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Presentacion del caso (Josefina Villa)

Se presenta el caso de un paciente de 18 anos de
edad con obstruccién crénica al flujo aéreo, que
fue derivado a consultorio externo de neumologia,
para evaluacion pre-quirirgica de neumonectomia.

Nacié en 1994, parto natural, edad gestacional:
38 semanas, peso al nacer: 2800gr. A los 4 meses
de edad fue hecho el diagnéstico de bronquiolitis
sin requerimiento de internacién. A los 10 meses
de edad sufrié una neumonia con internacién y
oxigenoterapia. A los dos anos presenté multiples
episodios de bronquitis obstructiva. Estuvo en
seguimiento en el Hospital Garraham, hasta los
10 anos de edad, periodo durante el cual presentd
una atelectasia persistente en l6bulo inferior iz-
quierdo (con fibrobroncoscopia normal) y requiri6
internaciones cada ano por exacerbaciones.

En 1996, un proteinograma por electroforesis
mostré un leve aumento de alfa, beta y y-globulinas
y el dosaje de inmunoglobulinas mostro elevacién
de todas las clases; el valor de IgE fue 500 UI/mL.
Un lavado gastrico tuvo tres muestras negativas
para BAAR, la PPD negativay el test del sudor fue
de 30meq/l. Un coproparasitolégico fue negativo.
Durante anos recibi6 corticoides (CCT) inhalados
y durante las reagudizaciones CTC sistémicos mas
broncodilatadores de accién corta.

Una espirometria en 2003 ya mostraba dismi-
nucién severa del VEF1 (44%) con atrapamiento
aéreo (Fig. 1). En 2009, un ecocardiograma
doppler mostré hipertensién pulmonar leve.

En marzo del 2012 presenté neumonia asociada
aempiema, cuadro que se repiti6 al mes requirien-
do toracotomia con decorticacién pleural izquierda
y ventana pleurocutanea.

Cumplié esquema antibiético con piperacilina/
tazobactam sin rescate de gérmenes en cultivos.
Desde entonces persistié con cuadros respira-

Fundacién Sanatorio Gilemes - Buenos Aires - Argentina

torios severos de tos y expectoraciéon purulenta
acompanados por fiebre, por lo cual se le propuso
neumonectomia izquierda.

Un centellograma pulmonar V/Q de ese afio mos-
tré ausencia de ventilacién y perfusion en pulmén
izquierdo con pulmén derecho con distribucion
normal del radiotrazador.

La espirometria de ese momento se mantenia
similar (Fig. 2). En el test de marcha de 6 minutos
recorri6 486 mts (64.8 del esperado) con SaO, inicial
98% y final 95% con Borg 2.

Un nuevo proteinograma por electroforesis no
mostré cambios. La IgE total fue de 907 Ul/mL,
la IgE especifica para aspergillus fue Clase 0 y el
dosaje de alfa 1 antitripsina: 146 mg/dL (83 a 199)

La serologia para VIH fue no reactiva.

Se realiz6 la neumonectomia en otra institu-
cion. La anatomia patolégica mostré: multiples
bronquiectasias y hemorragia intralveolar. Se
observ6 ademas fibrosis intersticial con marcado
engrosamiento de las paredes vasculares e infil-
trado inflamatorio mono y polimorfonuclear. Con
técnica de PAS y Ziehl Nielsen no se observaron
microorganismos.

El paciente presenté evolucién favorable en el
post-operatorio y continiia actualmente en segui-
miento en consultorios externos sin haber repetido
episodios infecciosos ni presentar mayor limitacion
al ejercicio que antes de la cirugia.

En las Figuras 4 y 5 se muestran las imagenes
de las tomografias pre y post operatoria respecti-
vamente. En la Figura 6 se muestran los datos de
la espirometria post operatoria.

Silvia Quadrelli: Agradeceriamos la descripcion
de las imagenes por el Dr. Spina.

Juan Carlos Spina: En las imagenes preopera-
torias, se observa disminucién de volumen del he-
mitérax izquierdo, desplazamiento del mediastino,
colapso del pulmén izquierdo con bronquiectasias


mailto:blaslamot@gmail.com

Obstruccion crénica de via aérea en paciente joven

329

pre Pred post %chg
FVC 0.98 158 62% 1.19 75% 20%
FEV1 0.66 159 44% 0.81 54% 21%
FEV1/FVC 68% 94% 68%
Pletismografia Pre BD Post BD
actual % predicho Actual %pr
pred ed
VC 0.86 54 1.58 1.14 72
IC 0.65 58 1.11 0.85 77
TC 242 118 2.05 243 119
FRC 1.77 187 0.95 1.58 167
ERV 0.21 48 0.44 0.29 65
VR 156 306 0.51 1.30 254
RV/TLC% 64 257 25 52 209
Raw(cmH20/L/SEC) 10.65 178 5.99 5.57 93%
VTG (L) 1.93 1.72
SGaw(L/SEC/CGmh20) 0.05 0.10
Figura 1. Espirometria afio 2003.
pre Pred post %chg
FvC 2,21 3.55 62% 2.38 67% 7.7%
FEV1 1.36 3.34 41% 1,70 51% 29,6%
FEV1/FVC 62% 71%
Pletismografia Pre- BD
actual % pred Predicho
SVC 2.68 57 4,71
IC 1.80 53 3.42
TLC 4.71 74 6.40
FRC 1.77 187 0.95
ERV 0.58 45 1.29
VR 2.02 165 1.23
RV/TLC% 43 226 19
Raw({cmH20/L/SEC} 5.19 358 1.45
TGV (L) 2.91 98 2.98

