NOTAS CLINICAS

Neumonitis bilateral tras irradiacion localizada en un timoma.

Descripcion de un caso
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Entre las 6-12 semanas postirradiacién puede aparecer
una neumonitis aguda caracterizada por fiebre, tos y disnea
moderada. Mas tardiamente, una gran parte de los pacien-
tes presentan una fibrosis confinada al campo irradiado. Se
ha destacado recientemente la “neumonitis esporiadica por
radiacién”, alveolitis linfocitica bilateral de etiologia autoin-
mune, que conduce a una respuesta pulmonar generalizada
tras la irradiacién localizada, de buena evolucion. Presenta-
mos un caso de neumonitis precoz postirradiacién del tipo
“neumonitis esporadica por radiacion”, de sorprendente
evolucion fatal.

Palabras clave: Neumonitis. Radioterapia. Timoma.

Arch Bronconeumol 1996; 32: 544-546

Bilateral pneumonitis after local irradiation
of a thymoma. A case report

Acute pneumonitis characterized by fever, coughing and
moderate dyspnea can appear from 6 to 12 weeks after irra-
diation. Most patients later show signs of fibrosis confined
to the irradiated field. An entitity that has been under re-
cent discussion is “radiation-induced sporadic pneumoni-
tis”, a bilateral lymphocytic alveolitis of autoimmune origen
that leads to generalized pulmonary response after local
irradiation. The prognosis for such cases is good. We report
a case of early post-irradiation pneumonitis of the type des-
cribed, which led unexpectedly to the patient’s death.

Key words: Pneumonitis. Radiotherapy. Thymoma.

Introduccion

El efecto nocivo de las radiaciones sobre el pulmén
se conoce desde 1898, poco después del descubrimiento
de los rayos X por Roentgen'. Entre un 5-15% de los
pacientes sometidos a radioterapia desarrollan entre las
6-12 semanas una neumonitis aguda caracterizada por
fiebre, tos y disnea moderada®. La evolucién suele ser
buena con prednisona a dosis de 1 mg/kg/dfa®, aunque
una pequefia parte de ellos desarrollan un cuadro de dis-
nea grave que, excepcionalmente, puede conducir al fa-
llecimiento®. M4s tardiamente, entre 6-12 meses, un
75% de los pacientes presentan un area de fibrosis con-
finada al campo irradiado, observable en la radiografia®.

Aunque se creia que la neumonitis por irradiacién se
limitaba al territorio expuesto a la radioterapia, en la
actualidad se considera que se trata de una respuesta
por hipersensibilidad mediada por linfocitos, pudiendo
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afectar a zonas alejadas de la irradiacidn y a la totalidad
del parénquima pulmonar*’.

Presentamos un caso de neumonitis generalizada tras
irradiacion confinada al mediastino, de evolucion fatal.

Caso clinico

Un var6n de 64 anos con buen estado de salud previo, fu-
mador de 10-15 cigarrillos y sin hédbito endlico, consultd por
el hallazgo radiolégico casual de una masa mediastinica. A
través de la puncién-aspiracidn con aguja fina (PAAF) se ob-
tuvieron células fusiformes compatibles con timoma. Se inter-
vino realizdndose extirpacién del tumor y se clasificé como
estadio 1I, decidiéndose complementar el tratamiento con ra-
dioterapia posquirtirgica. Mediante un acelerador lineal Rx 6
MYV se realizaron 28 sesiones de 2 Greys (en 38 dias), apli-
cdndose en total 56 Greys en la zona posquirtrgica. Al final
del tratamiento el paciente presentaba tos y disnea de modera-
dos esfuerzos. El paciente no consulté a pesar de la progre-
sién de los sintomas hasta un mes después de finalizado el
tratamiento, cuando la disnea era ya de reposo.

Ingres6 en el servicio de medicina intensiva con mal estado
general, ortopnea, taquipnea, febricula, cianosis central y cre-
pitantes bibasales. En la radiografia de térax se apreciaba un
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patrén mixto bibasal (fig. 1). En la analitica destacé: leucoci-
tos 19.300 x 10%1, con 0,96 (96%) segmentados, actividad de
protrombina 54%, TTPA 25 s, fibrinégeno 874 mg/dl, AST
116 U/l, ALT 186 U/, gasometria arterial (F,O, de 0,7):
pH 7,48, P,CO, 32,9 mmHg, P,O, 47,8 mmHg, bicarbonato
24,5 mEg/l, EB +2,5, SatO, 86,78.

