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Actualizacion en fibrosis pulmonar idiopatica

Caso clinico

Fibrosis pulmonar idiopatica de diagnéstico dificil
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Caso clinico

Varén de 73 afios, que consulta a su médico de atencién primaria
por disnea de 4 meses de evolucion. Referia ademas sibilancias audi-
bles, junto con tos seca, desde hacia 2 afios. En la exploracién sélo des-
tacaba, en la auscultacion pulmonar, la presencia de sibilantes espira-
torios y crepitantes en las bases. En la radiografia de térax se observé
un infiltrado en lébulo superior derecho y 16bulo inferior izquierdo,
compatible con neumonia. Después de un tratamiento antibiético con
levofloxacino, el control radioldgico mostré un infiltrado intersticial
difuso de predominio en 16bulo superior derecho, ambos l16bulos infe-
riores y una disminucién de volumen pulmonar. Se ingresé en el ser-
vicio de neumologia para completar el estudio. En la exploracién, ade-
mas de los hallazgos descritos, no habia acropaquias ni otros hallazgos
de interés. El paciente presentaba una insuficiencia respiratoria: SpO,
del 88%; gasometria arterial: pH 7,43, pO, 53, pCO, 40, y HCO, 27. En
cuanto a la historia laboral habia trabajado como encargado en RENFE
y se dedicaba, como entretenimiento, a la carpinteria y ebanisteria, al
menos en los Gltimos 15 afios (contacto con maderas, barnices, disol-
ventes). Cuidador de gallinas durante 3 afios, 5 afios antes del inicio
de los sintomas. Nunca habia fumado. No tenia antecedentes patol6-
gicos ni familiares importantes y no tomaba ninguna medicacién ha-
bitual. La bioquimica sanguinea, la hematologia y el estudio inmuno-
logico (ANA, anticuerpos anti-ADN, anticuerpos anti-RPN_SSB_Sm_RO,
anticuerpos anti-Scl70, anticuerpos anti-Jo1, ANCA, factor reumatoi-
de, complemento C3 y C4) no presentaban resultados anormales. El
estudio microbioldgico sistematico fue negativo (cultivo de esputo,
antigeno para neumococo y Legionella en orina). El estudio de funcién
pulmonar mostraba un patrén mixto de predominio obstructivo y
una disminucién grave del factor de transferencia de CO (capacidad
vital forzada [FVC]: 1.880 ml, 59%; volumen espiratorio forzado en el
primer segundo [FEV,]: 1.230 ml, 51%; FEV,/FVC: 65%; capacidad pul-
monar total [TLC] 69%; volumen residual [RV] 102%; capacidad de di-
fusién del mondxido de carbono [DLCO]: 40%; DLCO corregida por el
volumen alveolar [DLCO/VA]: 52%). En la tomografia computarizada
tordcica de la alta resolucion (TCAR) se observaron miltiples areas
parcheadas, bilaterales, con patrén de vidrio deslustrado de predomi-
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nio en I6bulo medio y lingula, asociadas a un engrosamiento de los
septos inter e intralobulillares y bronquiectasias, y bronquiolectasias
de traccién (datos que indicaban un componente de fibrosis pulmo-
nar asociada). La distribucién de estos hallazgos era tanto central
como periférica. No se identificaban micronédulos centrolobulillares,
ni adenopatias mediastinicas, hiliares o axilares de tamafio significa-
tivo, ni hallazgos especificos que sugirieran una neumonia intersticial
usual (NIU). La broncoscopia fue normal, el recuento celular del lava-
do broncoalveolar mostraba un 65% de neutrdfilos, un 30% de macré-
fagos y un 5% de linfocitos. El estudio microbiol6gico fue también ne-
gativo. La biopsia transbronquial mostré tejido bronquial superficial
sin alteraciones y sin estructuras alveolares. Con los datos clinicorra-
diolégicos se sospech6 una neumonitis por hipersensibilidad (NH) o
alveolitis alérgica extrinseca, y se inici6 el tratamiento con 60 mg de
prednisolona al dia. Ademas se le advirti6 al paciente de que suspen-
diera todo contacto con los antigenos inhalados posiblemente causa-
les, si bien, en este estadio de la enfermedad, esta medida es poco
eficaz. A los 4 meses, el paciente habia mejorado de la disnea, no tenia
tos ni sibilancias audibles. En la exploracién persistian los crepitantes
bibasales en velcro, los volimenes pulmonares habian aumentado, y
se mantenian sin cambios la DLCO (fig. 1) y los hallazgos de la TCAR
de térax (fig. 2). Se mantuvo el diagnéstico de sospechay el trata-
miento con esteroides. Sin embargo, en las siguientes revisiones se
evidencié un empeoramiento de la disnea y un deterioro progresivo
de la funcién pulmonar (fig. 1). Desde el punto de vista radiolégico
también se identific6 un aumento de los infiltrados parcheados en vi-
drio deslustrado que afectaban a todos los 16bulos pulmonares, con
aparicion de una zona de panalizacién subpleural en el 16bulo inferior
derecho. El paciente presentd varios episodios de exacerbacién aguda
que fueron interpretados como infecciones respiratorias y que cursa-
ban con aumento de la disnea, sibilantes y tos, sin fiebre ni cambios
en laradiografia de térax. Dada la mala evolucién se replante6 el diag-
ndstico y se indico la realizacién de una biopsia pulmonar a través de
una videotoracoscopia. El anélisis histolégico de las muestras obteni-
das demostrd la presencia de NIU, por lo que se concluyé que el diag-
noéstico era de fibrosis pulmonar idiopatica (FPI). Se afiadi6 al trata-
miento 1.800 mg/dia de N-acetilcisteina y azatioprina. Esta Gltima se
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Evolucion de la funcion pulmonar