Figura 2. Espirometria afio 2012.

cilindricas y quisticas e hiperinsuflacién compen-
sadora del pulmén derecho (neumonocele).

En el hemitérax derecho se observa a nivel api-
cal una bulla y bronquiectasias localizadas en el
segmento anterior del 16bulo superior derecho. El
I6bulo medio se encuentra hiperaireado.

En el examen post-operatorio persisten aisla-
das bronquiectasias localizadas en el segmento
anterior del 16bulo superior derecho. Los cortes en
espiracién evidencian atrapamiento aéreo.

Sebastidn Lamot: Ante este caso la primera
pregunta que a mi juicio se plantea es qué patolo-
gia llev6 a un joven de 17 anos a presentar dano
pulmonar crénico asociado a elevacién persistente
de IgE, obstruccién croénica al flujo aéreo e infec-
ciones a repeticion.

La patologia de inicio en la infancia y que lleva
a la obstruccion cronica y severa del flujo aéreo
mas similar a la este paciente es, segtin creo, la
llamada enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC) post-viral.

Los mecanismos involucrados en esta patologia
son los siguientes: Hay un exceso de produccion de
IgE especifica con la consecuente hiperreactividad
bronquial y sibilancias recurrentes; esto produce
lesi6n bronquial y peribronquial que conduce a
bronquitis crénica, bronquiectasias o bronquio-
litis obliterante. Secundariamente, se produce
lesién del intersticio pulmonar. En ocasiones
hay atelectasia, neumot6rax o neumomediastino
y por ultimo, lesién alveolar y del intersticio
perialveolar!.
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El paciente presentaba episodios de infecciones
a repeticion asociados a broncoespasmo con espi-
rometria con severa limitacion al flujo aéreo con
mejoria post-broncodilatores. Este altimo hecho
no es compatible con el dafio pulmonar post-viral
(que se caracteriza por obstruccion fija), pero cabe
citar el antecedente familiar de asma (padre). En
la tomografia habia areas de atrapamiento aéreo
y zonas de perfusiéon en mosaico caracteristicas de
esta patologia.

Han sido descriptos cuatro criterios diagnds-
ticos?:

El primero es la presencia de bronquiolitis o
neumonia severa con requerimiento de interna-
cion prolongada (frecuentemente con ventilacién
mecéanica). Este paciente presenté al menos un
episodio severo con requerimiento de internaciéon
y oxigenoterapia dentro del primer ano de vida.

En segundo lugar, la presencia de sindrome de
dificultad respiratoria de tipo obstructivo.

En tercer lugar, la presencia de insuficiencia res-
piratoria hipoxémica persistente hasta después de 30
dias del episodio inicial. En este caso hubo hipoxemia,
aunque no tenemos documentado si fue persistente.

El altimo criterio es la presencia de radiografias
de torax patolégicas en forma permanente, que si
presenta este paciente.

Segtn la clasificacion de gravedad?, cumplia
algunos criterios de compromiso leve (SaO, >93%
aire ambiente, normocapnia, sin sobrecarga hidri-
ca) y otros de severidad moderada (requerimiento
de apoyo nutricional, hipertensién pulmonar leve).
No present6 en ningdn momento criterios de en-
fermedad severa.

Por otro lado, es importante remarcar que el
paciente se realiz6 la neumonectomia debido a
la perdida completa de funcionalidad del pulmén
izquierdo y la presencia de infecciones a repeticion,
varias de ellas severas que causaban importante
impacto en la calidad de vida y le impedian el
desarrollo de sus actividades. Los hallazgos de la
anatomia patolégica no detectaron la presencia de
fibrosis peribronquial que uno supone encontrar
en estos casos, aunque no es infrecuente que la
bronquiolitis obliterante no se pueda poner en
evidencia en la biopsia®.

Respecto a la evolucién y el prondstico, hay
que aclarar que en la mayoria de los pacientes los
defectos de perfusion persisten y ocasionalmente
mejoran (debido al crecimiento pulmonar, no
como un signo de regresion de enfermedad). El

prondstico es incierto y depende de diversos fac-
tores, como el tiempo de requerimiento de oxigeno
y la gravedad y frecuencia de reinfecciones. Una
mayor edad al diagnéstico de la enfermedad y la
presencia de atopia con valores de IgE en sangre
periférica elevados se describieron como factores
predisponentes a un peor prondstico®.

