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ENFERMEDAD PULMONAR INTERSTICIAL DIFUSA

GUIAS DE DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO

1= INTRODUCCION

El intersticio pulmonar esta constituido por una trama de fibras de tejido conectivo que le
proporcionan un adecuado sostén a la estructura pulmonar y basicamente lo conforman tres
compartimentos. El intersticio subpleural, con una malla ubicada por debajo de la pleura visceral,
envuelve a todo el pulmoén y penetra en el mismo a través de los septos interlobulares. El espacio
intersticial peribroncovascular con una estructura de tejido conectivo laxo que principalmente
rodea los haces broncoarteriales y por ultimo, el intersticio parenquimatoso localizado entre las
membranas basales del epitelio alveolar y el endotelio capilar. Este espacio esta ocupado por un
pequefio numero de macrdofagos alveolares, fibroblastos, miofibroblastos y una matriz constituida
por colageno, macromoléculas relacionadas y por proteinas no colagenas tales como fibronectina
y laminina. '

Hay numerosas enfermedades que pueden generar en algin momento de su evolucion
fenomenos inflamatorio s o fibrdticos en esta estructura. Se las denominan enfermedades
pulmonares intersticiales (EPI), habiéndose reconocido mas de 100 entidades diferentes que en
algin momento pueden incluirse en esta generalizacion.

Clasicamente se divide a las enfermedades intersticiales en dos grandes grupos, las de
etiologia conocida (infecciosas, inducidas por drogas, inhalatorias) y las de etiologia desconocida
(tabla N° 1). Si bien representan un grupo de afecciones de relativa baja prevalencia, se ha
estimado que constituyen al menos el 15% de la practica profesional de un especialista en
enfermedades respiratorias. *

En relacion a las de etiologia desconocida la falta de homogeneidad en el diagndstico ha

llevado a resultados muy variables en cuanto a su prevalencia, morbilidad y mortalidad. Por otra
parte, los reportes de centros especializados dificilmente sean verdaderamente representativos del
perﬁl global de la enfermedad ya que concentran pacientes mas severos y seguramente mas
jovenes y con mejor respuesta al tratamiento. *
Las dificultades mas frecuentes que se presentan son: problemas para conﬁrmar el diagndstico,
falta de tratamientos efectivos y en algunos casos evolucion progresiva a la muerte. Todas estas
circunstancias generan por parte de los especialistas una amplia variacion en la estrategia
diagnostica y terapéutica, faltando una unidad de criterio en el manejo de estas enfermedades. 6,7
Por esta razon se decidid generar, a través de la Seccion Cientifica de Patologia Difusa y/o
Intersticial de la Asociacion Argentina de Medicina Respiratoria una serie de recomendaciones
sobre los métodos de diagnostico de las EPI en general y sobre el diagndstico, seguimiento y
tratamiento de las dos entidades de mayor relevancia: sarcoidosis y fibrosis pulmonar idiopatica
(FPI)

TABLA N° 1

CLASIFICACION DE LAS ENFERMEDADES PULMONARES INTERSTICIALES
ALGUNAS DE LAS PATOLOGIAS INTERSTICIALES MAS FRECUENTES

1- EPI DE ETIOLOGIA CONOCIDA

. Infecciones: tuberculosis, micosis profundas, virales. .
Inhalacién de particulas inorganicas (neumoconiosis).
Silicosis, asbestosis, beriliosis.
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. Inhalacion de particulas organicas: (neumonitis por hipersensibilidad): pulmén del
granjero, pulmoén de los criadores de palomas.

. Medicamentos: bleomicina, ciclofosfamida, metotrexate, busulfan, amiodarona.

. Inhalacion de gases, humos, vapores y aerosoles.

. Radiaciones.

. Aspiracion cronica de reflujo gastroesofagico.

. Edema pulmonar crénico.

. Neoplasias: linfangitis carcinomatosa, metastasis.

2- EPI DE ETIOLOGIA DESCONOCIDA

. Fibrosis pulmonar idiopatica (neumonia intersticial usual).
. Sarcoidosis.
. Enfermedades del colageno:
Esclerodermia, artritis reumatoidea, lupus eritematoso sistémico.
. Histiocitosis X.
. Neumonia intersticial descamativa.
. Neumonia intersticial no especifica.
. Neumonia en organizacion con bronquiolitis obliterante.
. Linfangioleiomiomatosis. .
. Vasculitis pulmonares: granulomatosis de Wegener, sindrome de Churg-Strauss.
. Eosinofilias pulmonares.
. Proteinosis alveolar.
. Enfermedades hereditarias.
. Sindromes pulmonares hemorragicos:
. Sindrome de Goodpasture, hemosiderosis pulmonar idiopatica.

