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TEMA 1. RECUERDO ANATOMICO.

I.1. Division de la via aérea.

La funcién principal del aparato respiratorio es el intercambio
gaseoso, y para ello son necesarias unas estructuras anatémicas
dispuestas de tal forma que sean capaces de poner en intimo
contacto aire y sangre, para que sea posible la difusién de gases. El
aparato respiratorio se divide a nivel del cartilago cricoides en dos
porciones: tracto respiratorio superior e inferior.

1. Tracto respiratorio superior. Comprende: fosas nasales, faringe y
laringe. La faringe es rica en gldndulas linféticas. La laringe estd
constituida fundamentalmente por cartilagos y posee una gran
importancia, ya que contiene las cuerdas vocales. La apertura
instantdnea de las cuerdas vocales y de la glotis por un aumento
de la presion intratordcica produce la tos, que es uno de los me-
canismos de defensa mds importantes del aparato respiratorio.

2. Tractorespiratorio inferior. Comienza enla trdiqueay termina en
los sacos alveolares. Podemos distinguir varias zonas: zona de
conduccidn, zona de transicién y zona respiratoria propiamente
dicha.

AN

Traquea

Bronquio

Bronquiolo

Figura I.  Divisién via aérea inferior.

Zona de conduccién. Incluye la trdquea, que a nivel de la cari-
na se divide en los bronquios principales derecho e izquierdo, los
bronquios lobares, segmentarios, los bronquiolos, los bronquiolos
lobulillares (se originan a partir del primer bronquiolo tras unas
cuatro divisiones y ventilan los lobulillos secundarios) y los termi-
nales (de cada bronquiolo lobulillar se originan unos cuatro o cinco
bronquiolos terminales). Todas estas divisiones constituyen las 16
primeras generaciones. A esta zona también se le denomina espacio
muerto anatémico y tiene un volumen aproximado de 150 ml.

Zonade transicién. La constituyen los bronquiolos respiratorios
(generaciones 17, 18 y 19), en cuyas paredes aparecen ya algunos
alveolos.

Zonarespiratoria propiamente dicha. La forman los conductos
y sacos alveolares y alveolos (generacion 20 a 23).

Una vez descritas las divisiones de la via aérea inferior, podemos
distinguir varias unidades: acino, lobulillo primario y lobulillo se-
cundario. El acino esla unidad anatémica situada distal al bronquio-
lo terminal. Ellobulillo primario lo forman todos los sacos alveolares
dependientes de un conducto alveolar y el lobulillo secundario es la
minima porcién del parénquima pulmonar rodeada de tabiques de
tejido conjuntivo e independiente de los lobulillos vecinos. Todas
estas dicotomias se realizan en los primeros afios de vida.

La circulacién del aire a través de los conductos se determina
por las diferencias de presién que se generan entre el exterior y los
alveolos durante los movimientos respiratorios. En la inspiracion,
la presion intrapulmonar es menor que la atmosférica, permitiendo
la entrada de aire, y en la espiracion ocurre lo contrario. El flujo de
aire es turbulento en las vias de mayor calibre (trdquea y bronquios
principales), laminar en las vias mds finas, y mixto en los conductos
intermedios.

1.2. Estructura intima de las vias respiratorias
inferiores.

1. Trdquea y bronquios. Tienen estructuras histolégicas andlo-
gas, pero su disposicion varia desde la trdquea hasta los bronquios
mads periféricos. La pared consta de tres componentes principales:
mucosa, submucosa y fibrocartilago.

Mucosa. Estd formada por el epitelio, la membrana basal y el
corion. El epitelio es pseudoestratificado y consta de células cilia-
das, células con microvellosidades sin cilios, células caliciformes
mucosas y serosas, células basales, células indiferenciadas y algunas
células de Kultchitsky. Todas estas células se apoyan en la membra-
na basal (Figura 2). Las células basales no afloran a la superficie,
y de ellas derivan todos los demds tipos. Las células caliciformes,
productoras de una minima cantidad de moco bronquial, dismi-
nuyen progresivamente hacia la periferia y no existen en los bron-
quiolos respiratorios. Las células ciliadas se caracterizan por tener
su superficie recubierta de cilios. La mucosa epitelial se recubre
de forma discontinua por el moco bronquial, que consta de dos
capas: una capa superficial mds densa, en forma de gel, donde se
depositan las particulas extrafias inhaladas y los detritus celulares,
y una capa mds profunda y fluida, en forma de sol, donde baten de
modo sincrénico los cilios.

TRAQUEA Y GRANDES BRONQUIOS

Cél.caliciforme
mucosa

Moco

Cél. caliciforme

Membrana resosa

basal

Cél. de Kultchitsky

Cél. ciliada Cél. basal Cél. indiferenciada

BRONQUIOLOS

Cél. Ciliada

Cél. de clara
Cél. indiferenciada

Nervio

Figura 2.  Epitelio de vias aéreas.

Por debajo de la membrana basal se encuentra el corion que
constituye un laxo entramado de coldgeno, fibras eldsticas y reticula-
res, vasos, nervios y distintos tipos celulares (neutréfilos, linfocitos,
eosinofilos, macréfagos, mastocitos y células plasmaticas).
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Submucosa. Contiene las gldndulas productoras de moco
(constituidas por células mucosas, serosas, un canal colector y uno
excretor ciliado que se abre a la luz bronquial), que producen la
mayor parte del moco bronquial. Las gldndulas disminuyen progre-
sivamente hacia la periferia (igual que las células caliciformes).

Fibrocartilago. Se encuentra en la parte externa de la submuco-
sa. Enlatrdqueay los bronquios principales tiene una disposicién
en forma de arcos de herradura y el musculo une los dos extremos
posteriores de los cartilagos. A partir de los bronquios lobares, los
cartilagos no forman anillos continuos, sino placas aisladas unidas
por fibras musculares, y a medida que los bronquios se ramifican
las placas son mds escasas.

2. Bronquiolos. A partir de los bronquiolos respiratorios el epitelio
es cuboideo y estos bronquiolos no poseen células caliciformes.
Los bronquiolos no tienen cartilago ni gldndulas mucosas y tienen
unas células denominadas de Clara, de forma columnar bajay que
hacen prominencia en la luz bronquiolar. Estas células producen
el componente fluido del moco bronquial y el llamado surfactante
bronquiolar (pueden encontrarse una pequefia cantidad en los
grandes bronquios). Las células ciliadas atin se encuentran en los
bronquiolos respiratorios, pero desaparecen antes de los alveolos.

3. Alveolos. La pared alveolar se compone de: liquido de revesti-
miento epitelial, epitelio alveolar, membrana basal alveolar, inters-
ticio, membrana basal capilar y endotelio capilar.

El epitelio alveolar es escamoso, y estd formado por varios tipos
de células. La mayoria son los neumocitos tipo I (95%), y entre éstos
se encuentran los neumocitos tipo II o granulosos, que son células
cuboideas. Los neumocitos tipo I se cree que no son capaces de
reproducirse. Los neumocitos tipo II son células secretoras, cuya
misién principal es la produccién de surfactante (que impide el
colapso alveolar en la espiracién). Sumergidos en el surfactante
estdn los macréfagos, con capacidad fagocitaria. Los alveolos se
comunican entre si por los poros de Kohn.

El surfactante estd compuesto por fosfolipidos (el principal es la
dipalmitoillecitina), apoproteinas surfactantes e iones calcio. Los
fosfolipidos producen una disminucién en la tensién superficial, por
lo que se dice que el surfactante es un tensioactivo. Estos fosfolipidos
estdn dispuestos como una ldmina en la superficie alveolar, pero
para que se extiendan adecuadamente es necesaria la presencia del
calcio y las apoproteinas. Por todo esto, el surfactante aumenta la
distensibilidad pulmonar e impide el colapso alveolar. Su sintesis es
detectable en liquido amniético desde la semana 34 de gestacion.
Si hay una alteracién del epitelio alveolar (de los neumocitos tipo
II), un defecto de perfusién o la hipoxemia mantenida disminuye su
produccién, mecanismo implicado en los cuadros de distress respi-
ratorio del lactante y del adulto (MIR 96-97, 48; MIR 94-95, 102).

La membrana basal estd formada por coldgeno tipo IV y lipo-
proteinas (fibronectina) y hay dos, la del endotelio vascular yla del
epitelio alveolar. Entre ambas membranas hay un espacio, que es
el tejido intersticial, con fibras coldgenas de tipo I y III (relacién 2/1
para el tipo I), fibras eldsticas y células (como fibroblastos).

Por ultimo, en el interior de los alveolos estd el liquido de re-
vestimiento epitelial que contiene sustancia tensioactiva, fibrone-
ctina e inmunoglobulinas. Unidos de forma laxa a las células del
epitelio alveolar o libres en la luz, estdn los macréfagos alveolares,
los linfocitos y un pequefio nimero de polimorfonucleares. Estas
capas (epitelio alveolar, endotelio vascular, las membranas basales,
intersticio y el liquido de revestimiento) constituyen la membrana
de intercambio, de una delgadez extraordinaria.

1.3. Vasos pulmonares.

El pulmén recibe sangre no oxigenada de las arterias pulmonares y
oxigenada dela circulacién bronquial. Las arterias bronquiales proce-
den dela aorta y de las intercostales e irrigan la trdquea inferior y los
bronquios hastalos bronquiolos respiratorios. La arteria pulmonar se
divide debajo del cayado adrtico en dos ramas, derecha e izquierda,
que acompafian alos bronquios y se ramifican de modo similar hasta
los bronquiolos terminales, y a partir de aqui las arterias se distribu-
yen para irrigar el lecho capilar alveolar. El didmetro de las arterias
pulmonares es similar al de los bronquios acompaiiantes.