Para concluir, creo que el paciente presenta
un trastorno respiratorio crénico producto de in-
feccién viral en los primeros meses de vida. Esto
condicion6 la aparicién de EPOC post-viral con
bronquiectasias e infecciones a repeticion. Presen-
ta, ademds, antecedentes de asma en la familia,
elevacion persistente de IgE e hiperreactividad
bronquial que podria ser otro factor agregado res-
ponsable de la obstrucciéon bronquial. No pudimos
confirmar en la anatomia patolégica la presencia
de bronquiolitis obstructiva.

Dado que la neumonectomia removié el origen
de las infecciones a repeticion, no esperariamos
progresion del dafno pulmonar.

Silvia Quadrelli: La neumonectomia nunca es
una decision facil en patologia benigna, especial-
mente en pacientes jévenes. Sin embargo, su uso
no es tan infrecuente. En una serie de casi 150 pa-
cientes en Egipto, un 8% requiri6 neumonectomia
como tratamiento de las bronquiectasias y si bien
tuvieron un 13% de complicaciones en el grupo
total, no hubo mortalidad asociada a la cirugia’. El
porcentaje aiin mayor (11%) y con similares resul-
tados en una enorme serie china (790 pacientes)
confirma que recurrir a este procedimiento, si bien
indeseado o infrecuente, no es tan excepcional®.

Sin embargo, los resultados de este tltimo
estudio son menos optimistas y muestran que un
14% de los pacientes no mejoro o incluso empeoro,
demostrando la importancia de la cuidadosa selec-
cion de los pacientes. Un estudio turco en ninos, en
solamente 10 pacientes, sometidos a neumonecto-
mia (por tuberculosis o bronquiectasias) demostré
que no hubo mortalidad ni complicaciones de largo
plazo’.

Por otra parte, Blyth y col. identificaron tres
grupos diferentes en términos de riesgo para una
neumonectomia por patologia inflamatoria: a) la
neumonectomia a través de un empiema (como
grupo de alto riesgo), b) la neumonectomia en tu-
berculosis activa y ¢) la neumonectomia en ninos.
Casi el 80% de los empiemas post-neumonectomias
ocurrieron en el primer grupo mientras que hubo
muy pocas complicaciones en los otros pacientes®.
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Estos resultados nos alentaron a incluir la neu-
monectomia como una opcién terapéutica, dada la
severidad del dltimo episodio infeccioso y la pobre
calidad de vida de este paciente.

Dra. Martin, {Cémo juzg6é Ud. la capacidad
funcional de este paciente antes de la cirugia en
vistas a definir el riesgo operatorio?

Vanina Martin: Los Gltimos de funcién pulmo-
nar completos de los que disponiamos tenian casi
un ano, ya que en ese momento no disponiamos de
equipamiento para medir volimenes y DLCO y el
paciente estaba recurrentemente enfermo y nunca
podia completar sus estudios. Pero la Gltima espiro-
metria al momento de tomar la decisién quiragica
eraidéntica ala del tltimo estudio pletismografico.
Debe decirse que todas las guias utilizadas para
medir riesgo de reseccién, se basan en grandes
series de pacientes con cdncer y estos pacientes
pueden tener diferencias. Los algoritmos mas utili-
zados utilizan el valor de VEF1 post-op (VEF1ppo)
para excluir pacientes por riesgo prohibitivo. El
riesgo perioperatoria aumenta sustancialmente
cuando el VEF1ppo es 40% del predicho o menos
y las tasas de mortalidad se eleven a 16-50% y
algunos autores comunican mortalidad de hasta
60% si el VEF1ppo es 30% o menos®. Sin embar-

go, las recomendaciones mas recientes son algo
menos alarmistas. Concretamente, las guidelines
de la European Respiratory Society and European
Society of Thoracic Surgeons!® recomiendan el
uso de ejercicio en todo paciente con VEF1 <80%
y solo excluye de neumonectomia a los pacientes
con VEF1 < 35% (Fig. 3) y VO, < 10ml/kg. Si bien
este paciente tenia valores de VEF1 muy bajos
(44%), un dato importante (también incluido en
las guias) era la falta de perfusion y ventilacién en
el pulmoén a resecar. Con lo cual, el calculo del VE-
Flppo seria practicamente el mismo que el VEF1
preoperatorio. Lamentablemente, no se obtuvo
la autorizaciéon de su obra social para un estudio
de ejercicio que permitiera medir la VO, méxima,
pero en el equivalente recientemente revitalizado
(la subida de escaleras) el paciente fue capaz de
subir de 20 m. En la literatura la subida de 22 m
0 més estuvo asociada a mortalidad menor de 1%
aun en pacientes con VEF1ppo menor de 40%.
Estos hallazgos nos inclinaron a aceptar la cirugia.