II - OBJETIVOS

. Determinar el rol actual de la evaluacion clinica y de cada uno de los métodos
complementarios de diagnostico.

. Consensuar recomendaciones sobre guias de diagnostico y tratamiento en enfermedades

pulmonares intersticiales para unificar criterios en su manejo.

III - CRITERIOS BASICOS DE DIAGNOSTICO

Pacientes con disnea de causa no explicada, infiltrado intersticial difuso en la radiografia de
torax, o incapacidad ventilatoria restrictiva y/o hipoxemia en reposo sin causa clara. La presencia
de uno solo de estos criterios justifica la etapa inicial de evaluacion para confirmar o descartar la
presencia de enfermedad intersticial pulmonar.

IV -ETAPA DE DIAGNOSTICO

IV -1 Recomendaciones aplicables a todos los pacientes:

En todos los casos se sugiere realizar:
. Historia clinica inicial (interrogatorio exhaustivo sobre antecedentes laborales, exposicion a

agentes ambientales organicos e inorganicos, uso de medicamentos, radiaciones, antecedentes
de enfermedades cardiovasculares y antecedentes familiares de enfermedades similares) .
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e Exdmen fisico: bisqueda de rales tipo velero, hipocratismo digital, manifestaciones de
enfermedades sistémicas, por ejemplo: signos de vasculitis o enfermedades del colageno.

e Radiografia de torax (RxTx) y revision de radiografias previas. . Tomografia computada
de torax de alta resolucion (excepto en enfermedad intersticial difusa terminal
evidenciable con RxTx o cuando hay alta sospecha de enfermedad infecciosa).

e Laboratorio basico (hemograma, urea, creatinina, sedimento urinario, proteinograma
electroforético ).

e Laboratorio pulmonar:

. Espirometria pre y post broncodilatadores.

. Gases en sangre en reposo y ejercicio

. Difusion de monoéxido de carbono (DLCO) siempre que sea posible.

. Opcionalmente test de caminata de 6 minutos con saturometria continua.

e Evaluacion inmunolégica: anticuerpo antinuclear (ANA), factor reumatoideo (FR) y
dosaje de complemento (C) y C4).

e Fibrobroncoscopia con biopsias transbronquiales multiples (en practicamente todos los
pacientes, excepto evidencias de enfermedad terminal o diagnostico obvio por los métodos
previos).

Lavado broncoalveolar, so6lo si es accesible con estandares de calidad adecuados.
ECG

COMENTARIOS:

IV-l-a HISTORIA CLINICA

Realizar un interrogatorio exhaustivo sobre los siguientes aspectos:

e Historia ocupacional y antecedentes de exposicion a agentes ambientales organicos e

inorganicos, (asbestos, silice, berilio, proteinas animales, hongos, etc.).

Antecedentes de cancer y radioterapia.

Antecedentes de enfermedades cardiovasculares.

Causas de posible inmunosupresion: HIV, administracion de corticoides, citostaticos,
transplante de o6rganos, etc.

e Preguntar sobre enfermedades similares en la familia. La fibrosis pulmonar idiopatica y la
sarcoidosis pueden presentarse en miembros de una misma familia.

e Habito de fumar: la histiocitosis, neumonia intersticial descamativa, bronquiolitis
respiratoria asociada a neumonia intersticial y el sindrome de Goodpasture se presentan
casi siempre en fumadores.

e Antecedentes de ingestion de drogas: por ejemplo amiodarona, bleomicina, metrotexate,
ciclofosfamida, etc. Algunas drogas como amiodarona y ciclofosfamida pueden haber
sido ingeridas muchos afios antes de las manifestaciones clinicas.

La mayoria de los pacientes tienen disnea de esfuerzo y tos seca, pero 5 a 10% estan
asintomaticos. La tos puede ser un sintoma predominante en enfermedades con un patron de
distribucion broncocéntrica como la sarcoidosis, bronquiolitis obliterante con neumonia en
organizacion (BONO), alveolitis alérgica extrinseca, neumonia eosinofilica o linfangitis
carcinomatosa. .

Las sibilancias son poco frecuentes, pero pueden presentarse en pacientes con linfangitis
carcinomatosa y neumonia eosinofilica cronica.

