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Presentacion del caso clinico

Dra. Evangelina Membriani: Una mujer de 59
anos, de nacionalidad argentina, fue evaluada en
el consultorio de demanda espontéanea de neumo-
nologia el 8 de noviembre de 2011 por presentar
disnea progresiva hasta hacerse en reposo.

Aproximadamente veinte dias antes de la con-
sulta, la paciente not6 disnea al subir escaleras,
desde ese momento hubo una progresién del sin-
toma hasta hacerse de reposo.

Diez dias antes, consult6 por servicio de emer-
gencia en otra institucién y fue derivada a un
especialista en cardiologia. En dicha consulta
le realizaron telerradiografia de térax de frente
que evidenciaba infiltrados bilaterales difusos
de tipo intersticiales y un electrocardiograma
(ritmo sinusal, frecuencia cardiaca 90 latidos por
minutos, sin cambios isquémicos agudos ni otras
anormalidades) y fue medicada con hidroclorotia-
zida 12,5 mg/dia.

Durante la semana siguiente, la disnea fue
aumentando hasta hacerse de reposo.

La paciente no referia fiebre, tos, expectora-
cién, sibilancias, dolor toracico ni otro sintoma
acompanante.

Tenia antecedentes de hipertensiéon arterial
de 15 anos de evolucién por lo cual estaba me-
dicada con losartan 25 mg/dia, no era fumadora
aunque referia tabaquismo pasivo ya que su
esposo era fumador, y trastorno de la ansiedad
medicada con clonazepan 0.5 mg cada 12 hs. Se
desempenaba como ama de casa, nunca habia
trabajado fuera de su hogar, manifestaba que su
hobby era la cria de aves, coment6 que atendia
personalmente a esos animales y limpiaba sus
jaulas cada 48/72 hs, desde hacia aproximada-
mente tres anos.

No refiri6 antecedentes de alergias, trauma-
tismos, alcoholismo ni drogadiccién. Tampoco
referia antecedentes propios ni familiares de asma.
Vivia con su esposo en una casa donde contaba con
todos los servicios.

La paciente media 165 cm y pesaba 82.3 Kg,
indice de masa corporal 30.2. Su presién arterial
era 130/80 mmbhg, su frecuencia cardiaca 90 latidos
por minuto, la frecuencia respiratoria 24 ciclos por
minuto, la temperatura axilar 36° C, y la saturacién
de oxigeno 85% respirando aire ambiente, sin uso
de musculos accesorios. La piel estaba palida, y
las mucosas hiimedas. En el examen respiratorio
presentaba murmullo vesicular disminuido en
forma generalizada, y se auscultaban estertores
crepitantes bibasales hasta campo medio a pre-
dominio derecho, no se auscultaban sibilancias,
la percusién era normal. En el cuello no se veian
venas yugulares distendidas. Presentaba ademas
edema bilateral simétrico infrapatelar godet +/6.
No presentaba hipocratismo digital, y el resto del
examen fisico era normal.

Se decidié internar la paciente para realizar
estudios, diagnéstico y tratamiento.

En el laboratorio basico presentaba hematocrito
de 39% y hemoglobina 12g%, recuento de glébulos
blancos 6400/mm? (neutréfilos 3840, linfocitos
1450, monocitos 650, eosinofilos 420, baséfilos 40);
CK 45 UI/I; VSG 85mm; urea 30 mg/dl; creatinina
0.7 mg/dl; albumina 4 g/dl; LDH 573 UI/L; glucemia
72 mg/dl; hepatograma, coagulograma y examen de
orina normales.

El estado acido base arterial mostraba ph 7.48;
PaCO, 34.7 mmHg; PaO, 51 mmHg; HCO, 25.5
mEq/L; exceso de bases 2.7 mEq/L; saturacién
de oxigeno 84.2% (respirando aire ambiente),
dimero D = 659 ng/L y péptido natriurético tipo
B = 16 ng/L.
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El electrocardiograma revel6 taquicardia
sinusal.

Radiografia de térax frente: indice cardio-
toraxico 0,48, infiltrados bilaterales difusos de
tipo intersticial, no presenta imagenes consoli-
dativas. Senos costofrénicos libres (Figura 1).
Ecocardiograma transtoraxico: funcion sisté6lica
del ventriculo izquierdo y ventriculo derecho
conservadas, excursion sistélica del plano anu-
lar de la valvula trictspide (tricuspid anular
systolic excursion -TAPSE) 19 mm, hipertrofia
septal leve, ausencia de dilatacién de cavidades
derechas, pericardio libre, valvulas cardiacas
sin particularidades. Por doppler: insuficiencia
trictspide leve que permite estimar una presién
sistdlica de la arteria pulmonar de 25 mmHg.

