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Colitis ulcerosa y bronquiectasias: R
Zel tratamiento con tofacitinib podria repercutir
en los sintomas respiratorios?

Ulcerative Colitis and Bronchiectasis: Can Treatment
with Tofacitinib Have an Impact on Respiratory Symptoms?

Estimado Director:

La enfermedad inflamatoria intestinal (EII) es una enfermedad
crénica de etiologia desconocida y representada por 2 formas pre-
dominantes: la colitis ulcerosa y la enfermedad de Crohn'. Las
manifestaciones extraintestinales se presentan en un 21-47% de
los pacientes con EII?; algunas de ellas, bien definidas y con un
curso paralelo al intestinal. La afectacién pulmonar, sin embargo,
presenta una temporalidad heterogénea que dificulta su reconoci-
miento como cuadro asociado a la enfermedad intestinal®. La Ell se
asocia con enfermedad respiratoria hasta en el 40% de los pacien-
tesylas bronquiectasias son la afectacién mas frecuente*. Aunque
los corticoides sistémicos tienden a mejorar la sintomatologia res-
piratoria de estos pacientes, especialmente la tos®, en el caso de
las bronquiectasias la respuesta a este tratamiento es erratica, por
lo que se requieren estrategias terapéuticas adicionales para un
adecuado control de los sintomas.

A continuacién exponemos el caso de una paciente con colitis
ulcerosa y bronquiectasias que present6 resolucioén de la clinica
respiratoria tras control de la EII con tofacitinib.

Setratade unamujer de 52 afios, exfumadora desde hace 27 afios
y con diagnéstico de colitis ulcerosa extensa en 2011; en su historia
terapéutica inicial se documenté una corticodependencia, fracaso a
tiopurinas y a 2 farmacos antifactor de necrosis tumoral (infliximab
y golimumab). En abril de 2016, se inici6 tratamiento con vedolizu-
mab (antiintegrina a437) con respuesta parcial inicial, que mejord
progresivamente. A los 18 meses (octubre de 2017), se intensific6
el tratamiento con vedolizumab por empeoramiento clinico de la
colitis.

La paciente se encontré asintomatica desde el punto de vista
respiratorio hasta octubre de 2017, cuando comenzé con tos y
expectoracion. Se realiz6 TC de térax de alta resolucién, en la que
se describié la presencia de bronquiectasias cilindricas en 16bulo
inferiorizquierdo (fig. 1). En cultivos de esputo no se aislaron micro-
organismos potencialmente patégenos. Desde el punto de vista
funcional, la espirometria mostré un patrén obstructivo en grado
moderado-grave (FEV; 1,81 L [59%]; FVC 3,09 L [77%]; FEV1/FVC:
0,59). En enero de 2018 fue valorada en la consulta de bronquiecta-
sias: la paciente refirié presentar expectoracién purulenta diaria
de aproximadamente 40 cc al dia y haber precisado 4ciclos de
antibiético desde octubre de 2017. Por ello, se inici6 tratamiento
con solucién salina hiperténica al 6% para facilitar la expectora-
cién de secreciones y broncodilatadores inhalados (bromuro de

ipratropio y salbutamol). Al mes del inicio de dicho tratamiento
(febrero 2018), debido a la persistencia de expectoracién puru-
lenta, aunque en menor cuantia que al inicio del uso de la solucién
salina hiperténica, se afiadié ampicilina nebulizada con el objetivo
de mantener a la paciente sin exacerbaciones.

En abril de 2018, tras evidenciar empeoramiento clinico y per-
sistencia de actividad endoscépica moderada de la colitis, se solicité
uso compasivo de tofacitinib.

En julio de 2018 (6 meses después del inicio del tratamiento
nebulizado y tras 3 meses con tofacitinib) la paciente no refirié
expectoracion ni nuevas exacerbaciones. Ante dicha mejoria cli-
nica, la paciente decidié suspender el tratamiento de la enfermedad
respiratoria y se mantuvo totalmente asintomatica hasta la Gltima
revision (mayo 2019). En el aspecto digestivo, desde el inicio de
tofacitinib la paciente se encuentra en remision clinica.

Las manifestaciones extraintestinales de la EIl pueden afectar a
todos los 6rganos del cuerpo humano y se asocian mas frecuente-
mente a la enfermedad de Cronh’. A su vez, pueden ser el resultado
del proceso inflamatorio de la EII o tener un origen inespecifico, lo
que implica que no siempre responden al tratamiento®.

Las manifestaciones respiratorias mas frecuentes se deben a la
afectacién de la via aérea central, bronquios e intersticio® y las
bronquiectasias son la enfermedad respiratoria mas cominmente
asociada’. Se ha demostrado que los pacientes con Ell desarrollan
mas sintomas respiratorios que la poblacién general®. La etiologia
de dicha asociacién es desconocida, pero podria deberse al origen
embrionario comun de la mucosa intestinal y respiratoria y a su
respuesta a diferentes antigenos!®.

Tal y como se evidencia en anteriores estudios, el inicio de la
sintomatologia respiratoria difiere ampliamente entre pacientes:
puede presentarse de forma previa, concomitante o posterior a la
deteccién de la ElI, e incluso tras inactivarse dicha EEI'!. En nues-
tro caso, la enfermedad pulmonar de la paciente empezé de forma
simultdnea a un brote intestinal.

En general, los pacientes presentan sintomas como tos con
expectoraciéon purulenta que no responden a tratamiento anti-
biético. Los cultivos de esputo no aportan usualmente datos de
relevancia clinica, lo mismo que en nuestro caso'!.