La hemoptisis estd asociada, aunque no siempre, a hemorragia pulmonar y
vasculitis. s

Cuando hay dolor toracico agudo debe considerarse el diagnostico de neumotorax
secundario a histiocitosis, linfangioleiomiomatosis (LAM) o neurofibromatosis. Los sintomas se
presentan habitualmente en el transcurso de afios pero algunas EPI evolucionan
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en dias o semanas, por ejemplo, la neumonitis por hipersensibilidad, la bronquiolitis obliterante
con neumonia en organizacion, los sindrome s de hemorragia alveolar y las neumonitis agudas
que se asocian allupus eritematoso sistémico o la polimiositis. *°

El término fibrosis pulmonar idiopatica (FPI) incluye en la actualidad solamente a aquellos
casos en que la histologia corresponde a neumonia intersticial usual (NIU)."' La misma,
habitualmente tiene un curso de evolucidn lenta con disnea progresiva y sobrevida media entre 2 a
4 anos. Las restantes entidades que anteriormente se agrupaban bajo el término global de FPI
actualmente se engloban bajo la denominacion de neumonias intersticiales idiopaticas (NII) y
tienen distinta evoluciéon y prondstico.'”> La neumonia intersticial aguda (NIA) también
denominada sindrome de Hamma-Rich, es de presentacion aguda y si no responde al tratamiento
muestra una sobrevida s6lo de semanas o meses, aunque al mismo tiempo es potencialmente
curable con corticoides o inmunosupresores. La neumonia intersticial descamativa (NID), la
bronquiolitis respiratoria asociada a enfermedad pulmonar intersticial (BR-EPI) y la neumonia
intersticial no especifica (NINE) en general tienen una evolucion mas lenta con mayor respuesta a
la terapéutica y mejor prondstico.

IV -1-b EXAMEN FiSICO

Los rales finos inspiratorios son comunes en la mayor parte de las EPI, pero estan
presentes en el 90% de la fibrosis pulmonaridiopatica y mucho menos frecuentemente en la
alveolitis alérgica extrinseca (menos del 25% ), o la histiocitosis (menos del 1 0%).

El hipocratismo digital se observa en 2/3 de pacientes con fibrosis pulmonar idiopatica, en
el 75% de los pacientes con fibrosis pulmonar debida a artritis reumatoidea, pero es poco
frecuente en asbestosis. ">

Ante cualquier enfermedad intersticial pulmonar s6lo en presencia de severa restriccion
(CVF < 50%) son esperables signos clinicos de hipertension pulmonar tales corno el aumento del
segundo ruido, los signos de hipertrofia o dilataciéon ventricular derecha y la insuficiencia
tricuspidea. La falta de correlacion de estos hallazgos con la severidad de la afectacion del
parénquima pulmonar obliga a descartar patologia vascular primaria del pulmon.

El compromiso pleural es frecuente en el lupus y muy raro en la fibrosis pulmonar
idiopatica.

Algunos signos extrapulmonares pueden orientar a la presencia de enfermedades
especificas, por ejemplo: uveitis en sarcoidosis, queratoconjuntivitis seca en el sindrome de
Sj6gren, linfoadenopatias en sarcoidosis, linfoma, cancer o HIY. '>'®

IV-1-cRADIOGRAFIADE TORAX

La mayor parte de los pacientes sintomatico s tienen Rx Tx patoldgicas, pero hay que
recordar que un porcentaje menor pueden tener Rx Tx normales en estadios iniciales.

Las distintas EPI dan lugar a un patron radiolégico de tipo intersticial y en ocasiones hay
distintas enfermedades que pueden afectar el alveolo pulmonar.

En el compromiso intersticial es comun apreciar opacidades reticulonodulares que afectan
en forma difusa y simétrica ambas playas pulmonares. Las mismas pueden ser de variada
intensidad y tamafio dependiendo estas caracteristicas de la enfermedad que las genera.

Cuando esta afectado el alvéolo hay que recordar las patologias que pueden producir
infiltrados alveolares, entre otras la proteinosis alveolar, el carcinoma broncoalveolar, las
metastasis broncoalveolares (corno el carcinoma de mama o pancreas), ellinfoma maligno, la
sarcoidosis alveolar, la NID, la neumonia eosinofilica, la microlitiasis alveolar, la BONO, la
neumonia lipoidea y la neumonitis por hipersensibilidad. 17

Otros hallazgos asociados al infiltrado intersticial y alveolar pueden sugerir la presencia de
enfermedades especificas. Ya fue citado el significado de la presencia de neumotérax. El volumen
pulmonar normal o aumentado sugiere LAM, histiocitosis X o neumonia por
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hipersensibilidad. "

La presencia de adenopatias es sugestiva de sarcoidosis, linfoma, carcinomatosis
linfatica, beriliosis o amiloidosis mientras que la calcificacion de la misma con patrén en cascara
de huevo es patrimonio de la silicosis y mas raramente de la tuberculosis, sarcoidosis o la injuria
radiante.

La presencia de lineas B de Kerley es un hallazgo muy especifico de infiltracion linfatica y
su presencia sugiere LAM, hipertension post-capilar como en la insuficiencia mitral o la
enfermedad veno-oclusiva, amiloidosis o linfoma pero muy especialmente carcinomatosis
linfatica.