Se realiz6 una tomografia axial computarizada
(TC) de térax con protocolo para tromboembo-
lismo pulmonar (Figura 2).

Dr. Mariano Volpacchio: En las imigenes no
se evidenciaron signos compatibles con trom-
boembolismo. No se observa derrame pleural.
Se visualizan imagenes ganglionares en axilas
y mediastino que no alcanzan rango adeno-
megdlico. El parénquima pulmonar muestra
extensas areas con densidad vidrio esmerilado.
Se visualizan consolidaciones en segmentos
basales posteriores. A nivel abdomen superior
no se evidencias alteraciones significativas. Las
imagenes inespecificas podrian corresponder a
neumonitis, o proceso infeccioso, de todas ma-
neras no puedo descartar otras etiologias como
hemorragia alveolar.

Figura 1: Tele radiografia de térax frente del 8/12/2011. indice
cardiotoracico en el limite de lo normal, infiltrados bilaterales
difusos de tipo intersticial, no presenta imagenes consolidativas,
los senos costofrénicos se encuentran libres.

Figura 2: Tomografia de Térax con contraste endovenoso: No presenta
iméagenes compatibles con trombos. El parénquima pulmonar muestra
aumento difuso de atenuacion en vidrio esmerilado. Se visualizan
adenopatias que no alcanzan rango adenomegalico. Imagen consolidativa
en lingula subsegmentaria. No se evidencia derrame pleural. En cortes
de abdomen superior no presenta hallazgos patologicos.
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Dra. Evangelina S. Membriani: Se practico
una ecografia doppler venoso de miembros in-
feriores, que resulté negativa para trombosis
venosa profunda. Se realiz6 un examen funcional
respiratorio (Tabla 1).

Dra. Cora G. Legarreta: La espirometria
evidenci6é FVC, FEV1 y FEF 25-75 reducidos y
la relacion FEV1/FVC elevada, lo que sugiere
un defecto ventilatorio de tipo restrictivo que
se confirmé con la medicién de los volimenes

Pre-Bronch

Actyal Pred ZPred SD LLN ULN
w SPIROMETRY -
FVCIL) 142 321 44 041 288 3N
FEVIQL) 117 248 47 034 208 290
FEVI/FVC (%) &2 7 106 6 65 91
FEF 25% [L/sec) 260 490 53 130 409 5N
FEF 75% [L/2ec) 040 123 R 058 103 143
FEF 25-75% (L/sec) 140 233 80 073 1% 2Nn
FEF Max [L/sec) 261 619 42 1 517 72
FVE[L) 080
FIF Max (L/sec) 1.04
FEVE(L) 142 310 46 040 259 381
FEVI/FEVE (%) 2 8 0 5 68 %
MW (L/min) a0 n 75 105
MEP [emH20) 143 119 187
MIP [emH20) -5 8 &
= LUNG VOLUMES ~
SVCL) 15 321 43 041 268 374
Icu) 033 214 45 1.79 249
ERVIL) 057 107 53 089 1.5
FRCM2) (L) 276 052 221 33
RVINZ2)L) 192 038 154 230
TLEN2 L) 490 054 392 588
RV/TLC (N2) (%) n 5 3 47
Washout Tine (min)
TGV L) 185 27 67 052 221 33
RV [Pieth] L) 128 192 67 038 154 230
TLC (Pleth) (L) 284 4% S8 054 3% 588
RV/TLE (Pleth) (%) 45 B 116 5 2 &
Trapped Gas (L)
s DIFFUSION ~-
DLCOuUnC [ml/min/menHg) 744 2290 2 600 1832 27.48
DLCOcot (mi/min/meHg) 779 2% 34 600 1832 2748
DLAVA [rml/min/mmHg/L) 328 467 70 374 S60
VAL) 237 4% 43 054 409 5N
Hob (om/dL) 120 1218
-~ AIRWAYS RESISTANCE —
Row [cmH20/L75) 1.86 043 155 217
Gaw (L/e/cmH20) 1.03 086 120
sRaw [cmH20%) <47 397 55
sGaw [1/cmH20"s) 0.20 004 017 023

Tabla 1: Espirometria. Aunque el FEV1 y FEF 25-75 estan reducidos,
la relaciéon FEV1/FVC esta elevada, los volimenes estan reducidos. La
capacidad de difusion reducida indica un grado severo de perdida
de superficie capilar alveolar funcional. Los volimenes reducidos, la
relacion FEV1/FVC elevada y el defecto de difusion sugieren proceso
intersticial. Diagndstico: restriccion de grado severo. Defecto de difusion
de grado severo.

pulmonares. La capacidad de difusién indicaba
un grado severo de pérdida de superficie capilar
alveolar funcional. Por lo tanto, los volimenes
pulmonares reducidos y el defecto de difusién
son coherentes con un proceso intersticial o
difuso del parénquima pulmonar. Se realizé un
procedimiento diagnéstico.

