NOTAS CLINICAS
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La bronquiolitis obliterante con neumonia en organizacién es
la enfermedad mds importante de los bronquiolos. Se ha
descrito una forma idiopdtica, de gran trascendencia en el
diagnostico diferencial de los casos incipientes de fibrosis
pulmonar, y varias formas asociadas con el consumo de firma-
cos, infecciones, enfermedades del colageno y focal.

Se presentan los casos de 3 pacientes con bronquiolitis
obliterante con neumonia en organizacion, en relaciéon con una
artritis reumatoide y consumo de sales de oro, con infeccion
por el virus de inmunodeficiencia humana y una forma focal
asociada a hidatidosis pulmonar.
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Three non-idiopathic forms of bronchiolitis
obliterans organizing pneumonia

Bonchiolitis obliterans organizing pneumonia is the most se-
rious disease of the bronchioli. An idiopathic form of the
disease important for differential diagnosis in incipient forms
of pulmonary fibrosis has been reported in the literature,
along with other forms associated to drug use, infections, and
collagen and localized diseases.

We describe 3 patients with bronchiolitis obliterans orga-
nizing pneumonia, one associated with rheumatoid arthritis
and consumption of gold salts, one with HIV infection and
one localized form associated with pulmonary hydatidoesis.

Introduccién

La brongquiolitis obliterante con neumonia en orga-
nizacion (BONO) constituye una enfermedad del
bronquiolo, que se caracteriza por la presencia de
polipos intrabronquiales de tejido conectivo organiza-
do con extension hacia ductus y sacos alveolares!.
Deberia sospecharse ante un cuadro, precedido por
una infeccidn de vias altas, que curse con crepitantes,
infiltrados parcheados, alteraciones del intercambio
gaseoso y ausencia de mejoria con antibidticos de
amplio espectro. Su diagndstico debe realizarse me-
diante biopsia transbronquial o biopsia pulmonar
abierta y, a diferencia de la neumonitis intersticial
usual, presenta muy buena respuesta a los esteroi-
des'?.

Se ha descrito una forma primaria o idiopdtica de
BONO que, segun algunos autores, representaria has-
ta un 75% de los enfermos?, y se caracteriza por una
evolucién mads corta, la presencia de sintomas consti-
tucionales mads llamativos y un mejor prondstico por
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su respuesta a los esteroides®. También se han referido
otras formas, asociadas principalmente con enferme-
dades del coldgeno, infecciones v farmacos’.

Casos clinicos
Caso 1

Varon de 53 afios, fumador de 30 cigarrillos/dia, que
habia sido diagnosticado 2 afios antes de artritis reumatoide,
y que seguia tratamiento con sales de oro desde entonces.
Acudid porque después de una infeccidn respiratoria de vias
altas mantenia disnea de minimos esfuerzos. En la explora-
cion fisica unicamente se apreciaron crepitantes aislados. La
radiografia de térax mostré un infiltrado de patrén mixto,
de predominio en campos medios ¢ inferiores (fig. 1). El
estudio de la funcidn respiratoria mostré una FVC, 63%;
FEV,, 85%; FEV,/FVC, 86%; TLC, 63%; RV, 60%, y DCO,
68%. La gasometria arterial basal presenté un pH 7,47,
Pa0O,, 61 mmHg (8,11 kPa); PaCO,, 33 mmHg (4,39 kPa) y
gradiente alveoloarterial de oxigeno (P[A-a]O,) de 44 mmHg
(5,85 kPa). Se realizé una fibrobroncoscopia con lavado
broncoalveolar (LBA). El recuento leucocitario del mismo
estuvo integrado por un 11% de macréfagos, un 74% de
linfocitos y un 15% de polimorfonucleares. Se practicé una
biopsia pulmonar abierta. El examen histoldgico del mate-
rial obtenido mostré pdlipos intraluminales de tejido de
granulacion, en las luces alveolares y en los conductos alveo-
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Fig. 1. Radiografia posteroanterior de térax. Se aprecia un infiltrado inters-
ticial, con zonas de consolidacién alveolar, de predominio en campos me-
dios e inferiores.

lares y bronquiolares, por lo que se establecio el diagndstico
de BONO secundaria a artritis reumatoide y consumo de
sales de oro. Se instaur6 tratamiento con I mg/kg/dia de
prednisona, que consiguid la resolucién clinica, funcional y
radioldgica. A los 2 afios el paciente se encontraba asintoma-
tico, con una radiografia y espirometria normales y con un
recuento leucocitario en el lavado broncoalveolar del 97% de
macréfagos y el 3% de linfocitos.

Caso 2

Varén de 32 afos, fumador de 3 paquetes/dia. Referia ser
adicto a drogas por via parenteral y estar infectado por el
virus de inmunodeficiencia humana. Cuatro afios antes ha-
bia sido diagnosticado de tuberculosis pulmonar. Acudi6
por un cuadro de 2 semanas de evolucion consistente en
fiebre, tos, expectoracion mucopurulenta, dolor costal y de-
terioro psicorginico. Presentaba desorientacion temporos-
pacial y se encontraba taquipneico (30 rpm), con traje Ssu-
praclavicular, crepitantes basales bilaterales y disminucion
del murmullo vesicular. La gasometria arterial basal mostro
pH 7,39; PaO,, 67 mmHg (8,91 kPa); PaCO,, 39 mmHg
(5,18 kPa), y P(A-a)O,, 23,4 mmHg (3,11 kPa). La radiogra-
fia de térax presentaba una condensacion en lébulo inferior
derecho y patrén intersticial reticular bibasal. El paciente
fallecio a las pocas horas del ingreso por un sindrome de
distrés respiratorio del adulto. La necropsia reveld, ademas
de una toxoplasmosis cerebral, pélipos intrabronquiales de
tejido conectivo organizado con extension hacia ductus y
sacos alveolares (fig. 2).