El derrame pleural también es inusual y debe hacer sospechar carcinomatosis linfatica,
enfermedad del tejido conectivo o si esta calcificado asbestosis.

La presencia de panal de abejas no es privativa de fibrosis pulmonar idiopatica pues
también puede hallarse en fibrosis pulmonar asociada a enfermedades del tejido conectivo,
asbestosis 0 neumonia inducida por drogas. La FPI predomina en lobulos inferiores, pero algunas
otras tienen localizaciéon preferencial en 16bulos superiores: neumonitis radiante,
neurofibromatosis, sarcoidosis, histiocitosis X, neumonitis por hipersensibilidad, neumonia
eosinofilica cronica, artritis reumatoidea, espondilitis anquilopoyética y neumonia por drogas. El
hallazgo més comun si se trata de una FPI es la presencia de infiltrado reticular difuso bilateral a
predominio de 16bulos inferiores, con presencia de infiltrado mas grueso o areas de panalizacion
en la enfermedad mas severa. Las areas de vidrio esmerilado son mas comunes en la BONO,
NINE o NID que en la NIU. La presencia de volimenes pulmonares normales obliga a descartar
enfermedadlpulmonar obstructiva crdonica asociada u origen agudo no idiopatico del infiltrado
intersticial.

IV-l-d TOMOGRAFIACOMPUTADADE TORAX DE ALTA RESOLUCION

La TAC de torax de alta resolucion (1-2 mm de colimacion con algoritmo de reconstruccion
de hueso) es un estudio util para definir diagndstico, prondstico y potencial respuesta al
tratamiento y debe ser realizada en todos los pacientes con sospecha de EPI. El principio de esta
técnica consiste en evaluar allobulillo pulmonar secundario y las estructuras que constituyen el
mismo. 18 Por ello, la TAC es mas sensible que la radiologia convencional (94% vs 80%) para
determinar la patologia que afecta al espacio intersticial, debiendo realizarse en todo paciente con
restricciéon o hipoxemia no explicable por la RxTx. '

Las enfermedades que mas frecuentemente pueden ser detectadas por TAC de alta resolucion
con RxTx normal, son las enfermedades ocupacionales, la carcinomatosis linfatica y la FPI. Es
importante enfatizar la necesidad de hacer los estudios en posicidon supino y prono cuando la
RxTx es normal a fin de certificar que las alteraciones vistas en la TAC corresponden a
compromiso intersticial y no a areas de hipoventilacion en los sectores declives.

La TAC puede mostrar un patréon de afectacion nodulillar o reticular y de distribucion del
intersticio axial, parenquimatoso y periférico. *'** Las enfermedades que afectan
predominantemente el intersticio axial, peribroncovascular o central son la sarcoidosis, la
silicosis, la talcosis y la carcinomatosis linfatica. Las enfermedades que afectan
predominantemente el intersticio periférico son la FPI y la fibrosis asociada a enfermedades del
tejido conectivo, la asbestosis, la neumonitis por hipersensibilidad, la NID, NIA, NIU y algunas
sarcoidosis. El patron predominantemente reticular, que indica particularmente el compromiso del
intersticio parenquimatoso, se aprecia en la FPI, el edema o la carcinomatosis linfatica. El patrén
nodulillar es mas frecuente en la sarcoidosis, la neumonitis por hipersensibilidad o la
carcinomatosis linfatica, asociada esta tiltima con patron reticular (patron reticulonodulillar). 23

La NIA muestra opacidades reticulares y panalizacion subpleural con un patrén periférico con
predominio basal. Si bien puede haber areas de vidrio esmerilado que indicaria actividad de
lesion, las mismas son infrecuentes y suelen encontrarse dentro de las areas de lesion, entre el
parenquima pulmonar normal y la panalizacion del mismo. A su vez, pueden hallarse
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bronquioloectasias y bronquiectasias de traccion.

La fibrosis pulmonar asociada a esclerodermia, ** algunas neumonias por drogas y la
asbestosis presentan un patrén tomo grafico indistinguible de la FPI. 25 En contraste, la mayor
parte de los pacientes con NID, NINE Y BONO tienen predominantemente areas de vidrio
esmerilado aunque este hallazgo también puede ser visto en la neumonitis por hipersensibilidad, la
proteinosis alveolar, las infecciones y la neumonia eosinofilica cronica. 2>~

La sarcoidosis mostrarda ademas de la adenopatia hiliar y/o mediastinallos infiltrados
nodulares a 10 largo de las ramas broncovasculares y los septos interlobares. La exactitud
diagnostica para diferenciar FPI de otras causas de EPI es del 88%. *"** Los hallazgos de la TAC
son 10 suficientemente especificos para asegurar el diagnostico de FPI, sarcoidosis, LAM,
histiocitosis X o carcinomatosis linfatica.