Enero Agosto | Noviembre | Marzo Julio Abril
de 2008 de 2008 | de 2008 de 2009 | de 2009 de 2009

-@-DLCO 40 40 29 22 20

——RV 102 104 92 57

—%—TLC 69 72 62 48

—/- FEV1/FVC 65 63 61 59 52 62 Figura 1 Evolucion de las pruebas de funcién pulmonar:
capacidad vital forzada (FVC), flujo espirado forzado en el

& FEVI 1.230 1.270 1.010 1.010 800 850 primer segundo (FEV1), capacidad pulmonar total (TLC),

--F\/C 1.880 2.160 1.670 1.700 1.530 1.360 volumen residual (RV), capacidad de transferencia de mo-

néxido de carbono (DLCO).

retiré por alteracién del perfil hepatico. El paciente fallecié 9 meses
después por progresion de la enfermedad.

Discusion

Se trata de un paciente varén de 73 afios, sin antecedentes patol6-
gicos, que ingresa para el estudio de una enfermedad pulmonar in-
tersticial difusa con insuficiencia respiratoria. Siguiendo el algoritmo
diagnéstico propuesto por la ERS/ATS (European Respiratory Society/
American Thoracic Society) y la SEPAR (Sociedad Espafiola de Neumo-
logia y Cirugia Toracica) (Am ] Respir Crit Care Med. 2002;165:277;

Arch Bronconeumol. 2003;39:580) es fundamental la historia de con-
tactos con sustancias que pueden ocasionar enfermedad intersticial.
Asi, el paciente habia tenido contacto con agentes organicos, que se
han relacionado con la NH, en este caso, en su forma crénica. En la NH
crénica es habitual la ausencia de episodios agudos frente a la exposi-
cién a los antigenos, que es continuada y en pequefia cuantia. La ex-
ploracién y las pruebas de funcién pulmonar eran compatibles (bron-
cospasmo y patrén funcional mixto de predominio obstructivo), pues
en la NH es frecuente la bronquitis con hiperreactividad bronquial.
Los hallazgos radiol6gicos también eran sugestivos de NH crénica,
con afectacién en forma de vidrio deslustrado, parcheada y bilateral