Discusion

Dra. Ana M. Putruele: Dadas las alteraciones
radiolégicas difusas del parénquima pulmonar,
si bien son inespecificas, se mencionan como
probable diagnéstico la presencia de neumonitis
o proceso infeccioso sin poder descartarse otras
etiologias, por lo tanto se tomaron dos muestras
de hemocultivos y se inici6 tratamiento antibiético
empirico con ampicilina-sulbactam + claritromici-
na cubriendo los patégenos probables de acuerdo a
las guidelines IDSA/AT'S para neumonia adquirida
en la comunidad®.

Se solicit6 serologia para Chlamydophyla pneu-
moniae y Chlamydophyla psitacci. Los resultados
finales fueron IgG positivo titulo 1/32; IgM ne-
gativo para C. pneumoniae; IgG e IgM negativos
para C. psitacci.

La persistencia de los sintomas después
del tratamiento antibi6tico sugiere una causa
de neumonia diferente a las habituales para neu-
monia adquirida en la comunidad y por lo tanto
exige un diagnéstico diferencial mas amplio y una
evaluacién maés agresiva.

La evaluacién del estado inmune esta justifi-
cada, lo cual debe incluir una prueba de VIH y
medicién de los anticuerpos antinucleares.

Con referencia a este tema, épuede ayudarnos
el analisis de las imagenes observadas en la tomo-
grafia computarizada?

Dr. Mariano Volpacchio: La presencia de in-
filtrado bilateral en vidrio esmerilado visto en la
tomografia computarizada de térax representa
ocupacion alveolar, lo que apunta a un diagnéstico
diferencial que incluye edema, hemorragia alveolar
difusa, infeccién, cancer (por ejemplo, el carcinoma
broncoalveolar), y enfermedad pulmonar inters-
ticial, lo cual compromete el espacio alveolar y el
intersticio.

Dr. Daniel Antuni: Las enfermedades pulmo-
nares intersticiales son resultado de exposicién
laboral o del medio ambiente (por ejemplo, la
neumonitis por hipersensibilidad), inducida por
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farmacos, neumonitis asociada a enfermedad del
colageno, entre otras.

La paciente es una no fumadora que tiene evi-
dencia de exposicién medioambiental a aves, que
pueden causar neumonitis por hipersensibilidad,
patologia que podria explicar claramente el cuadro
que presenta nuestra paciente?.

Dra. Leticia Limongi: Tampoco podemos des-
cartar hemorragia, ni infeccién crénica atipica,
como la tuberculosis. Sin embargo, podemos
descartar tromboembolismo pulmonar, ya que
presenta un bajo pretest clinico (Wells 1), un Di-
mero D de 659 ng/L, apenas elevado y, ecodopler
venoso y angiotomografia normal. Una enfer-
medad oncolégica es poco probable teniendo en
cuenta la evolucion clinica.

Dr. Mariano Mazzei: Los datos de laboratorio
y el examen fisico no aportan pruebas de enfer-
medad extrapulmonar o sistémica. No presenta
evidencia de enfermedad del colageno y tiene anti-
cuerpos antinucleares negativo, factor reumatoi-
de negativo, factor anti ntcleo positivo moteado
titulo 1/40, complemento total 42.0 CH50/ml (25
a 50 CH50/ml), C3 166 mg/dl (80 a 180 mg/dl), C4
37 mg/dl (20 a 50 mg/dl).

La ausencia de una eosinofilia, microhematuria,
reduce la probabilidad de que estemos frente a un
cuadro de vasculitis.

Dra. Ana M. Putruele: {Qué nos muestran las
pruebas de funcién pulmonar que puedan ayudar
a revelar el diagnéstico?

Dra. Cora G. Legarreta: Las pruebas de fun-
cién pulmonar apuntan a un proceso restrictivo
con alteracion del intercambio gaseoso, un
hallazgo que es consistente con la enfermedad
difusa del parénquima pulmonar observada en
las imagenes.