IV-l-e LABORATORIO BASICO

La principal utilidad del laboratorio basico es descartar enfermedades de etiologia
conocida ya que los hallazgos seroldgicos son relativamente inespecificos e incluyen: aumento de
la eritrosedimentacion e hipergamaglobulinemia. Las anormalidades del sedimento urinario
pueden sugerir en algunos casos enfermedad del tejido conectivo, sindromes pulmo-renales,
vasculitis sistémica o enfermedad por drogas. Sin embargo, la mayor parte de los hallazgos de
laboratorio presentan marcada superposicion entre las distintas afecciones y son de poca ayuda
diagnostica. En FPI se ha documentado la presencia de anemia hemolitica, anticuerpo s
antinucleares, factor reumatoideo, crioglobulinas y complejos inmunes circulantes en forma
variable (alrededor del 25% de los pacientes), pese a que todos ellos son habitualmente sugestivos
de otras enfermedades. *°>*

IV-I-f LABORATORIOPULMONAR

Permiten evaluar la magnitud de la afectacion funcional, pero no discriminan entre
inflamacion y fibrosis ni aportan datos sobre diagnosticos diferenciales.

ESPIROMETRIA

Los pacientes con EPI presentan un defecto ventilatorio predominantemente restrictivo,
caracterizado por disminucién de la capacidad pulmonar total (CPT) que se manifiesta por
disminucion de la capacidad vital forzada (CVF) y preservacion de la relacion VEF 1/ CVE

El héabito de fumar puede alterar, al menos parcialmente, el patrén restrictivo. ** Esto
significa que los pacientes con EPI pueden tener asociada obstruccién al flujo aéreo. > Cuando
ello ocurre, hay que descartar: sarcoidosis (50% con esta enfermedad tienen obstruccion
asociada), histiocitosis X (4 a 33%) y LAM (65 a 78%).’**” En la FPI, la coexistencia de enfisema
puede generar volumenes pulmonares normales. Asimismo, en estadios tempranos de las EPI, los
volimenes pulmonares también pueden ser normales. **

GASES EN SANGRE

Los gases en sangre revelan hipoxemia que suele empeorar con el ejercicio, aumento de la
diferencia alveolo-arterial de oxigeno (A-a) y normo o hipocapnia con pH dentro de los limites
normales. En la etapa mas precoz la Pa02 puede ser normal en reposo, pero desciende con el
ejercicio. La determinacion de los gases en sangre debe ser realizada en todos los pacientes con
sospecha de EPI ***
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DIFUSION DE MONOXIDO DE CARBONO (DLCO)

Debe realizarse siempre que sea posible. Es un indicador precoz de afectacion del
intersticio y de la severidad y extension de la enfermedad. 41,42 La DLCO se encuentra
disminuida, aunque en estadios tempranos de la EPI puede ser normal. En pacientes HIV la
DLCO normal excluye casi con seguridad neumonia por Pneumocystis carinii. La DLCO es ttil
también para monitorear la evolucion de la EPI. Para interpretar los resultados debe tenerse en
cuenta que la variabilidad intraindividual es de 5 a 10% Y que la variabilidad entre laboratorios
supera el 90%. 43 A partir de la publicacion de las recomendaciones de la ATS para disminuir los
factores que contribuyen a dicha variabilidad, y la incorporacion de las mismas a todos los
equipos disponibles comercialmente, esta variabilidad disminuyd, pero atn sigue siendo muy alta.
44 Por esta razon la comparacion de resultados entre diferentes laboratorios debe ser efectuada
con sumo cuidado. Las consideraciones técnicas son de maxima importancia. Si el paciente tiene
una capacidad vital muy baja «2 Its) por obstruccion o restriccion, se debe reducir el volumen de
lavado de espacio muerto y en pacientes con compromiso muy severo no se puede realizar el test
o se debe consignar en el informe qué volimenes se utilizaron para comenzar y finalizar la
recoleccion de la muestra alveolar. Adicionalmente, el paciente debe ser capaz de inspirar y/o
espirar la muestra durante el test en menos de 4 segundos (lo cual puede ser imposible en
presencia de obstruccion severa al flujo aéreo). Los valores mas importantes a tener en cuenta
para corregir la DLCO son los de la hemoglobina, carboxihemoglobina, Pa02 Y Fi02 del paciente
por lo cual debe medirse gases en sangre respirando aire ambiente e incluir esta informacion para
el calculo de la DLCO medida. La adecuada calibracion y la obtencion de maniobras adecuadas es
critica para la credibilidad de los resultados.

PRUEBA DE EJERCICIO.