La sangre oxigenada de los capilares se recoge por las vénulas
pulmonares, que confluyen entre si, transcurriendo entre los lobu-
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lillos y l6bulos pulmonares, formando las cuatro venas pulmonares
(dos derechas y dos izquierdas) que desembocan en la auricula
izquierda. Las venas bronquiales drenan directamente en las pul-
monares (es una causa normal de cortocircuito arteriovenoso).
Las arterias pulmonares y sus ramas son mucho mds extensibles
que las sistémicas, y su paredes son muy finas (contienen escasas fi-
bras de musculo liso). Las arteriolas tienen una capa muscular tinica,
y son los vasos que mds contribuyen a la resistencia vascular.
Dentro de las paredes alveolares no existen linféticos, pero sien el
tejido conectivo pleural, paredes de venas, arterias y vias aéreas.

TEMA 2. MALFORMACIONES.

2.1. Malformaciones pulmonares.

Agenesia. Es la ausencia completa de un pulmén o de ambos
(no existe parénquima, bronquios ni vasos).

Aplasia. Consiste en la existencia de un bronquio rudimentario
que termina en fondo de saco (no hay vasos ni parénquima).

Hipoplasia. Existe un bronquio completamente formado, aun-
que de tamaio reducido, que termina en una estructura parenqui-
matosa no funcionante. Vasos hipoplasicos.

Fad A s
Hipoplasia @crnj“"—

Figura 3. Algunas malformaciones pulmonares.

Estas tres enfermedades se asocian en un 60% de los casos a
anomalias cardioldgicas o de grandes vasos que provocan la muerte
durante la infancia, pero en caso de no existir lesiones asociadas,
el paciente puede vivir asintomadtico hasta la edad adulta, con un
pulmoén dnico funcionante. Radiolégicamente se observan signos de
atelectasia masiva. La fibrobroncoscopia, laTC tordcico y arteriogra-
fianos dan el diagnéstico. No debemos confundir estos cuadros con
la displasia broncopulmonar, la cual no es una malformacién, sino
una alteracién en relacién con ciertos procedimientos terapéuticos,
como la oxigenoterapia en neonatos a altas concentraciones.

Quistes broncégenos. Resultan de la ramificacién anormal
del arbol traqueobronquial durante su desarrollo. Pueden loca-
lizarse en el parénquima pulmonar (generalmente tercio medio)
o en el mediastino (paraesofagicos, paratraqueales, parahiliares
o subcarinales, siendo esta tltima la localizacién mads frecuente).
Generalmente, no tienen comunicacion con el drbol bronquial y
son un hallazgo casual en la radiografia de térax. El paciente se
mantiene asintomatico hasta que el quiste se infecta, con lo que
surge comunicacién con el drbol bronquial y aparecen hemoptisis
y expectoracion purulenta.

Secuestro broncopulmonar. Consiste en la presencia de una
masa de tejido pulmonar separada del parénquima sano, sin co-
municacion con la via aérea. El aporte sanguineo proviene de una
arteria sistémica (mds frecuentemente de aorta tordcica o abdo-
minal, pero en ocasiones de una intercostal) (MIR 02-03, 172; MIR
97-98F, 119). A menudo, el pulmén secuestrado contiene aire, pese
ano estar comunicado con la via aérea, que llega hasta aqui a través
de minusculas conexiones alveolares.
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Figura 4. Rx de térax y arteriografia de un secuestro broncopulmonar.

Existen dos tipos de secuestro:
Secuestro intralobar. Carece de pleura propia (estd dentro de la
pleura visceral de un 16bulo normal).
Secuestro extralobar. Difiere del anterior fundamentalmente
en tres aspectos:
1. Tiene pleura propia.
2. El drenaje venoso es anormal, dirigiéndose a la circulacién
sistémica, creando asi un cortocircuito izquierda-derecha.
3. Anatémicamente estd enrelacion con el hemidiafragma izquier-
do mads del 90% de las ocasiones (MIR 96-97, 235). Puede estar en
el espesor de este musculo o en comunicacion con el eséfago.

CLINICA.

Los secuestros suelen ser asintomadticos hasta que se infectan,
momento en el que aparecerdn hemoptisis y expectoracién puru-
lenta. En caso de existir relacién con el es6fago, el paciente puede
presentar disfagia y/o hematemesis. Radiol6gicamente se suelen
manifestar como una masa en el dngulo costofrénico posterior
izquierdo.

TRATAMIENTO.

El tratamiento es la extirpacién quirdrgica, aun cuando se trate
de un hallazgo casual, dada la posibilidad de complicaciones. El
estudio preoperatorio incluye la realizacién de una arteriografia
(para localizar el vaso de irrigacién anormal) y un esofagograma
(para descartar comunicacién con el es6fago).

Malformacién adenoide quistica. Radiolégicamente es tipica
la imagen en “queso de Gruyere”, originada por la existencia de
grandes quistes. En ocasiones, los quistes atrapan aire de forma
valvular, ocasionando insuficiencia respiratoria aguda y la muerte
del recién nacido.

Drenaje venoso pulmonar anémalo (DVPA). Puede ser parcial
o total. En esta enfermedad, la sangre que proviene del parénquima
pulmonar drena en la auricula derecha o en alguna de las venas
cavas. En ocasiones se asocia a comunicacién interauricular. Gene-
ralmente existe una importante hipertensién pulmonar.

Sindrome de la cimitarra (pulmén hipogenético). Consiste en
una hipoplasia parenquimatosa y de la arteria pulmonar, junto a
un drenaje venoso anémalo, a través de una vena pulmonar dila-
tada que finaliza en la cava inferior. Tipicamente, en la radiografia
de térax se visualiza la vena anémala como una imagen curvilinea
paracardiaca, similar a una cimitarra.

Fistulas arteriovenosas. La mitad de los pacientes presentan
también fistulas en otros 6rganos (telangiectasia hemorrdgica
hereditaria o enfermedad de Rendu-Weber-Osler). En ocasiones
asintomadticas, otras veces se manifiestan con cianosis, poliglobulia
o acropaquias. La presencia o no de clinica se ha relacionado con
el tamarfio de la fistula, que condiciona el volumen de sangre que
recorre el cortocircuito derecha-izquierda. Asi, cuando este volu-
men sanguineo es significativo, el paciente presenta hipoxemia
por shunt, que no se corrige administrando oxigeno al 100%. Son
caracteristicas la platipnea (disnea que empeora con el ortostatis-
mo y mejora con el decuibito) y la ortodesoxia (desaturacién con
el ortostatismo, al aumentar el aflujo sanguineo de la fistula por

la gravedad). Radiolégicamente, la imagen cldsica es una masa
homogénea, redondeada, algo lobulada, mds frecuentemente en
I6bulos inferiores en la que, en ocasiones, se pueden identificar
los vasos aferente y eferente. El diagnéstico se confirma mediante
arteriografia.

Fistulas traqueoesofagicas. Se exponen en el capitulo de Pedia-
tria. En la mayorfa, el segmento proximal del eséfago termina en
saco ciego y el distal se comunica con la trdquea.

S

Tipo lll
87%

Tipo Il Tipo V

<I1% <1%
Figura 5.  Clasificacién de las fistulas traqueoesofdgicas.
2.2. Malformaciones de la pared toracica.

Costilla cervical. Es la causa mds frecuente de compresion del es-
trecho tordcico superior (este cuadro se expone detenidamente en el
capitulo de Traumatologia). Este espacio estd situado entre la primera
costilla y los escalenos anterior y medio. Por él discurren la arteria
subclaviay el plexo braquial, lo que explica que la clinica compresiva
consista en ausencia de pulso y parestesias en el brazo afecto.

Mdsculo escaleno anterior

Arteria subclavia

Figura 6.  Costilla cervical.

Pectus excavatum (térax en embudo). Depresién de la porcién
inferior del esternén y cartilagos adyacentes. En ocasiones coexis-
te con otras malformaciones, como pie equino-varo, sindrome de
Marfan o sindrome de Klippel-Feil. Generalmente asintomatico,
aunque en ocasiones puede originar arritmias benignas y un soplo
funcional. En el electrocardiograma se puede apreciar desviacion del
eje a la derecha. La intervencién quirtirgica suele tener indicacién
estética, ofreciendo los mejores resultados cuando se practica entre
los siete afios y la adolescencia.
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determinante es el radio de la seccién transversal del conducto.
E150% de esta resistencia corresponde a las vias aéreas superio-
res. El resto se divide entre el 80% que generan la trdquea y las
ocho primeras generaciones bronquiales, y el 20% que origina
la via aérea distal. Estas resistencias se determinan mediante

Pectus carinatum (térax en quilla). Su incidencia es diez veces
menor que el anterior. También suele ser asintomdtico, intervinién-
dose por motivos estéticos.

Esternén bifido. Se produce por un fallo en la fusién de las ban-
das esternales, credindose un defecto en la pared tordcica anterior. En
ocasiones se asocia a ectopia cordis. La intervencién consiste en la
aproximacién de los segmentos esternales. En caso de no ser posible,
se recurre a la colocacion de una prétesis o de autoinjertos.

Sindrome de Poland. Ausencia congénita del musculo pectoral
mayor. A veces también hay hipoplasia de otros musculos tordcicos,
cartilagos costales, costillas o mamila. Se cree que es debido a un
escaso aporte sanguineo en el territorio de la subclavia durante el
embarazo.

TEMA 3. FISIOLOGIA Y FISIOPATOLOGIA.

El aparato respiratorio estd formado por el sistema nervioso central
y periférico (que coordinan el funcionamiento del resto de estruc-
turas), los pulmones y vias aéreas, la vascularizacién pulmonar y la
caja tordcica (tanto la parte muscular como la osteocartilaginosa). Si
se produce una alteracion en cualquiera de estos elementos o en la
relacion entre ellos, acontecen alteraciones en la funcién respirato-
ria. Vamos a estudiar aqui las alteraciones de la funcién ventilatoria,
las de la circulacién pulmonar y las del intercambio gaseoso.