Marco Solis: En realidad, la complicacién mas
frecuente en todas las series de neumonectomia
por procesos benignos es el empiema que oscila
alrededor del 15-30% segun las distintas series.
Como fue mencionado, el principal factor de

—_—

VEF1 o DLCO
<80%
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Test de ejercicio
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V02 <35% 0 < V02 35-75% o 10- V02 >75% 0 >
10ml/kg 20mL/kg 20mL/kg
| | ] |
~ \ r 1 - ‘
Mo apto para VEF1 ppo o DLCO VEF1ppo o DLCO Apto hasta para
lobectomia ppo < 30% ppo = 30% neumonectomia
.\ V .\ 7 .\ V.
Reseccion
posible hasta
donde fue
calculado el ppo

Figura 3. Recomendaciones de la ETS/ERS.
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riesgo para esta complicacion es el empiema pre-
operatorio, que este paciente no presentaba. Otros
factores de riesgo son el mal estado nutricional y
la infeccién activa. Por esta razon, es que se enfa-
tiz6 en mejorar el estado nutricional controlando
la dieta y el peso y el tratamiento de la potencial
infeccion. El paciente recibié tratamiento completo
como para una infeccion respiratoria previamente
a la cirugia.

Silvia Quadrelli: Nos interesa especialmente la
opinién de nuestros invitados expertos en EPOC

Dra. Ana Lépez, écudles son sus reflexiones
sobre este caso?

Ana Loépez: Considerando detalladamente la his-
toria clinica presentada, deberiamos preguntarnos:
- (Este paciente tuvo una bronquiolitis obliteran-

te (BO)?

- ¢(Fue secundaria una infeccién por adenovirus?

- ¢Le dej6 secuelas? Ademas, éle desencadend
hiper-reactividad bronquial?

- ¢(Cuales fueron las causas de las atelectasias y
bronquiectasias?

- ¢Cual fue el rol de la IgE en todo el proceso y
por qué se indic6 la neumonectomia?

La causa mas frecuente de BO en pediatria es
la pos-infecciosa, casi siempre ligada a adenovirus
(AV) hasta en 71% de los casos?, especialmente los
serotipos 3, 5, 7y 21 que en algunas series son iden-
tificados como un factor de riesgo independiente.
En 1984 se describe un nuevo serotipo de AV: 7h
que es de mayor virulencia. La doctora Murtagh P
del Hospital de Pediatria Garrahan, hace 34 anos
describié en nuestro pais a la BO post infecciosa,
en una serie que incluye un total de 514 pacientes,
entre los anos 1987 a 2005, que tenian infecciones
respiratorias agudas bajas. Entre ellos, se tipifica-
ron adenovirus en 65 pacientes: Ad 7h (568.5%) y
otros Ad en el 41.5% (Ad 3x,Ad C, Ad 7i,Ad 11a,Ad
11cy Ad4a ); 14% fallecieron en el episodio inicial
y 40% evolucionaron con secuelas!.

Ademas, 4 al 10% de las neumonias en ninos
son producidas por Adenovirus y entre 14 al 60%
tienen algtn grado de secuelas. En la literatura se
registra que las distintas areas geograficas podrian
influir en que la infecciéon por adenovirus tenga
diferentes evoluciones y prevalencias, ya que éstas
difieren entre el hemisferio norte y sur (Chile,
Brasil o Argentina)®.

Entonces, ante el interrogante: éeste paciente
desarroll6 un BO post infecciosa? tenemos im-
portantes datos a favor: a) clinicos: bronquitis

obstructiva recidivante; b) funcionales: patrén
obstructivo severo con atrapamiento aéreo y au-
mento de la resistencia, caida de la conductancia
y una mejoria significativa con BD (que no es lo
habitual de la BO constrictiva), ¢) TACAR: a 1 afo
y 7 meses: atelectasia LII, a los 7 anos: atelectasia
masiva izquierda, segmentaria LM e hiperinflaciéon
compensadora del pulmén derecho, desarrollando
a los 18 anos atelectasia completa pulmonar. La
presencia de perfusién en mosaico es un signo
indirecto de BO, (especificidad 99%), bronquiecta-
sias (sensibilidad 80%), engrosamiento bronquial,
impactacién mucoide y atelectasias.

El centellograma pulmonar evidencia ausencia
de la perfusion del pulmén izquierdo, no obstante,
sorprende el buen Test de Caminata (6MWT), lo
que podria explicarse por una exclusién funcional,
no fisiolégica de la Ventilacion del pulmén izquier-
do sin perfusion.

La biopsia quirargica en la actualidad, ha sido
sustituida por la TACAR, pero puede llegar a ser
necesaria en algunos casos, aunque su realizacion
es dificil ya que generalmente estos pacientes son
evaluados cursando el episodio agudo, en el que
la cirugia aumenta la morbimortalidad. Adicio-
nalmente, como el compromiso es parcheado, si
el lugar a biopsiar no esta bien seleccionado, el
resultado puede ser normal hasta en un 25% de
los casos.