Su utilidad es controvertida. Podria ser de valor en la deteccion o exclusion de las EPI en
pacientes sintomdticos con Rx de térax y pruebas funcionales normales en reposo. 40 Sin
embargo, en estos casos, su sensibilidad no ha sido comparada con la TAC de alta resolucion. No
se recomienda su uso de rutina.

IV-l-g EVALUACIONINMUNOLOGICA

El laboratorio inmunologico debe estar orientado a efectuar los diagnoésticos diferenciales
correspondientes a todas aquellas enfermedades inmunoldgicas que en algun momento de su
evolucion pueden afectar al intersticio pulmonar. 45-51 Como orientacion general se sugiere
efectuar como estudios de rutina el dosaje de ANA, FR, Y C3'Y C4.

El hallazgo de ANA positivo con titulos superiores a 1/80 y patron homogéneo unido a niveles
bajo de C3 y C4 puede hacer sospechar lupus eritematoso sistémico (LES); en esos casos se
debe completar con estudios de anti DNA y / o anti Sm.

Si el ANA es positivo con patron moteado debe sospecharse sindrome de Sjogren y se debe
complementar con anti- Ro o anti La.

Un titulo de factor reumatoideo superior a 1/160 es compatible con artritis reumatoidea.

Si se sospecha esclerodermia se sugiere realizar anticuerpo s anticentromero (ACA) y

anti Scl70.

Si se sospecha enfermedad mixta de tejido conectivo se debe solicitar anticuerpo s
anti-RNP. En caso de polidermatomiositis completar con anticuerpo s anti- Jo-1. 49-51

IV-I-h FIBROBRONCOSCOPIA
OBSERVACION DIRECTA

El examen de la nasofaringe puede mostrar cambios inflamatorio s en la enfermedad de
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Wegener y granuloma de la linea media. En la laringe pueden verse cambios inflamatorio s
asociados a trastornos de la motilidad del esdfago y reflujo en la esclerodermia. El arbol
traqueobronquial puede presentar el aspecto de empedrado del compromiso bronquial de la
sarcoidosis o lesiones tumorales primitivas o metastéasicas.

BIOPSIA TRANSBRONQUIAL (BTB) EN LA EPI

Estan indicadas cuando se sospecha sarcoidosis, tuberculosis o metéstasis. También puede
obtenerse un alto rendimiento diagnostico en infecciones, proteinosis alveolar y neumonia
eosinofilica. En el resto de las EPI solo sera util para excluir enfermedades especificas como las
previamente mencionadas. *°

No es aceptable el diagndstico de FPI o NII y sus diferentes categorizaciones
histopatologicas mediante biopsia transbronquial. No es util para determinar el grado de
inflamacion por la heterogeneidad de la lesion. Las muestras son tomadas a ciegas con grandes
posibilidades de biopsiar una zona no afectada. Asimismo, el tejido puede ser deteriorado durante
la biopsia y también puede provenir de areas adyacentes al bronquio. El tamafio de la muestra
(generalmente 1 a 3 mm) a menudo resulta insuficiente para hacer diagnostico y evaluar la
extension e intensidad de la alveolitis y la fibrosis. En general el rendimiento diagndstico no es
superior al 50%. Por lo tanto sdlo estd indicada ante la imposibilidad de llegar al diagnostico por
historia clinica, laboratorio y TAC y ante la sospecha de otros diagnésticos. >+

En pacientes con sarcoidosis con infiltrados pulmonares difusos el rendimiento diagnostico
es del 75 al 89%. Cuando hay compromiso parenquimatoso sin alteracion radiologica visible, el
rendimiento diagnostico es menor (44 al 66%). Las biopsias endobronquiales hacen diagnostico
en el45 al 77% de los casos, pero no se sabe con seguridad si las mismas aumentan el rendimiento
diagnoéstico de las biopsias tralisbronquiales.

La BTB puede realizarse como procedimiento ambulatorio. Las complicaciones son
neumotodrax y hemorragia. El neumotdrax se presenta en el 0,7 al 2% de los casos. La mitad de
ellos requiere tubo de drenaje y puede disminuirse si se evita la biopsia en el 16bulo medio o la
lingula. La hemorragia ocurre en €19% de los casos y s6lo el 1 % supera los 50 ml. La mortalidad
es igualo menos del 0,1%. Las muestras para histopatologia deben ser enviadas en formol al 10%,
las muestras para cultivo en solucion salina estéril y las muestras para microscopia electronica en
glutaraldehido. La asistencia respiratoria mecanica no es una contraindicacion absoluta para
realizar la BTB, pero si una condicion de altisimo riesgo, por lo cual deberan ser cuidadosamente
evaluados en cada paciente costos y beneficios. Las contraindicaciones de la BTB son: la
hipertension pulmonar, las alteraciones no corregibles de la coagulacion y el paciente que no
coopera con el procedimiento. >

IV1-i LAVADOBRONCOALVEOLAR(LBA)