3.1. Ventilacion pulmonar.

1. Fisiologia. Los pulmones son unas estructuras eldsticas, puesto
que contienen componentes fibrilares que le confieren resistencia
a la expansion de volumen. Por ello, en condiciones normales, el
pulmoén contiene aire en su interior gracias a la existencia de una
presion positiva en su interior, en el espacio aéreo, y una presién
negativa externa, en el espacio pleural. Se denomina presién trans-
pulmonar (P,,) ala diferencia resultante de la presién interna menos
la presién externa mencionadas. Se suele representar mediante una
curva de presién-volumen la relacién entre la presién de distension
y el volumen de aire contenido en los pulmones (figura 7.I). Como
mads adelante se comenta, se denomina “compliance” o distensibi-
lidad al cambio de volumen en relacién con cambio de presién.

La pared tordcica es también una estructura eldstica tal que una
presion de distension positiva expande la pared, de tal manera que
una presién de distension negativa la comprime, pudiendo repre-
sentarse este hecho en una curva similar (figura 7.1I).

En circunstancias normales, los pulmones se ajustan a la pared
tordcica, de modo que las fuerzas y presiones que actian sobre es-
tas estructuras estdn interrelacionadas. Existe un nivel de volumen
pulmonar en el que la tendencia de los pulmones a contraerse y la
tendencia opuesta de la pared tordcica a expandirse son iguales,
denomindndose capacidad funcional residual (CFR), que es, por as{
decirlo, la posicién de reposo del aparato respiratorio (figura 7.11I).

Para conseguir un volumen pulmonar diferente del de reposo
(CRF), hay que modificar las presiones a las que estdn sometidos
los pulmones y la caja tordcica mediante la contraccién activa de
los musculos inspiratorios y/o espiratorios.

Simplificando, durante la inspiracion, la fuerza muscular vence
la tendencia a la retraccion del pulmoén y la caja torécica, pero a
medida que los pulmones se llenan de aire, como si de un resorte
se tratara, esta fuerza eldstica es mayor, porlo que llega un punto en
que se iguala ala fuerza muscular, no pudiendo incorporar mas vo-
lumen al espacio aéreo. Esa es la capacidad pulmonar total (CPT).

La espiracion desde la CPT hasta la CFR es pues un proceso
pasivo inducido por esa fuerza eléstica que hace volver al pulmén
a su posicién de reposo. Para seguir expulsando aire hasta un volu-
men inferior a la CFR, es necesaria la contraccion de los musculos
espiratorios, pero también aparece una fuerza eldstica que tiende
a expandir los pulmones (y por tanto, a evitar su colapso) y la caja
tordcica, fuerza que es mayor a medida que nos alejamos de la CFR
(como unresorte), hasta que llega un punto en que iguala la fuerza
muscular, no pudiendo vaciar mds contenido aéreo (volumen resi-
dual, VR) (MIR 95-96F 91).

El desplazamiento del aire desde la atmdsfera a los alveolos tiene
que vencer una resistencia doble:

* Resistencia aérea (Raw, del inglés airway), se rige por las leyes de
la fluidodindmina. Segtin la ecuacién de Poiseuille, el principal
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oscilometria.

Resistencia eldstica, de la que ya hemos hablado, por la opo-

sicién a la deformidad inspiratoria que ofrecen las estructuras
elésticas del pulmén y la pared tordcica. Se expresa como el
incremento de volumen en relacién al incremento de presion.
Ese cociente volumen/presién se denomina distensibilidad
o “compliance”, es decir, que a menor distensibilidad mayor
resistencia a la entrada de aire (MIR 99-00F, 37). Tipicamente,
la complianza disminuye en los procesos intersticiales con
formacidn de tejido fibroso y aumenta en los que se produce
destruccion del tejido eldstico, como es el enfisema. La elas-
tancia representa la fuerza de retroceso eldstico del pulmoén.
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Figura 7.  Curvas de presién-volumen.
2. Parametros que evalianla funcién ventilatoria. Estudiamos dos
tipos de vollimenes pulmonares: estdticos y dindmicos.

Voliimenes pulmonares estdticos. Miden el volumen de gas que
contiene el pulmén en distintas posiciones de la caja tordcica.

Se habla de cuatro volimenes: volumen residual (VR), volumen
corriente (VC), volumen de reserva espiratorio (VRE), volumen de
reserva inspiratorio (VRI), y cuatro capacidades, que son suma de
los anteriores: capacidad pulmonar total (CPT), capacidad vital (CV),
capacidad inspiratoria (CI) y capacidad funcional residual (CFR) (MIR
99-00E 35; MIR 99-00E 223; MIR 96-97, 51; 95-96, 203).

Las abreviaturas inglesas de estos voliimenes y capacidades son
respectivamente: RV, V,, ERV, IRV, TLC, VC, IC y FRC.

La CPT es el volumen de gas que contienen los pulmones en
la posicién de méxima inspiracién (aproximadamente 5.800 ml).
La CV es el volumen de gas espirado maximo tras una inspira-
cion maxima (aproximadamente 4.600 ml). E1 VR es el volumen
que contienen los pulmones después de una espiracién maxima
(aproximadamente 1.200 ml). E1 VC es el volumen que moviliza
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un individuo respirando en reposo (aproximadamente 500 ml). El
VRE es el volumen que se puede espirar después de una espiracion
normal (aproximadamente 1.100 ml). E1VRI es el volumen que se
puede inspirar después de una inspiracién normal (aproximada-
mente 3.000 ml). La CI es el volumen maximo inspirado (aproxi-
madamente 3.500 ml). Como ya se comentd, la CFR es el volumen
de gas que contienen los pulmones después de una espiracién
normal (aproximadamente 2.300 ml). En general, los voltimenes
pulmonares estdticos se calculan mediante espirometria, pero
paramedir el VR, y por lo tanto, la CFR, y la CPT se hace necesario
emplear la pletismografia corporal (mds precisa) o la técnica de
dilucién de helio.

8 _ VOLUMEN
(litros)
X ¥ X 7
CPT
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Figura 8.  Voliimenes pulmonares estaticos.

Ademads de los mencionados volimenes pulmonares estaticos,
en un ciclo respiratorio normal conviene recordar estos cuatro
conceptos:
¢ Espacio muerto anatémico: consta de unos 150 ml de aire conte-

nidos enla parte dela via aérea que no participa en el intercambio

gaseoso, es decir, de la nariz a los bronquiolos terminales.

* Espacio muerto alveolar: es el aire contenido en alveolos no
perfundidos, que no intervienen por tanto en el intercambio de
gases. En personas sanas es despreciable, pues todos los alveolos
son funcionales, pero aumenta en ciertas enfermedades como
el TEP, enfermedades intersticiales, etc.

* Espacio muerto fisiolégico: es la suma de los dos anteriores.

* Ventilacién alveolar: es el volumen que participa en el intercam-
bio gaseoso por unidad de tiempo.

Voliimenes pulmonares dindmicos (figura 9). Introducen en su
definicién el factor tiempo, por lo que se estudian ademds flujos
(volumen/tiempo). Para su medida se utiliza el espirémetro. El
individuo llena de aire sus pulmones hasta la CPT y luego realiza
una espiracion forzada, en condiciones ideales durante 6 segundos.
Los volimenes pulmonares dindmicos principales son:

e La capacidad vital forzada (CVF), que representa el volumen
total que el paciente espira mediante una espiracion forzada
maxima.

e Elvolumen de gas espirado en el primer segundo de la espiracién
forzada (VEF,, FEV)).

¢ Elvolumen de aire en la parte media de la espiracion, es decir,
entre el 25% y el 75% de la CVF (FEF 25%-75% o MMEE velo-
cidad maxima del flujo mesoespiratorio). El FEF 25%-75% es
la medida mads sensible de la obstruccién precoz de las vias
respiratorias, sobre todo de las de pequefio tamafio, por lo que
suele ser la primera alteracién detectada en fumadores (MIR
00-01FE 29). Otra prueba para detectar obstruccién precozmente
es la determinacion del volumen de cierre pulmonar mediante
ellavado de N,

e Larelacién VEF,/CVE que se conoce como indice de Tiffeneau
(valor patolégico menor de 0,7).

Los valores de volimenes estdticos y dindmicos que se han
mencionado son los normales para un individuo sano y joven, pero
deben ajustarse seglin edad, sexo y talla de la persona. Se considera
normal si el valor encontrado de cualquiera de los pardmetros se
encuentra entre el 80 y el 120% del esperado para el paciente segtin
sus datos antropomeétricos.

Conviene resefiar el concepto de flujo espiratorio maximo o
independencia del esfuerzo del flujo espiratorio forzado. Durante
la espiracién forzada, por mucho que se incremente la fuerza mus-
cular espiratoria, llega un nivel en el que el flujo de aire no puede
aumentar mds. Esto ocurre porque el esfuerzo muscular espiratorio
crea un aumento de presion de la caja torédcica sobre los pulmones
que los “exprime” y hace que se vacien, pero esa presién también se
transmite sobre los bronquiolos, haciendo que estos, desprovistos
de cartilago en su pared, se colapsen, con lo que queda aire atrapado
distal a este llamado punto critico. Asi, aunque aumente la presién
sobre el pulmén, no se consigue incrementar el flujo espiratorio.
Este flujo espiratorio mdximo es mayor cuando los pulmones estdn
llenos de aire que cuando estdn vacios, pues si el volumen pulmonar
es menor, la retraccién eldstica, que tiende a mantener abierta la
via aérea, se hace menor, siendo mds fécil que se colapse. El flujo
espiratorio forzado en esta fase depende pues de la distensibilidad
de las paredes en esa zona critica, la retraccién eldstica pulmonar
y la resistencia al flujo de la via aérea distal, pero no de la fuerza
muscular. Por ello es frecuente que los pacientes afectos de un tras-
torno obstructivo tengan una CVF menor que la CV, por el colapso
precoz de la via aérea en la espiracion forzada en el punto critico o
punto de igual presion.
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Figura 9.  Volimenes pulmonares dindmicos.