En el caso de una neumonitis por hipersensi-
bilidad por exposicién a aves, como se mencio-
né entre los diagnésticos diferenciales en esta
paciente, seria esperable encontrar una altera-
cién obstructiva asociada, dado el componente
bronquiolar de esta enfermedad; sin embargo,
los volimenes pulmonares reducidos con volu-
men residual bajo, descartarian un componente
obstructivo en este caso. La difusién de CO dis-
minuida en grado severo y la baja saturacién de
oxigeno reflejan el importante compromiso del
intercambio gaseoso pulmonar.

Dra. Ana M. Putruele: en esta instancia éesta
indicado realizar algtin procedimiento diagnéstico

invasivo?, en ese caso équé estudio deberia llevarse
a cabo?

Dra. Patricia Vujacich: La ausencia de es-
pectoraciéon limita la posibilidad del analisis de
esputo. Por lo tanto, nos planteamos realizar
una fibrobroncoscopia con lavado broncoalveolar
(BAL) y biopsia pulmonar transbronquial como
el procedimiento electivo para aproximar el diag-
noéstico. Podriamos haber considerado una biopsia
quirdrgica, pero en este caso creo que es preferible
en primera instancia obtener muestras adecuadas
de manera menos invasiva. E1 BAL tiene un ré-
dito diagnéstico elevado en procesos infecciosos;
de manera que excluir una infeccién a través del
BAL resulta razonable. La citologia del BAL es,
ademas, orientadora en muchos casos. Por otra
parte, la biopsia pulmonar transbronquial tiene
alto rendimiento en neumonitis por hipersensibi-
lidad (mayor al 50%), linfangitis, histiocitosis, y
algo menos en vasculitis.

El procedimiento diagnéstico fue, efectiva-
mente, la realizacién de una fibrobroncoscopia
que no evidencio lesiones endoscépicas, se realizé
lavado broncoalveolar y lavado bronquial. Se envié
muestra a anatomia patolégica, cultivo gérmenes
comunes, BAAR y hongos. No se realizé BTB
segun lo previsto inicialmente, por desaturacién
critica intraprocedimiento.

El analisis histolégico y la citometria de flujo
son necesarios, ya que un gradiente CD4/CD8
disminuido apoya el diagnéstico de neumonitis
por hipersensibilidad. También el dosaje de pre-
cipitinas (anticuerpos IgG) es de utilidad cuando
se sospecha dicha etiologia. Estos anticuerpos son
especificos para cada antigeno, indican respuesta
humoral, presentando alta sensibilidad en pulmén
del granjero o del criador de palomas.

Dr. Sebastian Rost Vence: La citologia del BAL
revelo recuento celular 50 células por mm?3: macré-
fagos alveolares 52%, neutroéfilos 15%, eosinéfilos
2%, linfocitos 26%, células cilindricas 5%. Se evi-
denciaron quistes de pneumocistis en las muestras
de BAL y lavado bronquial.

Dra. Ana M. Putruele: Varios dias después,
se recibe el resultado de ELISA para HIV, cuyo
resultado fue positivo, el cual posteriormente fue
confirmado con el analisis de Western blot.

Se solicit6 citometria de flujo: Recuento de leuco-
citos 5200 cel/ul, recuento de linfocitos 16%, 832 cel/
ul, linfocitos T CD3+/CD4+: 5%, 42 cel/ul, linfocitos
T CD3+/CD8+: 53%, 441 cel/ul rCD4/CD8: 0.09



26

Revista Americana de Medicina Respiratoria ‘ Vol 12 N° 1 - Marzo 2012

Se inici6 tratamiento con trimetoprima +
sulfametoxozol 15 mg/kg/dia + prednisona 40
mg cada 12 hs por 5 dias, luego se bajo a 20 mg
cada 12 hs.

La paciente posteriormente tuvo una recu-
peracién sin complicaciones. Fue dada de alta
del hospital 12 dias después del ingreso, el plan
de completar el tratamiento de 21 dias de tri-
metoprima + sulfametoxozol y la prednisona.
Se inici6 la terapia antirretrovirica, cuyo segui-
miento esta a cargo del servicio de infectologia.
Se solicité estudio por ELISA para virus de la
inmunodeficiencia humana (HIV) al esposo,
quien presenté resultado positivo.

Conclusién

Dra. Ana M. Putruele: El antes conocido Pneu-
mocystis carinii, actualmente considerado un
hongo, Pneumocystis jirovecii es causante de
neumonia, y los principales sintomas incluyen
disnea progresiva, tos no productiva y fiebre.
Estos pacientes presentan hipoxemia, y tipica-
mente la radiografia de térax presenta compro-
miso bilateral, intersticial difuso.