El LBA puede ser muy util desde el punto de vista diagndstico en algunas afecciones:
infecciones oportunistas, enfermedades malignas, neumonias eosinofilicas, hemorragia alveolar,
proteinosis alveolar, histiocitosis X, enfermedades ocupacionales y meramente indicativo en otras
(la presencia de linfocitosis sugiere sarcoidosis, beriliosis, tuberculosis, alveolitis alérgica
extrinseca o reaccion a drogas mientras que la granulocitosis sugiere FPI o infeccion, la relacion
linfocitos T CD4 / CD8 > 3.5 es altamente sugestiva de sarcoidosis pero el costo-beneficio no
favorece su uso sistematico). >”* Puede ademas tener cierta utilidad prondstica en FPI (buena
respuesta a esteroides en presencia de linfocitosis y pobre respuesta a los mismos si hay
eosinofilia o neutrofilia aislada). Sin embargo estos datos no son uniformes ni de alta
especificidad y requieren un procesamiento técnico muy riguroso, por lo cual se sugiere realizados
en pacientes seleccionados y en laboratorios entrenados para su realizaciéon. 7> ** Debe enclavarse
el fibrobroncoscopio en un bronquio de mediano calibre. Las areas mas
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utilizadas en enfennedad difusa son el l16bulo medio o la lingula por la mayor facilidad de
recuperacion. En lavados para analisis de la poblacion celular se debe realizar el lavado antes
del cepillado o la biopsia para evitar la contaminacion con sangre. >>

El volumen instilado y las condiciones de realizacién pueden alterar dramaticamente la
poblacion celular y los elementos no celulares. Se recomienda enfaticamente que la técnica del
lavado broncoalveolar esté rigurosamente estandarizada en cada laboratorio y sea absolutamente
respetada de la misma forma por cada miembro del staff de broncoscopia. Los resultados entre
distintos métodos de recoleccion y laboratorios de procesamiento no son comparables. No deben
considerarse significativos LBA de mas de 1 % de células epiteliales, hematicos, con escasa
celularidad o realizados en condiciones no uniformes. ****

Si bien el procedimiento ha permitido interpretar ciertos eventos fisiopatologicos y tener
conocimiento sobre los componentes celulares y moleculares intrapulmonares, la utilidad clinica
en el estudio de las neumonias intersticiales esta hoy en dia muy cuestionado. Hay controversias
por desacuerdos en la estandarizacion del método y la consecuente reproducibilidad en los
resultados, asi como la real sensibilidad y especificidad; por tal motivo no es aconsejable su
utilizacion como estudio de rutina.

IV-l-j EVALUACIONCARDIOLOGICA:

El estudio cardiolégico tiene por objeto detenninar la existencia de hipertension pulmonar
asociada.

Pasada esta primera etapa debieran poder excluirse a) las enfennedades infecciosas; b) las
enfennedades por inhalacion; c) la enfennedad intersticial asociada a enfennedad del tejido
conectivo y d) la enfennedad inteisticial asociada a drogas o radiacion. Podran ser excluidos
ademas la mayor parte de carcinomatosis linfatica, sarcoidosis, proteinosis alveolar y algunas
otras afecciones con patrones tomo graficos suficientemente distintivos. Cuando esta etapa no
pennita establecer diagndstico y/o cuando sugiera enfaticamente enfennedad intersticial de causa
desconocida se debera proceder a la siguiente etapa realizando estudios especificamente dirigidos
a pacientes con etiologias particulares.

IV-2 Estudios en pacientes seleccionados:

Los estudios que pueden indicarse son los siguientes:

. Pimax-Pemax (en sospecha de enfennedad del tejido conectivo)

. Volumenes pulmonares (siempre que sea posible)

. Eco-doppler con medicion de presion de arteria pulmonar (en sospecha de esclerodennia o
vasculitis o ante restriccion y/o hipoxemia severa de cualquier etiologia sospechada)

. Serologia para HIV (ante sospecha clinica de infeccion asociada a HIV)

. Baciloscopia de esputo y prueba tuberculinica

. ANCA (s6lo si sospecha vasculitis)

. ECA (solo si sospecha sarcoidosis)

. Cat+: (en sarcoidosis)

. Biopsia toracoscdpica o a cielo abierto

IV -2-a PIMAX-PEMAX

La evaluacion de la fuerza muscular respiratoria esta indicada en aquellos pacientes con
sospecha de enfermedad del tejido conectivo, especialmente lupus eritematoso sistémico,
polimiositis o enfermedad mixta del tejido conectivo (EMTC). Ademas debe evaluarse como una
causa posible de la caida de la CV en aquellos pacientes en que esta sea la Unica causa de
sospecha
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de enfermedad intersticial.
IV-2-b VOLUMENES PULMONARES