El flujo de aire espirado se puede representar en relacion al
volumen pulmonar, obteniendo asi la denominada curva flujo-
volumen, en la que se puede observar el fenémeno descrito de la
independencia del esfuerzo del flujo espiratorio forzado.

Si representamos también los flujos inspiratorios, obtenemos
las asas de flujo-volumen.

Cuando el paciente tiene los pulmones llenos de aire (CPT)
y empieza la espiracién forzada, el flujo de aire aumenta rapida-
mente hasta su valor maximo (unos 400 l/min), y luego desciende
de forma progresiva y lineal hasta que deja de salir aire (VR). Sin
embargo, la inspiracion forzada desde el VR consigue el pico de
flujo inspiratorio en la parte media de la inspiracién, por lo que la
curva tiene forma de U.
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FLUJO Normal parénquima, y el VR suele disminuir con un flujo espiratorio normal
(I/min) o casi normal (MIR 95-96, 233).
Cuando la enfermedad es extraparenquimatosa por disfuncién
z inspiratoria también predomina la dificultad para llenar de aire
8 los pulmones, por ejemplo por debilidad o parélisis del diafragma,
< musculo exclusivamente inspiratorio, no asi los intercostales que
z intervienen en la inspiracion y espiracion forzadas, pero el VR y el
it flujo durante la espiracion no suelen afectarse (MIR 98-99, 9).
Enlos casos de restriccién extraparenquimatosa con disfuncién
de la inspiracién y la espiracion, al pulmoén le cuesta tanto llenarse
VOLUMEN de aire como vaciarse, por lo que el VR suele aumentar. El Tiffeneau
puede disminuir por la dificultad del vaciado, pero si hay integridad
muscular espiratoria y el defecto reside en la pared tordcica, puede
- CcPT VR incluso aumentar.
e
E:i Tabla |. Alteraciones de la funcion ventilatoria.
5
z VR CV  FEV, TIFFENEAU PIM PEM
A et N6 T [N6 T N6l L | Lewow | N | N
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(I/min) Restrlf:tlvo quimatosa N l6N 1 N6l (>80%) . N
parenqulmatoso . . .
inspiratoria
z -
O Restrictivo Resiticiva
g extra- extraparen-
2_5_ parenquimatoso quimatosa { T d N6l | Variable N ,? N ,? 4
Q ) inspiratoria
ObSt' lctivo y espiratoria
* Segtin la etiologia
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Figura 10b. Curvas flujo-volumen. Patrones respiratorios patolégicos.

La presién inspiratoria méxima (PIM) y la presion espiratoria
maxima (PEM) son pardmetros que valoran la fuerza muscular de-
sarrollada en una inspiracién o espiracion forzada contra una via
aérea ocluida. Tienen interés en las alteraciones restrictivas.

3. Patrones de funcién anormal. Guidndonos por las alteraciones
enlos volimenes pulmonares estdticos y dindmicos, las alteraciones
ventilatorias se clasifican en obstructivas y restrictivas.

Alteraciones obstructivas. Se caracterizan por una dificultad
para el vaciamiento pulmonar, aunque la entrada del aire sea
normal o casi normal, que se traduce en una disminucién en la
velocidad del flujo espiratorio para cualquier volumen pulmonar
y un aumento del volumen residual. Inicialmente disminuye el
FEF 25%-75% y se altera la fase final de la curva flujo-volumen
espiratoria, que tiende a hacerse céncava por la irregularidad en
el flujo de vaciamiento. A medida que avanza la enfermedad, se
observan disminucion progresiva del FEF 25%-75%, del indice de
Tiffeneau, aumento del VR con CPT normal o aumentada, asi como
aumento de la relacién VR/CPT y descenso de la CV por aumentar
el VR (MIR 02-03, 160; MIR 01-02, 22; MIR 97-98, 154; MIR 96-97F,
35; MIR 95-96F 197).

Alteraciones restrictivas. Se caracterizan por dificultad para
el llenado de aire pulmonar, que origina una disminucién en los
volimenes pulmonares, especialmente la CPT y la CV (MIR 03-04,
232). Segtin dénde se localice la restriccién al llenado se clasifican
en parenquimatosas (en los pulmones) y extraparenquimatosas (en
la pared tordcica o el sistema neuromuscular). Estas dltimas a su vez
se dividen en dos grupos, unas en las que predomina la restriccién
durante la inspiracién y otras en las que se afectan tanto el tiempo
inspiratorio como el espiratorio.

En las parenquimatosas, como la fibrosis pulmonar idiopdtica,
al pulmon le cuesta llenarse de aire por la rigidez que presenta el
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RESTRICTIVAS -
Fibrosis pulmonar idiopatica

Otras enfermedades intersticiales
L VR, IT > 0,8 — Sarcoidosis
Neumoconiosis
| Extraparenquimatosas

Inspiratorias
IT = 0,8;{VR

Inspiratorias - Espiratorias
IT variable,TVR

* Guillain-Barré.
¢ Distrofias musculares.
* Miastenia gravis.

Enfermedades

Paralisis diafragma
neuromusculares

* Cifoescoliosis.
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Figura I |. Enfermedades respiratorias frecuentes por categorias
diagnésticas.

4. Regulacién nerviosa de la ventilacion. Existen dos sistemas de
control, uno voluntario y otro involuntario.

El sistema voluntario se localiza en las neuronas de la corteza
cerebral, y es responsable de la capacidad de estimular o inhibir el
impulso respiratorio de forma consciente.

El control automadtico o involuntario se ubica principalmente
en un centro bulbar, que es el mds importante por ser origen de
los estimulos inspiratorios regulares, que se ve influenciado por
diversos factores que estimulan dicho impulso. Asi, el incremento
delaPaCO,, el descenso dela PaO,, el descenso del pH y el aumento
de temperatura del liquido cefalorraquideo son estimulantes de la
ventilacién, siendo en condiciones normales el mas importante
de todos ellos la hipercapnia (MIR 96-97F 232). Esto se debe a que
el principal estimulante directo del centro bulbar es el ion H* (que
atraviesa mal la barrera hematoencefdlica, por lo que los cambios en
el pH sanguineo no afectan tanto al impulso ventilatorio como los
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cambios bruscos enla PaCO,, que si difunde ficilmente), que se forma
“insitu” en el LCR por formarse 4cido carbénico (H,CO,) de la unién
CO, + H,0, que se disocia en ani6n bicarbonato (HCO,) y H*.

Pero en pacientes con retencién crénica de CO,, como en la
EPOC, el principal estimulo pasa a ser la hipoxemia, pues el centro
bulbar en uno o dos dias se “acostumbra” a trabajar con elevadas
concentraciones de CO,y se hace “insensible” a su incremento,
dado que el ajuste renal en respuesta al aumento de PaCO, tiende
alaretencién de HCO,, que pasa al LCR, se une al H*y baja su con-
centracion. Por ello no se deben emplear altos flujos de O, en estos
pacientes, para no inhibir el estimulo derivado de la hipoxemia, que
pasa a ser el mds importante.

En el control automdtico intervienen ademds receptores perifé-
ricos que llevan informacion al centro bulbar, como sonlos del seno
carotideo (a través del glosofaringeo) o del cuerpo adrtico (a través
del vago), muy sensibles a los descensos de la PaO, (mds incluso
que el niicleo bulbar), y mecanorreceptores pulmonares, algunos
localizados en bronquios y bronquiolos que responden al estira-
miento del parénquima pulmonar enviando sefiales inhibitorias
a través del nervio vago que tienden a hacer cesar la inspiracion,
haciéndola mds corta y aumentando asi la frecuencia respiratoria
y protegiendo al pulmén de una distensién excesiva (reflejo de
Hering-Breuer), receptores de irritacién de las vias respiratorias
(que también originan la tos y el estornudo) y otros receptores “J”
yuxtacapilares que se estimulan al aumentar el volumen de los
vasos capilares pulmonares, como ocurre en el edema pulmonar
cardiogénico.

Enla protuberancia alta existe ademds un centro pneumotéxico
que envia sefiales inhibitorias al centro bulbar cuando se ha iniciado
lainspiracion, siendo el principal determinante de la duracién dela
misma. Asf, el estimulo intenso desde este nticleo hard las inspiracio-
nes mds cortas e incrementard por tanto la frecuencia respiratoria.
Es tema de discusién la existencia de un nticleo protuberancial
apnéustico cuya funcién es inversa a la del pneumotaxico.

Control voluntario
(cértex)

Centro
pneumotaxico
(protuberancia)

Control involuntario
(centro bulbar)

Quimiorreceptores_M |
centrales °

Aumento pCO2/T?
Disminucién pH/pO2

Quimiorreceptores
periféricos
Disminucién pO2

Mecanorreceptores
Pulmén

Figura 12. Control de la respiracion.

3.2. Circulacion pulmonar.

El sistema vascular pulmonar estd formado por una red de vasos
diferentes de los de la circulacién sistémica. Las paredes arteriales
y arteriolares son mucho més finas, y en consecuencia, la resisten-
cia que oponen al flujo sanguineo es mucho menor, por lo que las
presiones medidas en territorio pulmonar son mucho mads bajas
que sus equivalentes en la circulacion sistémica. Asi, la presion
media de la arteria pulmonar ronda los 15 mmHg, frente a los
90-100 mmHg que existen en la aorta. Por ello, en condiciones de
normalidad, la masa muscular del ventriculo derecho es mucho
menor que la del ventriculo izquierdo, pues debe vencer una menor
resistencia al flujo.