La otra pregunta que surge es: édesarroll una
BO post-infecciosa, por qué y cuél es el abanico de
posibilidades de la evolucién?

Las diferentes opciones evolutivas de la BO son
las siguientes: puede ser autolimitada y benigna;
puede haber una mejoria clinica en el seguimiento
en relacién al crecimiento pulmonar y reducciéon
en la resistencia de la via aérea; puede evolucionar
con secuelas: (esto es en un bajo porcentaje y mas
en nuestro medio), puede progresar a insuficiencia
respiratoria crénica (una de principales causas
en paises en desarrollo) y puede llegar requerir
trasplante pulmonar. Ademas tenemos otro dato
significativo que son los valores elevados de IgE
en sangre periférica.

6Qué factores de riesgo predisponen a un peor
pronéstico de la BO post-infecciosa? Y éde qué
depende que queden tantas secuelas? Los facto-
res que influyen son la edad (a menor edad peor
prondstico), la infeccién por adenovirus sumada a
la gravedad del episodio inicial, el area geografica
y la atopia con valores elevados de IgE en sangre
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Figura 5. (TAC de térax post-operatoria).

periférica. Nuestro paciente tenia todas estas va-
riables de mal prondstico.

La gravedad del episodio puede ser evaluada por
un puntaje clinico-radiolégico para diagnéstico de
BO pos-infecciosa. Hay una serie de criterios (cli-
nicos, infeccién por AV, TACAR) si el puntaje es de
= 7 predice diagnéstico de BO pos-infecciosa con
alta precision (especificidad 100% y sensibilidad
67%). Lo llamativo y quizas desconocido es que la
evolucion de la BO a mediano y largo plazo varia de
acuerdo a las distintas areas geograficas y que tam-
bién la severidad est4 asociada a distintos serotipos?.

La susceptibilidad para desarrollar BO parece
estar asociada al origen geografico. Por ejemplo,
se ha detectado mayor incidencia de BO pos-
infecciosa en nativos de Nueva Zelanda, Canada,
Alaska y Sudamérica que en poblaciones de Europa
y otras regiones de América del norte. Hay mayor
incidencia de adenovirus AV 4 y 7, y subgénero
B en hemisferio sur predomina el AV 7h que fue
descripto como un serotipo de mayor virulencia
y segin la OMS representa el 20% de todas las
infecciones por AV.

Recientes estudios desarrollados en la Argentina,
en pacientes con BO pos-infecciosa y en los ances-
tros nativos americanos (amerindios), senalan que
el HLA haplotipo DR8-DQB1*0302, se encuentra
aumentado con respecto a un grupo control® 11,

En Chile se concluye que el compromiso pulmo-
nar severo predispone a desarrollar BO, un estudio
retrospectivo (n 45) de ninos internados con neu-
monia por AV, a 5 anos seguimiento, comunic6 7
fallecidos, 47.4% pacientes que desarrollaron BO
con internacién en UTI, ARM y/o Oxigenoterapia,
mayor uso de corticoides sistémicos y B2 agonistas!2.

Un estudio observacional en Brasil, prospectivo,
con seguimiento 3,5 anos (n 31), edad media 4,5
anos, determiné que cuando se producia bronquio-
litis aguda en los primeros 2 anos de vida, habia un
22,6% de remisién de los sintomas respiratorios,
un 67,7% de sintomas persistentes y un 9,7% de
fallecidos. En este estudio predispondrian a peor
prondéstico la menor edad al comienzo de la enfer-
medad y la presencia de atopia (aumento de IgE)*3.

En Espana un estudio retrospectivo entre 1994
y 2011, en 22 pacientes, con BO post infecciosa,
se realiz6 un seguimiento de 5 anos (n 22, edad
media 4,87 anos) se encontré que la etiologia en
el 13% era por AV, 9% por influenza y en 9% por
parainfluenza. En la TACAR, habia patrén en
mosaico en el 100% y bronquiectasias en el 36%?**.

En estos pacientes se observaron dos grupos:
uno en el que habia una mejoria de la funcién
pulmonar (no se sabe bien porque, si se debe al
crecimiento pulmonar u otras causas) y en otro
grupo se evidencié una tendencia a la estabilidad.
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Lo llamativo es que 9 de los 22 pacientes tenian el

antecedente de atopia con rinitis alérgica, sensibi-

lizacion a acaros o gramineas, alergia alimentaria

y dermatitis atdpica.

