro centro para valoracion de tras-
plante pulmonar, que no llegd a realizarse
porque el paciente hizo exitus 6 meses des-
pués por parada cardiorrespiratoria.

DiscusioN

La NID es un cuadro clinico, que den-
tro de su rareza afecta generalmente al adul-
to, habiéndose referido muy pocos casos en
la literatura pediatrica, y de los cuales, mas
de un tercio inician la sintomatologia en el
primer afio de vidas).
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misma enfermedad®?, que se produciria en
respuesta a agentes etioldgicos diversos, la
mayorfa de las veces desconocidos.

Mas recientemente, algunos autores ha-
cen extensivas estas consideraciones a otros
cuadros capaces de originar finalmente fi-
brosis pulmonar, tales como neumonitis in-
tersticial de células gigantes, neumonitis in-
tersticial de células plasméticas y neumo-
nitis intersticial linfoide®, e incluso algu-
nos patdlogos incluyen también la neumo-
nia cronica eosindfila y la bronquiolitis
obliterante con neumonia organizada213),
Aunque cada uno de estos procesos tiene
caracteristicas histologicas propias, todos

Figura 3. Engrosamiento de septos alveolares con discreto infiltrado linfocitario y ocupacién de Ia luz alvédlos pueden avanzar hasta la fibrosis con

lar por macréfagos y neumonocitos.

La entidad es una forma de FPI defi-
nida hace ya mas de 30 afios por Liebow®
con arreglo a los siguientes parametros his-
toldgicos: 1) Ocupacion alveolar por neu-
monocitos tipo Il y macrdfagos; 2) Granu-
laciones PAS positivas intracitoplasmicas
en las células alveolares libres (macréfagos);
3) Hipertrofia de las células de revesti-
miento alveolar; 4) Moderado engrosa-
miento fibrético e infiltracion inflamatoria
de los septos interalveolares; 5) Acimulos
de linfocitos y ocasionales foliculos linfoi-
des; 6) Ausencia de membranas hialinas.

Estos clasicos criterios histolégicos han
permitido la identificacion de laNID y su di-
ferenciacion con otros cuadros de apariencia
similar, en especial la N1U, de forma que has-
ta hace relativamente poco tiempo, ambas se
consideraban entidades diferentes, la pri-
mera con un mayor componente descamati-
vo intraalveolar y una mejor respuesta al tra-
tamiento esteroideo, y la segunda con una
mayor afectacion mural con predominio de
la fibrosis y peor respuesta terapéutica.

Enla NID el caracter histomérfico bé-
sico seria intraalveolar con ocupacion de la
luz por células descamadas y escasa afec-
tacion de tabiques que apenas mostrarian

infiltrado inflamatorio, engrosamiento y fi-
brosis. Estudios ultraestructurales recien-
tes® han demostrado que las células des-
camadas son en su mayoria macréfagos,
contrariamente a la descripcion inicial que
las consideraba predominantemente neu-
monocitos.

Por el contrario, en la NIU el patrdn se-
ria predominantemente intersticial con mar-
cado engrosamiento de tabiques por infil-
trado inflamatorio especialmente linfocita-
rioy fibrosis interalveolar con escasa des-
camacion intraalveolar.

Este diferente patron histoldgico con-
llevaria una respuesta terapéutica y un pro-
néstico distintos, con una mayor tendencia
evolutiva hacia la fibrosis pulmonar termi-
nal en la segunda forma.

Sin embargo, en el momento actual, la
clasica separacion de ambos procesos como
entidades independientes no parece soste-
nible, ya que en un mismo paciente pueden
coexistir caracteristicas histologicas de am-
bos cuadros, y ademas diversos autores han
demostrado el paso de una a otra for-
ma9.12),

Mas bien ambos cuadros representari-
an diferentes estadios evolutivos de una

pulmén en «panal de abeja» y ademas en
un mismo paciente pueden coexistir ha-
llazgos bidpsicos caracteristicos de los di-
ferentes cuadros®319, tal como sucedié en
el caso aqui presentado, donde se objetiva-
ron también imagenes de bronquiolitis
obliterante en alguno de los cortes bidpsi-
COs.

Por ello, la tendencia actual es la de con-
siderar todos estos procesos como cuadros
que representan diferentes aspectos de una
misma condicién, y que su variada apa-
riencia morfoldgica probablemente refleja
s6lo el hecho de que las muestras tisulares
han sido tomadas en diferentes estadios
evolutivos de la enfermedad®.

La etiologia es la mayoria de las veces
desconocida, aunque en algunos casos se
han implicado diversos agentes infecciosos
0 no, tales como adenovirus, virus de la ru-
béola o de la influenza, enfermedad au-
toinmunitaria, inhalacion de sustancias to-
Xxicas 0 exposicion a polvos organicos(:16-18),
En el caso presentado, se demostro evi-
dencia seroldgica de infeccion por Chlamy-
dia pneumoniagor lo que presumiblemen-
te, éste pudo haber sido el agente inicial-
mente desencadenante.

La alveolitis es la reaccion a la lesion ini-
ciada por el agente causal con activacion de
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numerosas células inflamatorias e inmu-
norreguladoras, en especial macrdfagos y
linfocitos T, con participacion de diversas
interleuquinas (IL-1, IL-8 y TNF-alfa) y de
intermediarios reactivos del oxigeno y ni-
trégeno29), Esta inflamacion del intersticio
se puede resolver o progresar hasta la de-
generacion de las estructuras alveolares y
fibrosis pulmonar.

El tratamiento esteroideo (prednisona
o prednisolona: 1-2 mg/kg/dia) no siem-
pre es capaz de evitar la progresion hasta
la fibrosis pulmonar terminal, lo mismo que
los inmunosupresores (azatioprina, ciclo-
fosfamida) o los antipaltdicos de sintesis
(cloroquina)@), ya que se ha sefialado un al-
to indice de fracasos con todos los regime-
nes terapéuticos utilizados.
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