La orientacién diagndstica fue de insuficiencia respiratoria
aguda tras radioterapia, por neumonitis radica o de etiologfa
infecciosa. Se practicé broncofibroscopia con lavado bronco-
alveolar (LBA) y catéter telescopado. Se inicid tratamiento
empirico con cefotaxima, eritromicina y 6-metil prednisolona
1 mg/kg/dia. Los resultados bacteriolégicos fueron negativos
y el LBA mostré una reaccién linfocitica importante. Se reali-
z6 serologfa de conectivopatias que fue negativa. A los 7 dias,
al no mejorar y precisar F,O, de 0,8 para mantener SatO, entre
89-94%, se aument6 el tratamiento esteroide a 2 mg/kg/dia.
El dia 14 present6 fiebre, aumento de la disnea y de los infil-
trados radiograficos. Se aislé Pseudomonas aeruginosa en es-
puto, catéter telescopado y hemocultivos, cambidndose el tra-
tamiento antibidtico a piperacilina mds tazobactam y amica-
cina. El paciente empeord progresivamente y se debid intubar
y ventilar con ventilacién mecanica. Ante la progresién de la
hipoxemia se instaur6 6xido nitrico (NO) inhalado, subiendo
la SatO, del 84 al 94%.

El dia 22 presentd neumotérax a tension que se drend sin
complicaciones. Finalmente, present agravamiento de su in-
suficiencia respiratoria y cuadro de coagulacién intravascular
diseminada falleciendo a los 23 dias de su ingreso en medici-
na intensiva.

El resultado de la puncién biopsia pulmonar post mortem
revelé un parénquima pulmonar con fibrosis intersticial laxa y
espacios alveolares tapizados por neumocitos hiperplasicos,
observandose focalmente restos de material fibrinoide de tipo
membrana hialina en vias de organizacién (fig. 2).

Discusion

Aunque la neumonitis precoz por irradiacién es un
fenémeno relativamente frecuente, los casos mortales
son excepcionales®. Se distinguen tres estadios evoluti-
vos de la afectacién pulmonar por radioterapia, posible-
mente un continuum?®. En una primera fase (antes de los
2 meses de la irradiacién) hay un aumento de la permea-
bilidad vascular y exudacién fibrinosa intraalveolar con
formacién de membranas hialinas. Existe una destruc-
ci6n de los neumocitos tipo 1 'y de las células de revesti-
miento bronquial. En la segunda fase (a los 2-9 meses)
hay hiperplasia de los neumocitos tipo II e infiltracién
por fibroblastos con obstruccién del capilar pulmonar.
En la tercera y ultima fase (a partir de los 9 meses) exis-
te una fibrosis pulmonar progresiva’. El caso presentado
se hallaria en la segunda fase.

En el paciente aqui estudiado destacaba la aparicién
precoz de la clinica, con tos y disnea ligera al finalizar
la radioterapia, siendo raro que aparezca antes de los
2 meses de finalizado el tratamiento®. Aunque los corti-
coides se instauraron en una fase avanzada, no modifi-
caron en absoluto la evolucién de la enfermedad. La
insuficiencia respiratoria progres6 hasta una forma ca-
tastréfica que precis6 NO inhalado, mejorando de for-
ma importante la oxigenacién. La aparicion de neumo-
torax se ha descrito en las lesiones pulmonares por
radioterapia’. El tratamiento fisiopatolégico (corticoi-
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Fig. 1. Infiltrados pulmonares bilaterales de predominio basal, con pa-
trén mixto alveolar e intersticial.

Fig. 2. Biopsia pulmonar con marcado engrosamiento de los septos alveo-
lares. Espacios aéreos recubiertos por neumocitos hipertréficos.

des) y sintomatico (ventilacién mecéanica con PEEP y
NO) no consiguio frenar la evolucion al fallecimiento.
A pesar de sufrir una irradiacion estrictamente limita-
da al mediastino, el paciente presentd una lesion radio-
16gica difusa. La presencia de lesiones generalizadas en
el pulmén se ha intentado explicar por afectacién del
drenaje linfatico tras irradiacion del mediastino® o por
fenémenos de hipersensibilidad®. En este caso se obser-
v6 una reaccion linfocitica importante en el LBA. Algu-
nos autores han comprobado una alveolitis linfocitica
en ambos pulmones tras una irradiacién estrictamente
unilateral®. Si existe clinica de neumonitis la alveolitis
bilateral es més intensa, considerandose una reaccién de
hipersensibilidad generalizada mediada por linfocitos*.
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Se deben separar dos entidades completamente dife-
rentes: @) una neumonitis cldsica por irradiacién, depen-
diente de la dosis, que conduce a la fibrosis pulmonar,
debida a la liberacién local de citocinas y confinada a la
zona irradiada, y b) otra neumonitis denominada por
Morgan et al “neumonitis esporadica por radiacién”.
Esta udltima es una alveolitis linfocitica bilateral de etio-
logfa autoinmune, que conduce a una respuesta pulmo-
nar generalizada tras una irradiacién pulmonar locali-
zada’.

Existirfa una activacién de los linfocitos T con una
alveolitis generalizada linfocitica y un incremento difu-
so en la captacién de galio en la gammagrafia. La “neu-
monitis esporadica por radiacion”, a la que correspon-
deria el caso descrito, suele solucionarse sin secuelas en
la mayoria de pacientes, siendo poco frecuente el falle-
cimiento del sujeto’.
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