No existe evidencia cientifica certera acerca de la efectividad del
tratamiento farmacolégico ni quirtrgico de la EIl en la progresiéon
de la enfermedad respiratoria'?. Existe un caso publicado de un
paciente con diagnéstico de colitis ulcerosa que desarroll6 bron-
quiectasias posteriores al tratamiento quirtrgico de la enfermedad
de base?, lo que podria apoyar la teoria del origen embrionario
comiin ya mencionada. El Ginico farmaco con el que se ha descrito
mejoria de la enfermedad respiratoria (exclusivamente en casos
clinicos) es el infliximab'3.

El tofacitinib, un inhibidor oral del JAK 1-3 fue aceptado para el
tratamiento de la colitis ulcerosa moderada-severa del adulto en
2018'4, por lo que en nuestro caso (2017) fue necesario solicitar su
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Figura 1. a) Corte axial de TC en ventana pulmonar en el que se aprecian opacidades micronodulillares con distribucién en «arbol en brote» en el segmento lateral del 16bulo
medio, compatibles con afectacién infecciosa de la via aérea. b) Reconstruccion sagital de TC en ventana pulmonar que muestra una opacidad periférica de aspecto infeccioso
en el LIl asociada a bronquiectasias. ¢) Corte axial de TC de pelvis con contraste en ventana de partes blandas, en el que se visualiza engrosamiento y edema submucoso de
aspecto crénico de las paredes del colon sigmoide, en relacién con la manifestacién inflamatoria intestinal de la paciente.

uso compasivo. Presenta como importante ventaja respecto al infli-
ximab la posologia, pues este Gltimo requiere de administraciéon
intravenosa.

En cuanto al tratamiento, no se recomienda utilizar farmacos
modificadores de la EIl para el manejo especifico de la afectacién
respiratoria. Los corticoesteroides orales e inhalados siguen siendo
el tratamiento de eleccion para las manifestaciones respiratorias'®.
El tratamiento deberd mantenerse hasta mejoria sintomaticay fun-
cional. En nuestro caso, dado que la paciente presenté un inicio
simultaneo al brote intestinal, sumado al hecho de requerimiento
de varios ciclos antibi6ticos por sobreinfeccién de las bronquiecta-
sias, se decidi6 iniciar tratamiento con solucién salina hiperténica
en lugar de corticoides, esperando buen control, tras la estabiliza-
cién del brote intestinal.

Como podemos observar, no existe evidencia acerca del uso
de farmacos modificadores de la evolucién de la EIl para mejo-
rar la sintomatologia respiratoria. Presentamos el primer caso en
el que, al utilizar tofacitinib, aparece una resoluciéon completa de la
clinica respiratoria en una paciente con antecedente de colitis ulce-
rosa. La paciente, ante la clara mejoria, decidi6 suspender la terapia
inhalada y persistié con adecuado control tanto de la enfermedad
respiratoria como de la intestinal.

En conclusién, consideramos necesaria la realizacién de estudios
con mayor evidencia cientifica que permitan identificar la relacién
existente entre el tratamiento con tofacitinib de la EIl y la mejo-
ria de las manifestaciones respiratorias como las bronquiectasias,
que condicionan una gran afectacion de la calidad de vida en estos
pacientes. Es importante fomentar el conocimiento de la asocia-
cién de estas enfermedades para mejorar su deteccién y permitir
un manejo multidisciplinar temprano y apropiado.
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Reseccion de pared toracica guiada [
por navegacion en paciente con antecedente iy
de reseccion de sarcoma con margenes

oncolégicos comprometidos

Navigation-Guided Chest Wall Resection in Patient
with a History of Resected Sarcoma with Compromised
Oncological Margins

Estimado Director:

La cirugia asistida por ordenador es una herramienta de extrema
utilidad a la hora de planificar la reseccion de tumores que requie-
ren de precisiéon anatémica con respecto a margenes de seguridad
oncoldgica. Esta técnica permite al cirujano tener, en el momento de
la cirugia, informacién precisa de la extensioén de dichos margenes
y evitar asi resecciones inadecuadas.

Presentamos el caso de una paciente a la cual se le realiz6é una
reseccion de pared toracica guiada por navegacién debido a un sar-

coma de pared que habia sido resecado en una cirugia anterior, pero
con margenes quirdrgicos comprometidos por tumor.

Paciente de sexo femenino de 43 afios de edad con antece-
dente de resecciéon de tumor de dorso, sin reseccién de pared
tordcica. El informe anatomopatolégico postoperatorio informé de
sarcoma de partes blandas con margenes quirtrgicos afectados por
tumor.

Se discutié el caso en forma multidisciplinaria y se decidi6,
debido a la presencia de una resecciéon con margenes compro-
metidos por tumor, cirugia con caracter oncolégico, mediante la
reseccion de pared en bloque con partes blandas afectadas por la
cirugia previa.

En el presente caso se emplearon 2 variantes utilizadas rutina-
riamente para tumores de pared tordcica: el planeamiento virtual
preoperatorio y la navegacion virtual intraoperatoria. Para ello, se
utilizan plataformas de simulacién virtual que permiten fusiones de
imagenes digitales (RMN pre, RMN post, tomografias 2D, tomogra-
fias 3D). Una vez obtenido el planeamiento virtual preoperatorio, la

Figura 1. A) Resonancia magnética de térax de la paciente previa a la primera cirugia. B) Reconstruccion tomogréfica de la lesién original a partir de la resonancia.

C) Navegacion intraoperatoria. D) Pieza quirdrgica de reseccién en bloque.
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