NOTAS CLINICAS

Bronquiolitis asociada a colitis ulcerosa

I. Serrano, V. Plaza. T. Franquet®. A. Giménez* y J. Rubio
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La afectacién pulmonar en la enfermedad inflamatoria
intestinal (EII) es infrecuente. Entre los diferentes procesos
pulmonares relacionados con la EII destaban, bronquitis
crénica y bronquiectasias, habiéndose observado también
algunos casos de bronquiolitis, bronquiolitis obliterante con
neumonia organizativa y otras enfermedades intersticiales.
Dada la infrecuencia de dicha neumopatia, publicamos un
episodio de brongquiolitis observado en una paciente diag-
nosticada previamente de colitis ulcerosa. Se discuten los re-
sultados radioldgicos y de funcién pulmonar de dicha enfer-
ma v se enfatiza la utilidad del tratamiento corticoide, dada
la buena respuesta clinica que habitualmente se observa en
las neumopatias asociadas a EIL
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Bonchiolitis and ulcerative colitis

Inflammatory bowel disease (IBD) only occasionally af-
fects the lung. Noteworthy among the various pulmonary
entities related to IBD are chronic bronchitis and bronchiec-
tasis, though reports of bronchiolitis, obliterants bronchioli-
tis with organizing pneumonia and other interstitial diseases
have also been published. Given the rarity of such pneumo-
pathy, we report a case of bronchiolitis in a patient with a
prior diagnosis of ulcerative colitis. We discuss the radiolo-
gical findings and the results of lung function testing, em-
phasizin the utility of corticosteroid treatment, which
usually leads to a good outcome in pneumopathy secondary
to IBD.
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Introduccion

La enfermedad inflamatoria intestinal (EID) es un tér-
mino general que se aplica a dos entidades nosolégicas,
la colitis ulcerosa (CU) y la enfermedad de Crohn. En
ambas existe una afectacion inflamatoria crénica del in-
testino. de etiologia desconocida y que evoluciona de
modo recurrente. En la CU se afecta la mucosa de colon
y recto de forma difusa, mostrindose ésta friable y con-
gestiva'. Ademds de la alteracion digestiva que fa de-
fine. csta enfermedad puede afectar a otros sistemas.
como ¢l musculosquelético. el hepatobiliar. el ocular. el
endocrino, el hematoldgico, la piel y las mucosas™. Las
manifestaciones pleuropulmonares son infrecuentes. Si
bien no se conoce con exactitud su prevalencia. el esca-
so numero de casos publicados (inferior a 150) permite
sospechar que ésta es sumamente baja. Entre las dife-
rentes neumopatias relacionadas, destacan la bronquitis
cronica y las bronquiectasias como las mds frecuentes,
habiéndose observado algunos casos de bronguiolitis.,
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bronquiolitis obliterante con neumonia organizativa
(BONO). otras enfermedades intersticiales. vasculitis y
serositis (tabla *™. Asi mismo, también se han descri-
to diversas formas de afectacién pulmonar secundaria al
tratamiento de la EIl con sulfasalazina o 5-ASA! .
Recientemente, hemos tenido la oportunidad de diag-
nosticar en una paciente con CU un cpisodio de bron-
quiolitis. Dada la infrecuencia de la neumopatia aso-
ciada a EIl antes mencionada, hemos considerado de
inter¢s la publicacién de dicha observacion clinica.

Observacion clinica

Mujer de 34 afios de edad sin hédbitos toxicos. A los 30 afios
fue diagnosticada mediante biopsia rectal de CU. por la que
siguid tratamiento durante 2 anos con 5-ASA vy de la que. al
parecer, se encontraba en fase estable. Referfa tos y expecta-
toracion diaria desde hacia unos 2 anos. Dos semanas antes
del ingreso inicid aumento de su tos y expectoracion, que se
tornd purulenta. siendo en alguna ocasion hemoptoica. Asf
mismo, referfa sindrome febril termometrado a 39 "C y mo-
lestia centrotordcica inespecifica. Negaba dolor abdominal.
diarrea o presencia de productos patoldgicos en heces. Seis
dias antes de su ingreso inicid tratamiento con claritromicina
por via oral. a pesar del cual la paciente persistié febril v sin
experimentar mejoria de su cuadro clinico. Finalmente y dada
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Fig. 1. Radiografia posteroanterior de térax al ingreso. Se observa un in-
filtrado intersticial mal definido, bilateral. localizado en bases, que se
acompaia de pinzamiento de ambos senos costofrénicos e imagenes linea-
les adyacentes v perpendiculares a la pleura.