Caso 3

Var6n de 20 afos, pastor, no fumador, sin ningin antece-
dente previo. A raiz de un proceso gripal, se le realizo una
radiografia de térax en la que se apreciaba una masa de
6 x 7 cm, de bordes bien definidos, homogénea, y no cavita-
da ni calcificada, localizada en el 16bulo inferior derecho. La
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Fig. 2. Se observa un pélipo intrabronquial de tejido de granulacion que se
extiende hacia sacos alveolares. (HE, x 15.)

tomografia computarizada revel6 contenido liquido en su
interior y varios quistes hepaticos. La gasometria arterial
basal reflejo un pH 7,38; PaO,, 61 mmHg (8,11 kPa); Pa-
CO,, 35,3 mmHg (4,69 kPa). La espirometria aporté los si-
guientes valores: FVC, 44%; FEV |, 38%, y FEV ,/FVC, 62%.
En la analitica iinicamente se objetivo leucocitosis con ligera
neutrofilia y una serologia positiva para hidatidosis. Se reali-
z6 una toracotomia para la extirpacion del quiste pulmonar.
El examen patoldgico del material periférico al quiste hidati-
dico revelé areas de BONO focal. Un afio después de la
cirugia, el paciente se encontraba asintomatico.

Discusion

La descripcién de formas de BONO secundarias a
otras enfermedades abarca un numero cada vez ma-
yor de entidades. Se ha mencionado su relacion con la
inhalacion de gases toxicos como el dcido nitrico, el
dcido sulfiirico y el amoniaco’. También es conocida
su relacion con infecciones por virus respiratorios?,
virus de inmunodeficiencia humana¥, citomegalovi-
rus’, neumonias crénicas por S. pneumoniae, Legione-
lla, Nocardia, Coxiella'y H. influenza®. Se ha descrito
en relacion con enfermedades del coldgeno, principal-
mente la artritis reumatoide'?, aunque también el
lupus eritematoso sistémico?, polimiositis!?, dermato-
miositis'®, granulomatosis de Wegener'?, tiroiditis
cronicas’ o enfermedad de Behget?.

Los firmacos son otros agentes etiologicos impor-
tantes!!. Entre ellos destacan las sales de oro’, cefalos-
porinas’, amiodarona'?, acebutolol'?, sulfasalazina'®y
sulindac'®. Las neumonitis por radiacién'4, la fase
organizada del distrés respiratorio del adulto’, sarcoi-
dosis?, neumoconiosis?, consumo de cocaina'’ y linfo-
mas'® constituyen enfermedades que se han relaciona-
do con la BONO. De modo mads excepcional, se ha
referido su presencia en asociaciéon con histiocito-
sis X4, reflujo gastroesofdgico®, fracaso renal®, insufi-
ciencia cardiaca congestiva®, colitis ulcerosa!’, cirrosis
hepdtica alcohdlica’ y envenenamiento por paraquat?,

Con objeto de simplificar y facilitar la aproxima-
cion clinica, Epler!! ha propuesto una clasificacion en
la que se diferencian cinco tipos de BONO: g) BONO
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por inhalacién de gases téxicos; 5) BONO postinfec-
ciosa; ¢) BONO asociada a enfermedades del coldge-
no; d) BONO focal, y ¢) BONO idiopatica. Se exclu-
yen de esta clasificacion la aspiraciéon, neumonia
eosindfila cronica, neumonitis por hipersensibilidad,
tabaco o reacciones focales inespecificas asociadas
con tumores.

En general, se acepta que las lesiones de la BONO
son la causa de un dafio alveolar y bronquiolar difuso.
Se han propuesto tres fases patogénicas a través de las
cuales evoluciona la enfermedad: a) descamacion de
células epiteliales alveolares con edema intraalveolar,
rico en fibronectina, fibrina y membranas hialinas;
b) migracion de fibroblastos con alto contenido en
desmina y células inflamatorias a través de roturas de
las membranas basales denudadas, proliferando y se-
cretando proteinas; ¢) pérdida de la matriz conectiva,
compuesta predominantemente por fibronectina y co-
lageno tipo III3.

La presentacion clinica de las formas secundarias es
similar a la idiopdtica, aunque con algunas particula-
ridades. La BONO asociada a enfermedades del cola-
geno presenta una respuesta a los esteroides mas va-
riable v es mds frecuente el patrén reticular de
predominio en bases®. La BONO asociada a la cocaina
se acompafia en mds casos de obstruccion de la via
aérea y su respuesta al tratamiento es muy buena’®. La
BONO asociada al virus de inmunodeficiencia huma-
na ha sido descrita en pocos casos, con un comporta-
miento muy dispar. Puede ocasionar un sindrome de
distrés respiratorio del adulto, mientras que en otros
pacientes tiene muy buena respuesta a los esteroides?,
Sin embargo, la BONO asociada a otros virus se ca-
racteriza por mala respuesta a los corticoides?. Por
ultimo, la BONO asociada a gases toxicos s¢ desarro-
Ila tras un periodo de latencia de 4-6 horas, produ-
ciendo en 1-3 semanas una obstruccion del flujo aéreo
irreversible, ante la que no son utiles los esteroides'’.
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