P, jirovecii es mas comun en personas infec-
tadas por VIH pero también puede presentarse
en individuos con otras formas de inmunosupre-
si6n, incluyendo a los pacientes con neoplasias
hematolégicas, tumores sélidos, o enfermedades
inflamatorias, y los pacientes transplantados de
médula 6sea o trasplante de 6rganos s6lidos. Un
factor de riesgo importante de infeccién entre
tales pacientes con inmunosupresidn es espe-
cialmente el uso de los esteroides?®.

El dato que resulté desconcertante en este
caso fue que se trataba de una mujer de casi 60
anos de edad. Los adultos mayores infectados
con VIH experimentan un nimero y variedad
similar de enfermedades marcadoras como los
adultos mas jovenes, siendo P. jirovecii el més
comun. Algunos estudios sehalan una mayor in-
cidencia de encefalopatia por VIH y el sindrome
de impregnacién por VIH.

Aunque la prevalencia global de enfermedades
marcadoras del sindrome de inmunodeficiencia
adquirida parece similar, las personas mayores
con VIH a menudo experimentan peor pronéstico
en comparacién con los pacientes mas jovenes,
en particular para PCP y tuberculosis®.

Este aumento de la morbilidad suele estar
relacionado con progresién mas rapida de la
enfermedad y un mayor riesgo de diseminacién
sistémica.

Las mujeres de edad media y las mujeres
mayores que presentan VIH comprenden dos
grupos: aquellas que contrajeron VIH durante
mediana edad o mas y aquellas que se infectaron
a edades maés jovenes, pero, como resultado de los
avances en el tratamiento, presentan sobrevida
hasta edades avanzadas. Ambos grupos estan
en aumento®.

Un estudio traté de identificar los factores
de riesgo para contraer VIH en mujeres de
media y edad avanzada, con el fin de mejorar
la prevenciéon del VIH en este grupo. En este
estudio, 24 mujeres VIH positivo, de entre 45
y 71 anos, fueron evaluadas. Se identificaron
cinco factores individuales que ponen a estas
mujeres en riesgo de VIH: abuso de drogas
y alcohol, no conocer las historias sexuales
de riesgo de VIH de sus parejas masculinas;
problemas de salud mental, relaciones de alto
riesgos y la falta de informaci6n de prevencién
del VIHS,

Los adultos mayores, en comparaciéon con
personas mas jovenes, han recibido menos infor-
macién sobre el VIH debido a que normalmente
han sido omitidos de programas de prevencién
de esta enfermedad.

Si bien los estudios de laboratorio e imége-
nes pueden ser muy sugestivos, el diagnostico
requiere la identificacion del P. jirovecii en
cualquiera de las muestras (esputo, liquido de
lavado broncoalveolar, o muestras de biopsia).
Debido a que P, jirovecii es un hongo atipico, es
dificil el cultivo, y el diagnéstico se suele hacer
con tincién de plata o inmunofluorescencia de
muestras respiratorias.

Un reciente meta-analisis present6 una sen-
sibilidad del 55% y una especificidad del 98%
para el andlisis de esputo. Siendo la tinci6n in-
munofluorescencia mas sensible que la tincién
citoquimica’.

El esputo inducido es altamente dependiente
de la técnica y de la capacidad del paciente para
expectorar. Si la induccién de esputo no logra ob-
tener un diagnéstico o no puede llevarse a cabo,
el paciente debe someterse a una broncoscopia
y el lavado broncoalveolar.
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Dado el alto rendimiento de este procedimien-
to, es raro que los pacientes requieran biopsia
transbronquial o quirargica.

Cuando existe una alta sospecha de neumo-
nia por P jirovecii, se debe iniciar la terapia
empirica a la espera de los resultados de prue-
bas diagnésticas.

Por lo tanto, en pacientes que se presenten
con disnea, hipoxemia e infiltrados intersti-
ciales bilaterales, aunque no presenten ini-
cialmente factores de riesgos aparentes para
infeccion por VIH u otras formas de inmu-
nosupresién, se debe considerar como causa
posible al P jirovecii y deben tomarse medidas
agresivas para descartar dicha etiologia.

Debido a que las tasas de mortalidad depen-
den del periodo en que se completo el tratamien-
to de alguna otra forma de inmunosupresiéon y si
se requirié ventilacién mecanica, es importante
detectar a estos pacientes precozmente.
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