la persistencia de los sintomas, la paciente ingresoé en nucstro
hospital para diagndstico y tratamiento. A su ingreso, la ex-
ploracion fisica reveld tebricula (37.5 °C) y discreta palidez
cutdnea. La auscultacion pulmonar mostré una discreta y di-
fusa disminucién del murmullo vesicular. En la radiogratia
posteroanterior de torax (fig. ). se observo un tenue infiltra-
do intersticial bilateral localizado en bases. acompaiado de
un pinzamiento de ambos senos costofrénicos e imdgenes li-
neales adyacentes y perpendiculares a la pleura. En el electro-
cardiograma no se observaron lesiones. El hemograma mos-
tré: 18.5 leucocitos x 10Y/1. con férmula leucocitaria normal,
hemoglobina 100 g/l volumen corpuscular medio 86 {1, he-
moglobina corpuscular media 28.5 pg y velocidad de sedi-
mentacion globular 60 mm/primera hora. EI ionograma, bio-
logia renal. hepdtica. proteinas totales. dosificacion  de
mmunogloblinas v alfa-1 antitripsina en plasma fueron nor-
males. Dos hemocultivos. la serologia para Mycoplasma y Le-
gionella, asi como la tincion de Zichl-Neelsen y cultivo de
Léwenstein en esputo resultaron negativos. Los resultados
de la exploracion funcional respiratoria v de los gases arteria-
les se muestran en la tabla [1. La bisqueda de sangre oculta en
heces fue repetidamente negativa. Se efectud una TAC torici-
ca (fig. 2) que evidencid cambios inflamatorios distales en
ambas bases. pequeflas dilataciones bronquiales y zonas de
atrapamiento aéreo. con probable impactacién mucosa y en-
arosamiento de los septos: resultando estas imdgenes compa-
tibles con bronquiolitis o bronquiolectasias. A su ingreso se
inicio tratamiento con cefotaxima intravenosa (1 g cada 6 ho-
ras). que se mantuvo durante 10 dias. Con dicho tratamiento
la paciente mejoro progresivamente, remitio fa expectoracion
v desaparecio la fiebre al tercer dia de ingreso.

Finalmente orientado el cuadro como una bronquiolitis aso-
clada a CU. se instaurd tratamiento con budesonida inhalada
(800 pg diarnos) v tanda de prednisona oral (30 mg cada 24
horas. progresivamente descendente hasta su retirada total en
15 dias). Transcurrido un mes tras el alta hospitalaria. la pa-
ciente se mantenfa afebril y estable, constatindose ademas
una mejorfa en los valores espiromeétricos y gasomeétricos res-
pecto a los realizados previamente (tabla 1) y una normaliza-
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Fig. 2. TAC tordcica al ingreso, donde se observan cambios inflamatorios
distales en ambas bases con pequefias dilataciones bronquiales y zonas de
atrapamiento aéreo. Probable impactacion mucosa ¥ engrosamiento de
los septos.

TABLA1
Frecuencia relativa de la patologia toracica en la EII,
incluyendo los casos publicados hasta 1993 (modificada
de Camus et al'®)

Numero Porcentaje
de casos del total
Neumopatia

Estenosis subglotica 6 6.8
Bronquitis crénica 17 19.3
Broncorrea 7 7.9
Bronquicctasias 20 227
Bronquiolitis crénica 3 3.4
Bronquiolitis obliterante con

neumonia organizativa Il 5
Enfermedad intersticial 16 181
Infiltrados pulmonares y eosinofilia 3 34
Noédulos necrobidticos-infiltrados

neutrofilicos 5 5.6
Total 88 100

Serositis
Pericarditis 15 46.8
Derrame pleural 4 1.2
Pleuropericarditis 13 40.6
Total 32 100
TABLA 11