La medicion de los volimenes pulmonares es de utilidad especialmente en los pacientes
con obstruccion al flujo aéreo asociada en que la espirometria no permite valorar la existencia o
no de defectos ventilatorios restrictivos. El patron habitual es la disminucion de la capacidad
pulmonar total (CPT). Dado que su principal utilidad es la deteccion de trastornos mixtos debe
tenerse en cuenta que en estos procesos los volumenes pulmonares medidos dentro de "limites
normales" pueden ser inapropiadamente bajos para el defecto obstructivo e inapropiadamente
altos para el defecto restrictivo presente. Por lo tanto, al interpretar un estudio en un paciente con
compromiso funcional de tipo mixto, debe hacerse la distincion entre los valores "normales"
versus "apropiados" para el grado de obstruccion y de restriccion de la enfermedad estudiada. En
estos casos puede observarse un descenso de CPT con un aumento del VR o VR/CPT. 84,85

IV-2-¢ ECO-DOPPLER CON MEDICION DE PRESION DE ARTERIA PULMONAR

Debe realizarse en todos los pacientes con CV por debajo de 50% o con sospecha o
confirmaciéon de enfermedades intersticiales con alta prevalencia de hipertension pulmonar
(especialmente enfermedades del tejido conectivo) cualquiera sea su grado de compromiso
funcional.

IV-2-d SEROLOGIAPARAHIV

Solo esta indicada en los pacientes cuya forma inicial de presentacion exija el diagndstico
diferencial con enfermedades infecciosas de alta prevalencia en pacientes seropositivos
(fundamentalmente neumonias por Pneumocystis carinii o virales).

IV-2-¢ BACILOSCOPIA DE ESPUTO Y PRUEBA TUBERCULINICA

Cuando se deba descartar el diagnostico de tuberculosis miliar.

IV-2-f ANCA

Indicada en los pacientes cuya forma inicial de gér%sentaci(')n sea altamente sugestivo de
enfermedad de Wegeneru otras vasculitis pulmonares. ™

IV-2-g ECA

Cuando haya fuerte sospecha de sarcoidosis. "'%*"

IV-2-h BIOPSIA TORACOSCOPICA O A CIELO ABIERTO

Sus indicaciones son controvertidas. Si la TAC de térax no es suficiente para establecer
el diagnostico y el prondstico (determinando el grado de actividad y la probabilidad de respuesta a
esteroides) los pacientes deberian ser sometidos a biopsia. Actualmente la imposibilidad de
diferenciar clinica o tomograficamente con certeza las neumonias intersticiales idiopaticas de la
neumonia intersticial usual y teniendo en cuenta sus diferentes pronodsticos puede considerarse la
biopsia en aquellos pacientes en los que no se pueda categorizar con certeza su cuadro. ss-9

Las indicaciones de la biopsia quirargica (toracoscopica o a cielo abierto) son discutidas
pero las principales son:

e Diagnostico no determinado por otros métodos.
e Enfermedad de curso rapidamente evolutivo.
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Neumotodrax recurrente (para descartar histiocitosis o linfangioleiomiomatosis).
Sintomas y signos relacionados con vasculitis periférica.

Actividad indeterminada por TAC.

Riesgo quirtrgico aceptable.

Ausencia de contraindicaciones para el tratamiento

Razonable expectativa de que el tratamiento modifique la evolucion.

De los procedimientos utilizados se prefiere la videotoracoscopia pues tiene menos
morbimortalidad, el tiempo de drenaje es menos prolongado y son menores los dias de
internacion.

En la figura N° 1 se muestra el algoritmo diagnostico sugerido en las EPI. Como puede
observarse en la primera etapa de la evaluacion s6lo se utilizan estudios no cruentos que
permitiran certificar el diagndstico de algunas patologias. Aquellos pacientes en los cuales no se
puede confirmar la etiologia con estos métodos, pasan a una segunda etapa de evaluacion con
procedimientos invasivos; algunas enfermedades podrdn confirmarse con biopsias
transbronquiales por fibrobroncoscopia pero en algunos casos debera analizarse la posibilidad de
la indicacion de una biopsia de pulmoén a cielo abierto o por videotoracoscopia. Un grupo menor
de enfermos puede tener contraindicacion a procedimientos cruentos o bien reunir suficientes
elementos clinicos y de TACAR como para aceptar un diagndstico clinico presuntivo.

Una vez finalizada la evaluacion del paciente se tendra definido el diagnostico dentro de
alguna categoria especifica. De aqui en adelante las recomendaciones que siguen son aplicables a
FPI y sarcoidosis.
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FIGURA N°1
ENFERMEDADES INTERSTICIALES PULMONARES
ALGORITMO DIAGNOSTICO
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