Como resumen clinico de este caso podemos
decir:
Tenemos un paciente con infeccién viral severa

a los 10 meses, con secuelas de tal magnitud, que

favorecieron exacerbaciones frecuentes, episodio

de neumonia y empiema, que llevaron a la neu-
monectomia. El agente etiolégico probablemente
sea un adenovirus por la evolucién y presencia de
un haplotipo HLA en el hemisferio sur, a lo que se
suma la atopia como factor de riesgo, que predispo-
ne a peor pronostico. Estas diferencias en las areas
geograficas dificultan la posibilidad de obtener una
vacuna global ya que ademas hay mutacién viral.
(Cuales son los diferentes escenarios a conside-
rar cuando nos enfrentamos con pacientes con BO?
Escenarios Clinicos:

1. Como enfermedad primaria: por exposicién a
polvos minerales o gases irritantes, infecciéon
viral, etc.

2. Como parte de una enfermedad intersticial:
neumonitis por hipersensibilidad, bronquiolitis
respiratoria del fumador (RB-ILD) y enferme-
dad colageno-vascular.

3. En el contexto de una enfermedad de la via aé-
rea de mayor calibre: asma bronquial, fibrosis
quistica, EPOC o bronquiectasias.

Patrones Anatomos Patoldgicos:

1. Bronquiolitis celular: infiltrado inflamatorio intra-
luminal y pared bronquiolar ¢/ grados de fibrosis.

2. Bronquiolitis infecciosa: Neumonitis por hiper-
sensibilidad. Bronquiolitis folicular Panbron-
quiolitis.

3. Bronquiolitis respiratoria: relacién con taba-
quismo, acumulacién de Ma pigmentados en los
bronquiolos respiratorios y alvéolos. Bronquioli-
tis respiratoria asociada a enfermedad pulmonar
intersticial (BR-ILD) y Neumonia Intersticial
descamativa (DIP).

4. Bronquiolitis constrictiva: fibrosis concéntrica
entre epitelio bronquiolar y muscularis mu-
cosae, estrechamiento u obliteraciéon de bron-
quiolos: Idiopatica o secundaria a infecciones,
medicamentos, enfermedad colageno-vascular
y trasplantes.

5. Bronquiolitis obliterante c/p6lipos intralumi-
nales (COP): pdlipos de tejido de granulacién

en el interior de los bronquiolos respiratorios
y conductos alveolares asociados a neumonia
organizada ya sea idiopatica o secundaria a in-
fecciones, medicamentos, enfermedad colageno-
vascular y trasplante.

Patrones Tomograficos
- Patrén de arbol en brote: bronquiectasias.
- Noédulos centrilobulillares: Neumonitis por

Hipersensibilidad.

- Perfusion en mosaico: Bronquiolitis constrictiva.
- Vidrio esmerilado y/o consolidacién: Neumonia

Obliterante Criptogenética (COP).

Dr. Bergna, ésu diagnéstico coincide con la in-
terpretacion de este cuadro como EPOC post-viral?

Miguel Bergna: EPOC post viral es lo que
antes llamabamos secuela de infecciones graves
del pulmén. El nombre de EPOC tiene que ver
con la presencia de un patrén en la espirometria
que muestra limitacién al flujo aéreo que per-
siste luego del broncodilatador. Un diagnéstico
alternativo a la causa viral seria la neumonia
necrotizante con insuficiencia respiratoria aguda,
se podria sospechar por la unilateralidad de las
lesiones (como muestra el centello VQ el pulmén
izquierdo no contribuye en nada a la hematosis
y el derecho parece normal). De hecho, como fue
senalado, el pulmén derecho estd milagrosamen-
te preservado (ya que podria tener secuelas de
infecciones previas repetidas).

Creo que si el paciente era o no asmatico no
lo vamos a poder saber porque tempranamente
fue afectado por la neumonia grave. Aunque su
respuesta francamente positiva a broncodilatado-
res habla a favor de eso, podria ser simplemente
consecuencia de la infeccién.

Yo creo que uno puede asumir una causa infec-
ciosa como probable, y las secuelas asumirlas como
EPOC, y seguir la evolucion del mismo y ver de qué
manera se comporta.

Alejandro Shejtman: (Cudl es el pronéstico de
largo plazo de este paciente? ¢{Ustedes consideran
que seria candidato al trasplante?

Miguel Bergna: Creo que esto va a depender de
cémo evolucione el paciente, si el pulmén rema-
nente repite infecciones y comienza a deteriorar
la funcién pulmonar atin maés, es posible que se
plantee esta alternativa. No tengo experiencia en
qué pasa con estos pacientes a futuro, para noso-
tros es bastante infrecuente encontrarnos con este
grado de secuela y mucho mas tener que recurrir a
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la neumonectomia como tratamiento. En general,
luego de la neumonectomia evolucionan bien, pero
un porcentaje menor evolucionan mal y si van a
requerir trasplante.

Ana Loépez: En ese sentido, es importante des-
cartar colonizacién bronquial y si la tiene tratarlo
oportunamente, para prevenir el desarrollo de
complicaciones méas serias. Ademas de tratarlo
como un asmatico con toda la medicacién posible,
y protegerlo con vacunas.