Otra diferencia capital es la respuesta a la hipoxemia. En las
arterias sistémicas, si la sangre lleva un contenido bajo de oxigeno,
se produce vasodilatacién para aumentar en lo posible el aporte
de oxigeno a los tejidos. Por el contrario, las arterias pulmonares
responden a la hipoxia alveolar con una vasoconstricciéon que
impide perfundir unidades alveolares mal ventiladas (MIR 96-97,
53). Con esto se logra mantener el equilibrio ventilacién/perfusion.
Este reflejo de vasoconstriccion hipéxica pulmonar es un eficaz
mecanismo para compensar la alteracion sobre la PaO, que pro-
ducen las enfermedades pulmonares, pero si se mantiene induce
cambios proliferativos en la pared arterial que causan hipertensién
pulmonar irreversible.

La perfusion no es igual en todas las partes del pulmén, pues
en bipedestacion la presion hidrostitica es mayor en las bases
que en los vértices, lo que hace que estas dreas estén mejor per-
fundidas.

Clasicamente se habla de la existencia de tres zonas, debido al
juego entre las presiones arterial, venosa y alveolar (recordemos
que los vasos estdn englobados por alveolos llenos de aire). En la
zona 1 no hay flujo de sangre de arteria a vena, pues la presién
alveolar es mayor que ambas a lo largo de todo el ciclo cardiaco.
En la zona 2, la presion arterial sistélica supera la alveolar, pero
esta es mayor que la venosa, por lo que el flujo es intermitente
(durante el pico sistélico). En la zona 3, la presion alveolar es
menor que las otras dos, por lo que hay flujo de forma continua,
independiente de la misma.

En condiciones normales, lo més aceptado es que en bipedes-
tacion existe zona 2 en la parte superior y zona 3 en la inferior de
los pulmones, y en dectbito sélo zona 3. La zona 1 sélo aparece
en condiciones de enfermedad (hipovolemia, hipotensién pulmo-
nar...) o ventilacién mecdnica con presiones alveolares continua-
mente elevadas, como la aplicacién de PEEP (presién positiva en
la espiracién).

Si se produce un aumento del gasto cardiaco, y por tanto, del
flujo pulmonar, por ejemplo en el ejercicio fisico, se ponen en
marcha unos mecanismos para conseguir que el aumento de la
presion de la arteria pulmonar sea muy pequeiio, que son el fe-
némeno de reclutamiento de capilares “de reserva’ normalmente
cerrados y la distension de los vasos (de paredes “finas”, como ya
se ha comentado).

El aumento de las resistencias vasculares pulmonares, que
puede deberse a: 1) el reflejo de la vasoconstriccién por la hipoxia
alveolar (usualmente el mecanismo mds importante) (MIR 98-99F,
32); 2) el aumento del grosor y de la resistencia de las paredes vas-
culares por proliferacién muscular y endotelial; 3) la presencia de
trombos en el lecho capilar que disminuyen la seccion transversal
total del mismo o 4) la desestructuracion de la histoarquitectura
capilar por fenémenos de fibrosis y cicatrizacién. Cuando esto ocu-
rre, la presion en la arteria pulmonar debe elevarse para mantener
el gasto cardfaco y vencer ese aumento de resistencia que presenta
el lecho vascular.

Las arterias bronquiales (ramas de la circulacién sistémica)
llevan el 1-2% del gasto cardiaco izquierdo, irrigan las estructuras
de sostén (tabiques conectivos, bronquios y bronquiolos) y drenan
a las venas pulmonares, por lo que el gasto del ventriculo derecho
es algo menor que el del izquierdo.

Para cuantificar los pardmetros de la hemodindmica pulmonar
(presion arterial pulmonar sistélica, diastdlica y media, presién
de enclavamiento pulmonar, resistencia vascular pulmonar...) se
emplean el catéter de Swan-Ganz y procedimientos matemadticos
indirectos. Ademads, hoy dia la ecocardiografia permite la estima-
cion de alguno de estos pardmetros. Recordemos que la presion de
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enclavamiento pulmonar es tan s6lo unos 2 mmHg superior ala de
la auricula izquierda y que se eleva si ésta aumenta, por ejemplo,
en la insuficiencia cardiaca.

Ademds, el pulmoén tiene una amplia red de capilares linfaticos
que se originan en el tejido intersticial y desembocan en los gan-
glios hiliares, encargados de drenar liquido, proteinas y particulas
que llegan al espacio alveolar desde el intersticio, por presentar
esos capilares presiones negativas en su interior (no hay linfaticos
alveolares).

3.3. Intercambio gaseoso.

1) Recuerdo Fisiolégico. Para que el aparato respiratorio realice de
forma adecuada su funcién (el intercambio de gases en el alveolo),
es necesariala integridad de los tres mecanismos que intervienen
en dicho proceso, es decir, la ventilacién adecuada de los espacios
aéreos, la difusion de los gases a través de la membrana alveo-
locapilar y la adecuada perfusién de las unidades alveolares de
intercambio.

AIRE AMBIENTAL
PO, = 159 mmHg

PCO, = 0,3 mmHg R (]
PH,O = 3,7 mmHg

AIRE ESPIRADO

PO, = 120 mmHg
PCO, = 27 mmHg
PH,O = 47 mmHg

ESPACIO
MUERTO
ANATOMICO

AIRE ALVEOLAR

PAO2 = 104 mmHg
PACO2 = 40 mmHg
PAH20 = 47 mmHg

n n

I 1/3 2/3 3/3

SANGRE VENOSA SANGRE POST-CAPILAR

PULMONAR

PO2 = 104 mmHg
PCO2 = 40 mmHg

PvO2 = 40 mmHg
PvCO2 = 46 mmHg

SANGRE VENOSA

PvO2 = 40 mmHg
PvCO2 = 46 mmHg

. . L . 7 _\
Shuntlf|5|olog1co AURICULA IZQUIERDA
(Arterias y venas SANGRE ARTERIAL

bronquiales)
PaO2 = 95 mmHg

PaCO2 = 40 mmHg

Figura I13. Presiones parciales de los gases en las distintas partes del
aparato respiratorio.

Ventilacién. Del volumen de aire que se moviliza en la res-
piracién normal no todo interviene en el intercambio de gases
(bdsicamente captacién de O, y eliminacién de CO,). Se denomina
ventilacion total o volumen minuto al volumen total de aire mo-
vilizado en un minuto, es decir, el volumen corriente (500 ml) por
el nimero de respiraciones en un minuto (frecuencia respiratoria
enreposo: 12-16 por minuto). Como ya se ha comentado, hay una
parte de aire (150 ml) que queda atrapada en el espacio muerto,
y por lo tanto no llega al lugar de intercambio (alveolos). Asi, la
ventilacion alveolar resulta de multiplicar (volumen corriente -
volumen del espacio muerto): 350 ml por la frecuencia respiratoria.
Ese es el volumen real de aire que interviene en el intercambio
gaseoso en un minuto.
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El pardmetro fundamental para determinar el estado de la
ventilacién en un individuo es la presién parcial de CO, en sangre
arterial (PaCO,). Ademds, ya se coment6 que la PaCO, es el principal
mecanismo de regulacion a nivel bulbar de la ventilaciéon. La PaCO,
se puede estimar con la siguiente férmula:

PaCO, = 0,8 x VCO,/VA

donde VCO, representa la cantidad total de CO, que se produce
por minuto, resultado del metabolismo celular, y VA es la ventilacién
alveolar por minuto, siendo 0,863 la constante de proporcionalidad.
Fécilmente se deduce de esta formula que si disminuye la ventila-
cién alveolar aumenta la PaCO,.

Difusién. La membrana alveolocapilar debe permitir el in-
tercambio de los gases CO, y O,, que difunden por gradiente de
presiones parciales desde la sangre al alveolo y viceversa. Conviene
recordar que la capacidad de difusién del CO, es unas 20 veces mayor
queladel O,, porlo que, en general, en la insuficiencia respiratoria
la disminucién de la PaO, suele preceder al aumento de PaCO,.

Enlafigura 13 se representan las presiones parciales de los gases
en los distintos puntos del aparato respiratorio (MIR 98-99,1).

En condiciones normales, basta el tercio inicial de recorrido

del capilar junto al alveolo (tiempo de trdnsito de los hematies a
través del lecho capilar) para que se igualen las presiones, es decir,
para que el intercambio gaseoso tenga lugar. En los restantes 2/3
de recorrido no hay difusién de gases, pues ya no existe gradiente
de presiones. Por eso es raro que una alteracién del intercambio
gaseoso llegue a producir hipoxemia en reposo, porque queda
todo este espacio de “reserva’ por si hubiese alguna alteracion en
la membrana alveolo capilar que la engrosase o disminuyese su
superficie de intercambio.

Adecuacién ventilacion/perfusion. La adecuadarelacién entre la
ventilacion yla perfusién de las unidades alveolares de intercambio
es necesaria para asegurar un correcto intercambio de gases. Es
decir, que los alveolos bien ventilados deben estar ademds bien
perfundidos para que dicha ventilacién sea ttil.

Esta concordancia entre ventilacion/perfusion (V/Q) determi-
na la presién parcial de O, y CO, en la sangre que abandona cada
unidad alveolocapilar, y puede verse alterada, de modo que los dos
extremos son (figura 14):
¢ Siunaunidad es poco ventilada (la relacién tiende a cero, pues

el numerador asi lo hace), se comporta como un cortocircuito

(shunt) de sangre venosa no oxigenada (pues no ha sufrido inter-

cambio gaseoso alguno) que se mezcla con la sangre oxigenada

por otras unidades en las venas pulmonares y auricula izquierda;
la composicién de la sangre que sale de esa unidad serd similar
ala de la sangre venosa que llegé al capilar pulmonar.