Funcion pulmonar antes y después de iniciar tratamiento
esteroide oral (prednisona) e inhalado (budesonida)

Antes esteroides Después esteroides
FEV /FVC 80.4% 81%
FEV, 3.051(94%) 3.691(116%)
FVC 3.791(93%) 4561 (114%)
PBD No significativa No significativa
TLC 6.27 1 (114%)
RV - 117 1 (100%)
RV/TLC 27%
DLCO 93%
KCO - 76%
pH 7.51 743
pO, (mmHg) 73 81
pCO, mmHg) 36.7 42

I’'BD: prucba broncodilatadora con salbutamol inhalado: los porcentajes hacen re-
terencia a la proporcion de los valores observados respecto a los valores tedricos
esperados segun edad, sexo. talla y peso.
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cion de la velocidad de sedimentacion globular (15 mm/pri-
mera hora). Asi mismo. se practicéd una nueva TAC tordcica
que mostrd una total resolucion de las lesiones antes observa-
das. si bien las paredes de los bronquios distales basales adn
permanceian discretamente engrosadas.

Discusion

En 1976, Kraft et al'™ describieron 6 casos de pacien-
tes diagnosticados de EII que presentaban broncorrea
con o sin bronquicctasias y de origen desconocido. Si
bien previamente ya se habian referido algunos casos de
vasculitis pulmonar asociada a EII° y la neumopatia se-
cundaria al tratamiento de aquélla con sulfasalazina"
era bien conocida. no es hasta 1979 en que se reconoce
una patologia pulmonar especifica asociada a la EII.
Higenbottam ct al'® practicaron en 1980 biopsias bron-
quiales a 4 pacientes diagnosticados de CU vy afectados
de disnea y tos productiva: en dichas biopsias cons-
tataron cambios inflamatorios en la pared bronquial su-
perpontbles o los observados en la mucosa intestinal.
Finalmente. en 1993, Camus et al'® realizaron una reco-
pilacion de todos los casos hasta entonces descritos.
comparando sus 33 pacientes con los 98 previamente
comunicados.

[La patogenia de la enfermedad es desconocida. aun-
gue se supone un mecanismo inflamatorio dirigido ha-
cla estructuras anatémicas con origen embrioldgico co-
miin (drbol respiratorio y tubo digestive)®. El hecho de
que pueda aparecer patologia broncopulmonar tras exé-
resis del colon descarta (1a hipodtesis de) la posible res-
ponsabilidad de dicho 6rgano como el causante de la
afectacion respiratoria. La patologia tordcica descrita
asociada a la EI se resume en la tabla [. Los proce-
sos mds frecuentes son la bronquitis cronica y las
bronguicctasias. seguidas de la BONO. neumopatia in-
tersticial 'y afectacion pleuropericdrdica. Asi mismo,
aunque de forma cxcepcional. también se han descrito
asociadas a la EIl en casos aislados, asma, rinitis, sar-
coidosis. alveolitis linfocitaria y granulomatosis traqueo-
bronquial'™". Légicamente. las manifestaciones clini-
cas de cada una de las neumopatias implicadas son las
propias de cada entermedad. Asi. v tal como sucedio en
nuestra paciente, los casos de bronquitis y bronquiccta-
sias cursan habitualmente con tos y expectoracion. En
ocasiones. la clinica respiratoria sigue una evolucién
paralela a la de la EII*'. La frecuencia con la que el apa-
rato respiratorio y otros 0rganos intratoracicos sc en-
cucntran afectados cn la EIl es desconocida. Sin embar-
go, se estima que ésta es muy baja'®: asi en el trabajo de
Kraft tres de los casos procedian de una serie de 1.400
pacientes. Parcce ser mds frecuente cuando existen an-
tecedentes familiares de Ell y cuando ademds algin
otro organo no digestivo esta atectado (70% de los pa-
cientes con ncumopatia). No se ha encontrado relacién
con la cdad ni con el tiempo de evolucion de la EII
pero, al igual que sucedia en csta paciente, se ha obser-
vado una mayor incidencia en mujeres (2/3 de los ca-
sos) y en la CU (85%). siendo por tanto mas infrecucnte
la asociacion con la enfermedad de Crohn. Asi mismo.
la afectacion pulmonar suele aparecer durante fases
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inactivas de la Ell. precediendo ésta a la clinica respira-
toria y sin relacion con el tratamiento farmacolégico de
aquélla. Circunstancias que también presentaba nuestra
enferma. Por otra parte. el tratamiento quirdrgico de Ja
EIl ha sido relacionado con una mayor frecuencia de
manifestaciones pulmonares. Asi se ha observado que al
50% de los pacientes afectados de EIl y afectacion res-
piratoria se les habia practicado previamente una colo-
protectomia'®.