Figura 2 Tomografia computarizada toracica de alta resolucién donde se identifica engrosamiento de los septos inter e intralobulillares, vidrio deslustrado parcheado y bron-
qgiolectasias de traccion. A) Campos medios. B) Campos inferiores.
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Figura 3 Apariencia histolégica a pequefio aumento donde se observa fibrosis de
distribucién parcheada, predominio subpleural y paraseptal con numerosos focos de
metaplasia bronquiloar y moderado infiltrado inflamatorio intersticial. Tincién de
Masson.

que puede ser tanto de predominio subpleural como peribroncovas-
cular y con frecuencia predominante en los campos superiores, ade-
mas de engrosamiento de los septos inter e intralobulillares. Igual-
mente pueden observarse, como en nuestro caso, bronquiectasias y
bronquiolectasias de traccién y zonas de panal. Sin embargo, otros
hallazgos tipicos que no estaban presentes son el patrén en mosaico
con atrapamiento aéreo y los nodulillos irregulares. Los hallazgos del
lavado broncoalveolar no eran caracteristicos de la NH, en la que es
habitual el predominio de linfocitos. El diagnéstico diferencial inclui-
ria la neumonia intersticial no especifica, la FPl y la neumonia inters-
ticial descamativa. La neumonia intersticial no especifica sélo tendria
manifestaciones radiolégicas similares a las del caso que se describe.
La presentacion clinica suele ser subaguda, incluso con fiebre y can-

sancio, y suele ocurrir en personas mas jévenes (entre 40-50 afios). La
exploracion fisica muestra hallazgos similares a los de la FPI, crepitan-
tes en velcro y, a veces, acropaquias, pero no brocospasmo. El predo-
minio celular en el lavado broncoalveolar puede ser tanto linfocitico
como neutrofilico. En esta enfermedad no es habitual la rapida pro-
gresion, la presencia de insuficiencia respiratoria desde el inicio y la
mala respuesta al tratamiento con esteroides, que es eficaz en mas del
80% de los casos. El diagnéstico de neumonia intersticial descamativa
se descart6 por la ausencia tanto del habito tabaquico, que se ha invo-
cado como posible factor de riesgo, como de los macréfagos alveola-
res hiperpigmentados en el lavado broncoalveolar, tipicos de esta en-
tidad. El diagndstico final fue de FPJ, a raiz del patrdn histolégico de
NIU en las muestras de biopsia pulmonar quirdrgica. Estudios epide-
miolégicos han evidenciado que la exposicién al polvo de madera po-
dria estar implicada en la etiologia de la FPI (Proc Am Thorac Soc.
2006;3:293). El curso de la enfermedad era crénico como en la FPI, si
bien la presencia de sibilantes no es habitual. Estos se interpretaron
como episodios intermitentes de broncospasmo asociados a las infec-
ciones respiratorias. En la TCAR se observaron hallazgos sugestivos de
fibrosis y desestructuracion del parénquima. El predominio del vidrio
deslustrado, inicialmente en campos pulmonares medios que luego
progresa a todo el pulmén, no excluye la FPI; simplemente no es tipi-
co de NIU y obliga a la realizacién de una biopsia quirdrgica. En las
muestras histoldgicas se observé una intensa fibrosis de distribucién
parcheada, predominio subpleural y paraseptal con numerosos focos
de metaplasia bronquiolar y moderado infiltrado inflamatorio inters-
ticial. No se observaron todos los hallazgos necesarios para el diag-
noéstico de NH. Si aplicamos la Gltima guia de diagndstico de la FPI
(Am ] Respir Crit Care Med. 2011;183:788), publicada con posteriori-
dad al diagnéstico de este paciente, estariamos ante un patrén histo-
l6gico de “posible NIU”. Esto, junto con una TCAR “inconsistente para
NIU”, por la presencia de vidrio deslustrado extenso y predominio en
campos medios, no permitiria llegar al diagndstico de FPL
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