* Siuna unidad es pobremente perfundida (la relacion tiende a
infinito), se comporta como espacio muerto fisiolégico que no
interviene en el intercambio, y la poca sangre que salga tendrd
unas presiones de O, y CO, similares a la del aire alveolar (MIR
98-99, 221).

La situacion ideal es la concordancia completa entre la ven-
tilacién y la perfusién, con lo que la V/Q tiende al valor de 1. No
obstante, en bipedestacion existe un gradiente de ventilacién desde
los vértices (peor ventilados por la disposicién anatémica de la via
aérea) hasta las bases (mejor ventiladas), y un gradiente de perfu-
sién desde los vértices (peor perfundidos) hasta las bases (mejor
perfundidos, en parte por efecto de la gravedad). El gradiente de
perfusion es mds marcado que el de ventilacién, por lo que en los
vértices la relacion V/Q es algo mayor (luego la sangre tiene una
PaO, mayor y una PaCO, menor) que en las bases, conlo que queda
compensado y el resultado global de V/Q es aproximado al valor
ideal 1 (MIR 96-97F 231; MIR 94-95, 105).

2) Evaluacion del intercambio gaseoso. Para evaluar suidoneidad
se utilizan la gasometria arterial, la pulsioximetria y la capacidad
de difusién.

Gasometria arterial. Se obtiene una muestra de sangre realiza-
dando una puncién arterial, generalmente laradial o la humeral. E1
andlisis suele incluir el pH, la PaO,, la PaCO,, el HCO, y/o el exceso
de bases (EB) y el gradiente o diferencia alveoloarterial de oxigeno
(D(A-2)0,).

El oxigeno se transporta en la sangre de dos formas. La mayor
parte, dada su afinidad, va unido a la hemoglobina (formando la
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Figura 14. Intercambio gaseoso.

oxihemoglobina, hemoglobina saturada con O,), tal que cada gramo
de hemoglobina saturada transporta 1,34 ml de O,. El porcentaje de
lahemoglobina que se encuentra saturada con O,(%Sat) depende de
laPaO,, siguiendo la relacién una curva sigmoidea conocida como
curva de disociacion de la hemoglobina (figura 15).

Una pequefia proporcién del O, (aproximadamente el 3%) va
disuelto en el plasma, exactamente 0,003 ml de O, por 100 cc de
sangre por mmHg de PaO, (MIR 98-99, 222).

Contenido de O, en
sangre arterial (ml)
(37°C, pH 7,4)

= 1,34 x [Hb] x % Sat + 0,0031 x PaO,

En general, la mejor forma de evaluar el estado de oxigenacién
eslamedida dela PaO,, aunque en ocasiones, como cuando existe
un téxico que desplaza el O,de su unién ala Hb, como el monéxido
de carbono (CO), el resultado puede ser normal, siendo necesario
conocer el %Sat para evaluarlo.
Otro pardmetro de interés que aporta la gasometria es el gra-
diente o diferencia alveoloarterial de oxigeno (D(A-a)O,). Para
hallarlo, es necesario calcular la presion parcial de O, en el alveolo
(PAO ), que requiere para su cdlculo conocer (MIR 94 95, 142):
LaFiO, (concentracién fraccionada de O, en el aire inspirado, 0,21
en aire ambiental, pues el O, supone el 21% de su composicion).
e La presién barométrica ambiental (PB=presi6n atmosférica, 1
atmosfera = 760 mmHg a nivel del mar).

e Lapresion parcial del vapor de agua en el aire (P
si el aire esta totalmente saturado).

* LaPaCoO,.

* El cociente respiratorio (la relacion entre produccién de CO, y

consumo de O,, 0,8.

=47 mmHg

H20

PAO, = [FiO, x (P, - PH,0)]-[PaCO,/R]

Enindividuos jévenes sin enfermedad, respirando aire ambien-
te, el valor del gradiente alveoloarterial de O, es menor de 15 mmHg.
Amedida que avanzala edad el gradiente normal aumenta, de modo
que en ancianos el valor normal puede ser de 30 mmHg o mds.

Eltransporte del CO, por la sangre difiere del oxigeno. En general,
se transportan unos 4 ml de CO, por decilitro de sangre venosa.

Aproximadamente el 7% va disuelto en el plasma.

Un 70% es transportado en forma de anién bicarbonato. Los
hematies son ricos en anhidrasa carbénica, enzima que acelera

enormemente la reaccién natural del CO, con el H,O para formar
4cido carbénico, H,CO,, que se disocia en HCO, (que pasa al plasma)
y H* que es neutralizado rdpidamente por tampones intracelulares,
principalmente la hemoglobina.

El restante 20-30% va unido a la hemoglobina formando la car-
baminohemoglobina. Existe una curva de disociacién del CO, y la
hemoglobina similar ala del O,, aunque de forma exponencial, no
sigmoidea. La unién del oxigeno a la hemoglobina desplaza de su
union al CO,, denomindndose este hecho efecto Haldane, cuanti-
tativamente incluso mds importante para el transporte de CO, que
el efecto Bohr para el O,.

La mejor forma de evaluar el estado de la eliminacién de CO,
eslaPaCoO,.

Pulsioximetria. Mediante el pulsioximetro se puede conocer
el grado de saturacién de la hemoglobina por el O, (%Sat) (MIR
00-01, 22).

Se coloca una pinza o dedil en un dedo del pacientey aparece enla
pantalla en todo momento el %Sat, porlo que es el método de eleccién
para vigilar la oxigenacién en pacientes criticos o inestables.

También tiene la ventaja de la rapidez e incruencia en su deter-
minacion, por lo que en los servicios de urgencias es generalmente
el método empleado para realizar la primera aproximacién respecto
al estado de oxigenacion del paciente que acude con compromiso
respiratorio importante.

También es muy titil en los estudios del suefio para evidenciar
eventuales desaturaciones nocturnas que traduzcan hipoventila-
ciones, asi como en las situaciones en que la Hb no fija bien el O,,
por ejemplo en las metahemoglobinemias o en intoxicacién por
CO (que desplaza al O, de su unién con la Hb), pues en estos casos
la PaO, tendrd un valor normal.

Los principales inconvenientes de la técnica son que si dis-
minuye la perfusién o la temperatura cutdnea, si hay arritmias
graves o temblores importantes, la sefial del oximetro es menos
fiable, al igual que cuando existen variantes de la hemoglobina
(carboxihemoglobina y metahemoglobina), aunque con los
aparatos mds modernos no existe este problema. Ademads, la
oximetria es poco sensible a los cambios de PaO, que acontecen
por encima de 60 mmHg, si bien esto no suele tener relevancia
clinica.

Cuando se utiliza el oximetro es fundamental conocer con de-
talle la curva de disociacién de la oxihemoglobina.
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Figura 15. Curva de disociacion de la hemoglobina.

Esta curva tiene forma sigmoidea, por lo que se pueden diferen-
ciar tres partes. Inicialmente, con la presiones de O, mds bajas, la
pendiente de la curva es pequeiia, pero es de menor interés, pues
estos valores de PaO, son practicamente incompatibles con la vida.
Enla parte mediala pendiente es muy grande, hecho fundamental,
pues pequefias variaciones en la PaO, producirdn grandes cambios
en la saturacion de la hemoglobina. En la parte final, la pendiente
vuelve a ser pequeiia (fase de “meseta”), por lo que cambios grandes
de PaO, casi no afectan al %Sat, pues ya con una PaO, de 60 mmHg
el %Sat es aproximadamente del 90%, valor suficiente para asegurar
una adecuada oxigenacion tisular en la mayoria de las ocasiones.
La P, es la PaO, para la que la Hb se encuentra saturada al 50%
(25-27 mmHg).

Es de capital importancia conocer también los factores que
modifican el grado de afinidad de la Hb por el oxigeno, o lo que
es equivalente, que desplazan la curva de disociacién a la derecha
(conlo quela afinidad es menor yla Hb requiere PaO, mayores para
captar el O,) o alaizquierda (MIR 97-98E 257; MIR 95-96, 258):

Tabla 2. Factores que modifican la afinidad de la
hemoglobina por el oxigeno.

Desplazamiento a la derecha:

¢ Descenso del pH (efecto Bohr), aumento de hidrogeniones.
¢ Aumento de la PaCO,.

¢ Aumento del 2,3 difosfoglicerato (DPG).

¢ Aumento de la temperatura.

Desplazamiento a la izquierda:

¢ Aumento del pH.

¢ Descenso de la PaCO,.

¢ Descenso del 2,3 difosfoglicerato (DPG).
¢ Descenso de la temperatura.

Capacidad de difusién. Se estima mediante la determinacién
de la capacidad de difusién del mondéxido de carbono (DLCO).
Se inspira una pequefia cantidad conocida de CO mezclada con
aire, se mantiene en los pulmones durante unos 10 segundos y se
mide la cantidad que queda en el aire espirado. El CO que “falta”
generalmente ha difundido a través de la membrana alveolocapilar
y se ha unido a la Hb de los hematies que pasan por los capilares
alveolares, si no hay fugas aéreas. La cantidad de CO absorbida por
minuto y por mmHg de gradiente de presion entre el alveolo y la
sangre capilar es la DLCO. La KCO resulta de dividir la DLCO entre
el valor del volumen alveolar. Ambos valores estdn tabulados para
la edad, sexo y talla del paciente, pero, para recordar una cifra, habi-
tualmente el valor de la DLCO rondalos 20 ml/min. Son necesarios
volimenes de ventilacién no excesivamente pequeios para que el
resultado obtenido sea vélido.