Marcos Herndndez: El tema de si tiene o no
asma puede ser dificil de resolver y quizas sélo
sea semantico. De hecho, hay estudios que han
intentado relacionar la infeccién respiratoria
viral subclinica reciente y anterior con la hiper-
reactividad medida por histamina. Un estudio de
495 ninos y adolescentes de Copenhague midi6 la
respuesta a la histamina, encontrando que estaba
presente en 16%, de los cuales s6lo un tercio tenia
asma clinicamente diagnosticable. Un 10% de to-
dos los sujetos testeados tenia niveles aumentados
de los anticuerpos IgM contra parainfluenza, gripe,
adenovirus o el virus sincicial respiratorio (RSV),
reflejando una infeccién recientemente adquirida
pero no se encontré ninguna asociaciéon entre
la hiper-reactividad bronquial y los anticuerpos
contra virus respiratorios ni ninguna asociacién
entre el grado de la sensibilidad bronquial y los
anticuerpos virales. Los autores interpretaron que
el aumento de la reactividad bronquial en ninos
y adolescentes asintomaticos, no es causado por
infecciones respiratorias virales recientes o an-
teriores. Sin embargo, los resultados publicados
al respecto son controversiales. En el relato de la
historia no hay antecedentes familiares de asma ni
otras manifestaciones de atopia y no tenia eosinofi-
lia en el esputo. Pero las infecciones bacterianas
recurrentes podrian cambiar el perfil del esputo
(que por otra parte no siempre muestra eosinofilia
en el asma) y la historia familiar no se da en el
100% de los asmaticos. Desde un punto de vista
practico, tiene obstruccién bronquial con respuesta
a Bd y parece légico tratarlo como un asmaético®.

Marco Solis: De hecho, una de nuestras primeras
preguntas era si podiamos llamar “EPOC” a esta
enfermedad con tanto grado de destruccion pul-
monar y en un sujeto tan joven. Cuando el estudio
cooperativo del Brigham y la Candelaria hablan de
EPOC en “j6venes” hablan de pacientes de menos
de 55 anos y en el estudio de Celli los pacientes méas
jovenes tenian 46 anos. No hay dudas de que han

sido identificados factores de riesgo en la infancia
para el desarrollo del EPOC del adulto. El asma ma-
terna o paterna, el asma de la nifez, el tabaquismo
materno y las infecciones respiratorias de la nifiez
estan asociados a un FEV més bajo (lo que algunos
autores definieron como “factores de desventaja de
la ninez”). En un estudio epidemiolégico; el 40%
de los EPOC tenia uno o mas de estos factores de
“desventaja de la ninez”. Ademas, estos factores de
desventaja estan asociados a declinacién maés rapida
del FEV1, por lo cual, pareceria que estas personas
tienen un riesgo substancialmente creciente de
COPD. El interés de esto es poder desarrollar es-
trategias de prevencion. Pero en este caso, la duda
en calificarlo como EPOC. A nuestro juicio, en este
caso, no se puede hablar de EPOC en el sentido
tradicional por la coexistencia de una enfermedad
que produce infeccién recurrente y que se asocia a
destruccién pulmonar amplia.

Silvia Quadrelli: Coincido con el Dr. Solis. La ex-
plicacién légica a la obstruccion seria la presencia
de BO. En la serie publicada por el grupo del Garra-
han en el 201016, los pacientes (todos pediatricos)
con BO post-infecciosa tenian un VEF1 promedio
de 40% con un RV en la pletismografia de més de
340% y un RV/TLC de casi 60%. Como se senal6 en
las distintas series que este grupo publicd, no habia
respuesta Bd, por lo cual, coincido en que puede
haber otros factores (como la atopia asociada) que
justifiquen este hallazgo. Pero aunque no hayamos
encontrado la confirmacién en la AP (y atin si esta
no es la base AP) podemos decir que cumple los
criterios del grupo del Garrahan para calificarlo
de “EPOC postviral”.

Marcos Herndndez: De hecho Bandeira y col.'”
compararon pacientes con asma de dificil control y
con BO y si bien mostraron que los pacientes con
BO demostraron un mayor grado de obstruccién
y mayor hiperinflacién, asi como mas hallazgos
en la TAC de atenuacién disminuida, patrén en
mosaico y atrapamiento aéreo, las cifras se super-
ponen mucho y ni siquiera los niveles de IgE o la
presencia de atopia permiten diferenciar las dos
enfermedades. Es interesante que en otros estudios
los altos niveles de IgE han mostrado pero pronds-
tico para la BO. Probablemente porque sefalen
(quizés en este caso) un verdadero sindrome de
superposiciéon. Y en cuanto al diagnéstico de BO
post-infecciosa, el diagndstico no requiere AP y no
sabemos si todos los casos descriptos realmente te-
nian ese hallazgo en la AP, En las series publicadas
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el diagnéstico se hace en base a la presentacion
clinica, particularmente con una historia de bron-
quiolitis 0 neumonia por adenovirus, obstruccién
fija de la via aérea y los cambios caracteristicos de
la perfusién del mosaico, atenuaciéon vascular, y
bronquiectasias centrales en la TAC. Es cierto que
con el avanzado grado de destruccion del pulmén
mas afectado en este paciente, es dificil valorar los
hallazgos tomograficos.