La histologia de las lesiones del aparato respiratorio
constata ulceras de la mucosa bronquial. engrosamiento
de la capa epitelial y de la membrana basal. infiltrado
neutrofilico subyacente y. de forma inconstante. un in-
tiltrado crénico de células plasmiticas'®. En el lavado
broncoalveolar se encuentra un significativo incremento
de granulocitos polimorfonucleares (PMN). En los pa-
cientes con infiltrados neutrofilicos pulmonares. se ob-
servan nédulos formados por PMN sin gérmenes ¢ his-
lologicamente idénticos a los noddulos del piederma
gangrenoso de la piel. En los casos de BONO se obser-
va su histologia caracteristica.

Los hallazgos radioldgicos son los propios para cada
uno de los procesos citados. En los casos de bronguitis
crénica la radiografia de térax acostumbra a ser normal
0 mostrar un tenue patrén intersticial mal detinido en
bases pulmonares. Los estudios mediante TAC tordcica
de los pacientes con bronquitis cronica y abundante
supuracion o bronquicctasias muestran  dilataciones
bronquiales con engrosamiento de la pared bronquial y
signos de impactacién mucosa®. Estas lesiones sc loca-
lizan con mas frecuencia en las dreas basales de los 16-
bulos inferiores. Todos estos hallazgos fueron por otra
parte superponibles a los observados en la TAC efectua-
da en nuestra enferma (fig. 2). Las pruebas de tfuncién
pulmonar muestran alteraciones ventilatorias de tipo
obstructivo. no obstructivo o mixto, segun s¢ afecte pre-
dominantemente la via aérea, el intersticio o ambos!®,
En la gran mayoria de casos. la mejoria clinica observa-
da tras tratamiento. se correlaciona también con jos es-
tudios de funcién pulmonar, al igual que pudimos ob-
servar en nuestra paciente.

Numerosos trabajos han puesto de relieve la excelen-
te respuesta clinica de la neumopatia asociada a la Ell
tras la administracion de corticoides. tanto por via oral
como inhalatoria*"==*. La eficacia de los corticoides
disminuye en los enfermos gue cursan con un acentua-
do componente de secrecidn intrabronquial. como suce-
de en las bronquiectasias, por lo que en dichos enfer-
mos se recomienda el empleo de los esteroides por via
parenteral. Ocasionalmente y en casos muy graves se ha
utilizado azatioprina o ciclofosfamida'. En nuestra pa-
ciente, el tratamicnto con corticotdes muy probable-
mente contribuy6 a la mejorfa clinica. funcional y ra-
dioldgica observada. Sin embargo, es dificil establecer
que esta mejorfa fuera debida en su totalidad al mencio-
nado tratamiento. ya que no se puede descartar el posi-
ble efecto beneficioso del antibidtico empleado (cefota-
xima) para el control de la probable inteccién bronquial
que presentaba la paciente.

En definitiva. dada la favorable evolucion clinica de
la neumopatia asociada a EIl con tratamiento esteroide
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sugerimos que. en aquellos pacientes con sintomas di-
gestivos propios de la EIl y neumopatia asociada, de-
biera relacionarse esta asociacion. establecerse su diag-
nostico y en consecuencia iniciarse tratamiento con
corticoides.
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