Como la DLCO mide una difusién de un gas en un liquido,
su valor sigue las leyes fisicas que regulan este hecho. Asi: “La
velocidad de difusién de un gas en un liquido (D) es directamen-
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te proporcional al gradiente de presiones (AP), a la superficie de
contacto (A) y a su solubilidad (S), e inversamente proporcional
a la distancia de difusion (d) y la raiz cuadrada de su peso mole-
cular (Pm)”.

AP x A xS
d xyPm
El coeficiente de difusién en el agua es constante para cada gas;
considerando el valor 1 parael O,, al CO, le corresponderia 20,3, y al

CO 0,81. Dadas las dificultades técnicas de realizar el calculo de la

capacidad de difusién del O,, que es la que realmente nos interesa,

se hace una estimacion indirecta mediante la DLCO.
Hay, segtin esto, cinco factores fundamentales que determinan

el valor de la DLCO (MIR 96-97F 228):

¢ Lasuperficie de intercambio (la superficie alveolocapilar total).
La causa mds frecuente de disminucién en la DLCO es la pérdida
de dicha superficie por destruccion del parénquima (enfisema,
fibrosis pulmonar...), hecho mds importante que el propio au-
mento de grosor de la membrana alveolocapilar.

¢ Concentracion de Hb en la sangre, pues la Hb es la “encargada”
de fijar el CO, y si existe anemia nos puede dar un valor de DLCO
falsamente bajo, pues el CO difunde bien, pero no hay Hb que
lo fije. Por este motivo, hay que corregir el valor de DLCO con
la Hb del paciente.

* Volumen de sangre en los capilares pulmonares que intervienen
en el intercambio, por el mismo motivo (mds volumen de sangre,
mds hemoglobina).

e El grado de discordancia entre la ventilacion y la perfusién
pulmonares.

* Espesor de la membrana alveolocapilar (distancia de difusién).

D o<

Mediante la DLCO se hace una estimacion del estado funcional
de la membrana alveolocapilar.

La DLCO disminuye tipicamente en el enfisema (la destruccién
de las paredes de alveolos disminuye la superficie total de intercam-
bio gaseoso), las enfermedades intersticiales (la fibrosis intersticial
produce destruccién de unidades de intercambio y del volumen total
de sangre en los capilares pulmonares), el TEP recurrente y la hiper-
tensién pulmonar (en las que disminuye la superficie total capilar
pulmonar y el volumen de sangre capilar pulmonar) (MIR 02-03, 171;
MIR 00-01E 39; MIR 99-00F 33; MIR 97-98E 111; MIR 96-97, 233).

La DLCO aumenta en dos situaciones:

* Enlas fases iniciales de la insuficiencia cardiaca congestiva, ya
que aumenta el contenido de sangre en los capilares pulmonares
por congestion, por lo que, al haber més hemoglobina, “secues-
tra” més difusién de CO. Pero si sigue avanzando la enfermedad,
el edema alveolar y en del intersticio pulmonar dificultan la
difusion, y la DLCO puede ser normal o incluso baja.

* Enlahemorragiaalveolar (enfermedad de Goodpasture, hemo-
siderosis pulmonar idiopdtica, LES, legionelosis, PAN microscé-
pica, Wegener...), pues la hemoglobina de los hematies vertidos
al alveolo también capta CO, que disminuye en el aire espirado,
por lo que el valor de la DLCO se eleva.

Hipoxemia. Se considera que existe hipoxemia cuando la PaO, es
menor de 80 mmHg. Conviene hacer una distincién terminolégica
entre los términos hipoxemia (descenso del O, en la sangre) e hipoxia
(déficit de la oxigenacion y aprovechamiento del O, en los tejidos),
que puede deberse a hipoxemia o a otros mecanismos como la ane-
mia (falta hemoglobina, el principal transportador sanguineo del
0,), redistribucién vascular y atrapamiento microcirculatorio (esta-
dos de shock), alteraciones en los procesos metabdlicos enzimdticos
que utilizan el oxigeno para la obtencion de energia (congénitos o
adquiridos, generalmente por téxicos) (MIR 99-00F 29).

Existen varios mecanismos causantes de hipoxemia, que pue-
den diferenciarse segun el valor de la PaCO,, de la D(A-a)O, y la
respuesta al tratamiento con oxigeno suplementario (MIR 02-03,
161; MIR 00-01, 21; MIR 99-00, 51; MIR 98-99E 34; MIR 98-99E 24;
MIR 97-98E 117; MIR 97-98, 153; MIR 96-97E 37; MIR 96-97, 221;
MIR 95-96, 237).

1) Disminucién dela PO, en el aire inspirado. Este es el mecanismo
que originala hipoxemia en individuos que ascienden a gran altitud y
en los que respiran aire con concentraciones de O, inferiores ala ha-
bitual (21%), por ejemplo, en el confinamiento en espacios reducidos
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y herméticos. La D(A-a)O, es normal, y el tratamiento con O, corrige
la hipoxemia, pues la PaO, disminuye porque lo hace la PAO,,.

Tabla 3. Causas de hipoxemia.

PaCO, D(A-a)O, Mejora con O,

1 PO, en aire inspirado N N Si
Hipoventilacion T N* Si
Alter?ciéfl, de la Nodl 1 Si

difusion
Shunt No T No
Alteracién V/Q N (aveces To ) T Si

* En la obesidad puede T en las bases pulmonares.

2) Hipoventilacién. Muchas situaciones (alteraciones del centro
respiratorio, neuromusculares, de la pared tordcica, de las vias aé-
reas superiores como el SAOS, o de los propios pulmones) conllevan
hipoventilacién alveolar. En estos casos es muy caracteristico el
aumento de la PaCO,. La D(A-a)O, permanece inalterada, y si au-
menta, hay que pensar en la existencia de un mecanismo causante
de hipoxemia acompaifiante como el shunt o la discordancia V/Q
(MIR 00-01E 35). El tratamiento con O, consigue corregir la hipoxe-
mia, pues la PaO, desciende porque la PAO, disminuye a expensas
del aumento de la PACO,,.

3) Cortocircuito o efecto shunt. Hace referencia a la situacién
en que existen alveolos perfundidos que no son ventilados, como
ocurre en:

¢ Colapso alveolar (atelectasia).

* Ocupacién del espacio aéreo: por hemorragia alveolar (Good-
pasture...), edema pulmonar cardiogénico o no (algunos téxicos
capaces de inducir la aparicién de edema pulmonar no cardio-
génico son los salicilatos, los opidceos, el monéxido de carbono
o el cianuro), material purulento (neumonias).

¢ Cortocircuitos vasculares intrapulmonares hereditarios (Rendu-
Osler...) o adquiridos (cirrosis, que a veces induce aparicién de
malformaciones vasculares pulmonares...) (MIR 99-00, 57) o
extrapulmonares (CIA...)

LaPaCO, es normal o incluso desciende por la hiperventilaciéon
reactiva que acontece. La D(A-a)O, se eleva. La administracién de
O, no consigue corregir la hipoxemia, si bien en la clinica se emplea
para que ayude a elevar la PaO, tan pronto se vaya resolviendo la
situacién que origina el shunt (por ejemplo, en una neumonia, a
medida que se vaya reabsorbiendo el contenido purulento, la oxi-
genoterapia serd mds eficaz).

4) Alteraciones de la relacion V/Q. Es el mds frecuente de los
mecanismos. Acontece en enfermedades de la via aérea (asma,
EPOC...), enfermedades alveolares, intersticiales, enfermedades
vasculares pulmonares (como el TEP, en el que se produce un
aumento del espacio muerto fisiolégico), etc. Ya se ha comentado
que las regiones con una relacién V/Q disminuida proporcionan
sangre con una PO, baja, y que la poca sangre que sale de 4reas
con una relacién V/Q aumentada estard saturada con O,, pero no
puede captar mucho mds O, del que transporta la sangre saturada
normal (ya que habitualmente lo estd por encima del 95%), por lo
que no es capaz de compensar el déficit de O2 que inducen las zonas
con V/Q baja, lo que lleva a la hipoxemia. En estos casos la PaCO,
suele ser normal (aunque depende de la enfermedad subyacente,
por ejemplo en la EPOC tipo bronquitis crénica suele aumentar y
en el TEP disminuir...). La D(A-a)O, aumenta, y la PaO, mejora con
oxigenoterapia suplementaria (MIR 03-04, 230).

5) Alteraciones de la difusién. Para algunos autores no es una
causa verdadera de hipoxemia, pues sélo es capaz de producirla
con el ejercicio fisico, no en reposo. Tipicamente aparece en enfer-
medades intersticiales y en el enfisema, y que si un paciente afecto
por estas enfermedades presenta hipoxemia en reposo, hay que
considerar la concurrencia de alteracion en la relaciéon V/Q como
causante de la misma, y no la alteracién en la difusién. La PaCO,
estd normal o disminuida por hiperventilacién, la D(A-a)O, estd
aumentada, y la oxigenoterapia consigue mejorar la PaO, (MIR
96-97, 44).

Hipercapnia. Como norma general hay que recordar que siem-
pre que se detecte hipercapnia hay que pensar que existe unainade-
cuada ventilacion alveolar que es incapaz de “evacuar” la cantidad
de CO, producida por el metabolismo celular (MIR 96-97, 228).

Esto ocurre en las enfermedades en que hay disminucién del
proceso ventilatorio, como en los trastornos del centro respirato-
rio (hipoventilacién alveolar central...), de la bomba respiratoria
(trastornos neuromusculares, cifoescoliosis, obesidad-hipoven-
tilacién...), de las vias respiratorias (SAOS, EPOC avanzado...), asi
como en casos de grave trastorno del intercambio gaseoso (enfisema
avanzado...).