Silvia Quadrelli: Los criterios diagnésticos para
BO postrasplante fueron claramente definidos,
no asi para la BO posinfecciosa. El diagnéstico
definitivo de BO lo aporta la biopsia de pulmoén; su
realizacion presenta alta morbilidad y mortalidad,
especialmente en pacientes gravemente enfermos.
En este caso, ante un pulmén destruido no tiene
mucho valor (supongo) que no se vean hallazgos
tipicos en la AP del pulmén resecado. La funcién
pulmonar tiene un gran valor debido a su patrén
caracteristico, pero este no se encuentra disponible
para la mayoria de los neumondlogos pediatras.
En el pulmén remanente no se ven claramente
hallazgos sugestivos de BO: patrén en mosaico
(que implica la combinacién de atrapamiento aé-
reo y oligoemia) ni tampoco dilatacién bronquial,
engrosamiento de la pared bronquial u opacida-
des en vidrio esmerilado. Aunque si se observan
alteraciones de la perfusién. Y el funcional post-
operatorio (Fig. 6) (ademas de mostrar que no tuvo
disminucién de la CV) muestra persistencia del
patrén obstructivo. Pero es cierto que esto puede
ser sindrome de superposicién y que esto sea evi-
dencia de hiperreactividad bronquial.

Marco Solis: En el trabajo de Colom y Teper
(del Hospital Gutiérrez)® los autores validan
criterios diagndsticos para evaluar pacientes
con enfermedad pulmonar crénica en pediatria
y desarrollaron un indice adjudicando puntaje:
a) “historia clinica tipica” (4 puntos), defini-
da como: paciente previamente sano, con un
grave episodio de bronquiolitis que desarrolla
hipoxemia crénica (O, sat<92%), por mas de 60

dias; b) “historia de infeccién por adenovirus”
(3 puntos), y “TCAR con patrén en mosaico” (4
puntos). Un puntaje =7 predice el diagnéstico
de BO posinfecciosa con alta precisiéon (especi-
ficidad 100% y sensibilidad 67%). Se debe enfa-
tizar que un puntaje negativo (<7) no descarta
con certeza el diagnéstico de BO. Segtin datos
indirectos (no tuvimos acceso a su historia pe-
diatrica) hay confirmacion de la infeccién por AV
y alcanzaria el puntaje. Aunque es raro que no
se haya encontrado BO en el pulmén removido.

Silvia Quadrelli: Vale la pena remarcar que
gran parte de la literatura a nivel mundial sobre
este tema viene de grupos pediatricos argentinos,
tanto del Hospital Gutiérrez como del Garrahan.
Me gustaria enfatizar la enorme contribucién que
han hecho los pediatras argentinos al tema de la
BO post-infecciosa y las secuelas de las infecciones
virales en la infancia en general. En relaciéon a
la pregunta del Dr. Schejman, como mencioné el
Dr. Bergna, se suele ver a estos pacientes cuando
presentan ya compromiso contralateral, es decir
muchas veces y es poco frecuente que se plantee
la neumonectomia aunque mas no fuera por esa
raz6n. Hay una serie pequena de un grupo francés
que tiene alrededor de 22 pacientes sometidos a
trasplante unilateral de pulmén con neumonec-
tomia previa; estos tienen una mortalidad més
alta que las de trasplante pulmonar habitual y la
justificacién que los autores dan para esa mayor
mortalidad es que el mediastino esta traccionado y
eso genera alteraciones anatémicas que complican
el manejo posoperatorio inicial. Si bien dentro de
ese grupo los que presentan bronquiectasias no
FQ son los que tienen mas baja mortalidad, de
presentarse la eventualidad de un transplante,
este paciente se incluiria en un grupo de mayor
riesgo. Podemos por tanto decir que si bien por
ahora resolvimos la parte mas grave de nuestro
paciente, ain queda mucho por delante y es ne-
cesario recordar que es un paciente muy joven
con un pulmoén Gnico y “en riesgo” y que es im-

pre Pred post %chg
FVC 2,63 4,67 56% 2.80 60% 6.5%
FEV1 1.56 3.99 39% 1,84 46% 17.9%
FEV1/FVC 59% 66%

Patrén obstructivo grave con disminucién asociada de la FVC, respuesta significativa post bronco-

dilatadores.

Figura 6. Espirometria post-neumonectomia.
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portante asegurar la adherencia al seguimiento y
prevencion de la pérdida de la funcién pulmonar
remanente.

En conclusién, creemos que este paciente tuvo
una infeccién por adenovirus en la infancia y
desarroll6 lo que en la literatura pediatrica se
conoce como “EPOC posviral”. La neumonecto-
mia resolvié la infeccidon recurrente pero debera
vigilarse la evolucién del pulmén remanente
haciendo todos los esfuerzos para preservar la
funcién pulmonar.
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