Insuficiencia respiratoria. Se define con un dato gasométrico.
Se dice que un paciente presenta insuficiencia respiratoria si, respi-
rando aire ambiente (FiO,=21%) al nivel del mar, presenta una PaO,
menor de 60 mmHg. Si anade una PaCO,>45 mmHg, se habla de
insuficiencia respiratoria global, y sino, de insuficiencia respiratoria
hipoxémica pura (MIR 99-00, 59).

Segtn el tiempo en que se desarrolla, la insuficiencia respira-
toria puede ser aguda o crénica, hecho importante, pues la hipoxia
activa una serie de mecanismos compensadores que serdn tanto
mds eficaces cuanto mds lenta y progresiva sea la instauracién
de esta situaciéon. Dichos mecanismos son (MIR 96-97, 40; MIR
95-96F 92):

e Aumento del gasto cardiaco.

e Aumento de la eritropoyesis por estimulacién de la secrecion
de eritropoyetina. Ambos mecanismos consiguen incrementar
el aporte de O, a los tejidos.

* Aumento de la ventilacién (si estdn indemnes los mecanismos
encargados de la regulacion de la respiracion) por estimulo
hipoxémico de receptores carotideos y adrticos, que induce
alcalosis respiratoria. Es ese caso, hay una tendencia a perder
HCO, a nivel renal para compensar ese trastorno.

e Aumento de la capacidad de difusién, fundamentalmente
histica, por aumento del volumen de sangre en los capilares
pulmonares.

* Aumento del 2,3-difosfoglicerato, para desviar la curva de diso-
ciacién de lahemoglobina ala derecha, conlo que se cede el O,
a los tejidos mds facilmente.

* Vasodilatacion local para aumentar el aporte sanguineo.

La hipoxia aguda tiene una serie de signos y sintomas de pre-
sentacién, como son somnolencia, fatiga muscular, torpeza motora
ymental, cefalea, cianosis (siempre que la Hb reducida supere los 5
g/dl en sangre), nduseas, vomitos o sensacion de euforia. Entre los
alpinistas este cuadro es bien conocido y temido, denomindndose
“mal de las alturas” o “soroche’. Si progresa, puede llevar al coma,
provocar convulsiones y muerte (MIR 99-00E 49).

La hipoxemia crénica puede presentar estos signos y sinto-
mas de una forma mds larvada, asi como otros derivados de los
mecanismos de compensacién (cefalea por vasodilatacién y por
la hipercapnia, hiperviscosidad por la poliglobulia, cardiopatia...)
(MIR 95-96, 246).

Los pacientes con insuficiencia respiratoria crénica pueden
agudizarse (por ejemplo, la EPOC avanzada), situacién que se debe
sospechar ante la presencia de cambios clinicos (en el ejemplo cam-
bios en el esputo, aumento de la tos...), o ante un descenso del pH,
aumento de la PaCO, o descenso de la PaO, respecto a los valores
habituales del individuo.

El tratamiento de la insuficiencia respiratoria descansa sobre
dos pilares bésicos:

* Intentar corregir la causa desencadenante mediante su tra-
tamiento especifico (por ejemplo, en una crisis asmatica, el
tratamiento broncodilatador).

* Laoxigenoterapia, para intentar mantener la PaO, por encima de
60 mmHgy conseguir una saturaciéon de lahemoglobina en torno
al 90% que asegure un aporte de O, suficiente a los tejidos para
mantener una adecuada actividad metabdlica (MIR 99-00F 24).

Conviene recordar, como ya se ha comentado, que en los pa-
cientes con retencién crénica de CO, es peligroso el tratamiento
con O, a flujos altos, pues en estos individuos el principal estimulo
ventilatorio es la hipoxemia, que no conviene corregir en exceso
(Fi0,=24-28%).
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Sin embargo, hay que tener presente que si con flujos bajos de O,
no se consigue aumentar la PaO,, es necesario aumentar el aporte,
pues lo que potencialmente es mds peligroso para el paciente es la
hipoxemia (por hipoxia tisular). Se deben vigilar estrechamente el
nivel de concienciay el estado de la ventilacién (clinicamente y con
la PaCO,), pues si éstas disminuyen estaria indicada la ventilacién
mecdanica (MIR 95-96F 192).

Asi pues, en los casos en que la oxigenoterapia suplementaria
aislada no es suficiente para tratar la insuficiencia respiratoria, se
emplea la ventilacién mecdnica, con el objetivo general de mantener
una PaO, por encima de 60 mmHg y un pH normal.

Tabla 4. Indicaciones generales de ventilacion mecanica
en la insuficiencia respiratoria.

1) Insuficiencia respiratoria AGUDA:

¢ Disminucién del nivel de conciencia.

* Inestabilidad hemodindmica.

* Agotamiento musculos respiratorios.

* Hipoxemia grave (PaO, <40 mmHg) que no se corrige con
0,.

* En general, insuficiencia respiratoria hipercdpnica aguda
(PaCO, >50 mmHgy pH< 7,30).

» Patologia nerviosa o muscular que impide la mecdnica res-
piratoria.

2) Insuficiencia respiratoria CRONICA agudizada:
* Deterioro del nivel de conciencia.
» Coexistencia de acidosis respiratoria y metabdlica.
* Retencién progresiva de CO, que no se corrige con la dismi-
nucién de la FiO, y no hay un adecuado balance entre una
Pa0, aceptable y una PaCO, tolerable.

Intoxicacién por CO. El CO es un producto de las combus-
tiones parciales, capaz de unirse con alta afinidad a los grupos
heme (hemoglobina, mioglobina, citocromos), cuya intoxicacién
produce un descenso del transporte de oxigeno con PaO, y satO,
normales, y alteracion de la respiracién celular. Segtin los niveles de
carboxihemoglobina (en gasometria arterial, fundamentales para el
diagnostico) puede producir cefalea, nauseas, somnolencia (de 10
a30%, intoxicacién moderada), debilidad muscular yrespiratoriay
confusion (de 30 a40%, grave, valorar ingreso), acidosis metabélica
y color rojo cereza de piel y mucosas (mds del 45%) e incluso edema
pulmonar y coma (mds del 60%). El tratamiento con O, a alto flujo
(100%) reduce la vida media de la carboxihemoglobina de 5 horas
a noventa minutos, y es precisa la monitorizacién gasométrica si
laintoxicacién es al menos moderada; el alta es posible con niveles
menores del 5% y ausencia de sintomas.

TEMA 4. ENFERMEDAD PULMONAR
OBSTRUCTIVA CRONICA (EPOC).

4.1. Concepto (MIR 00-01, 252).

La EPOC es un trastorno que se caracteriza por la reduccion del
flujo espiratorio méximo (obstruccién al flujo aéreo) que no cambia
de modo significativo durante meses o afios de observacién. La
obstruccién es generalmente progresiva, puede acompafiarse de
hiperreactividad y puede ser parcialmente reversible.

En el momento actual, la EPOC agrupa a tres trastornos bien
caracterizados: la bronquitis crénica, el enfisema pulmonar y la
enfermedad de las pequefias vias aéreas. Estos tres procesos pueden
aparecer de forma aislada, aunque frecuentemente coexisten en
diferente grado en el mismo paciente.

La bronquitis crénica es un concepto clinico, que se define
como la existencia de tos productiva crénica la mayoria de los dias
durante por lo menos tres meses al afio, y durante al menos dos
afios consecutivos, habiendo descartado otras causas de hiperse-
crecion mucosa (la hipersecrecién puede existir sin obstruccién al
flujo aéreo).

El enfisema es un concepto anatomopatoldgico que se define
como una dilatacién de los espacios aéreos distales al bronquiolo
terminal (acino), junto con destruccion de las paredes, sin fibrosis
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significativa. El componente destructivo es lo que realmente lo
caracteriza, pues el aumento de los espacios aéreos sin destruccién
puede verse por ejemplo en ancianos o cuando hay hiperinsuflacién
compensadora, como tras una neumonectomia.

La enfermedad de las pequenas vias aéreas hace referencia a
un proceso en el que existe un estrechamiento de los bronquiolos
terminales y respiratorios. Cursa de modo asintomético y sélo se
pone de manifiesto en las pruebas de funcion respiratoria. Aparece
precozmente en todos los fumadores, aunque no es predictor de un
posterior desarrollo de EPOC.

4.2. Epidemiologia.

Considerando todas las edades, un 14% de hombres adultos y un 8%
de mujeres adultas tienen bronquitis crénica, EPOC o ambas. Esa
diferencia de prevalencias puede estar relacionada con un mayor
consumo de cigarrillos en varones y una mayor exposicion a agentes
nocivos industriales. Actualmente hay un aumento de consumo
de cigarrillos en las mujeres jévenes, lo que puede influenciar en
un futuro los datos de morbilidad de la EPOC. Esta enfermedad a
menudo se diagnostica tarde, ya que los pacientes pueden no tener
sintomas. Las espirometrias de rutina en poblaciones determinadas
podrian contribuir a detectarla en fases mas tempranas. La morta-
lidad varfa ampliamente entre los distintos paises, siendo una de
las principales causas de muerte (es la cuarta causa de mortalidad
en el mundo). Tanto la morbilidad como la mortalidad por esta
enfermedad tienden a aumentar debido al consumo de cigarrillos
y ala mayor expectativa de vida en la poblacién.

4.3. Etiologia.

Tabaco. El consumo de cigarrillos es, sin ninguna duda, el prin-
cipal factor de riesgo de EPOC. Los fumadores de cigarrillos tienen
una tasa de disminucién anual del FEV, mayor y una prevalencia
mads alta de EPOC que la poblacién general. Este efecto es algo
menor en los fumadores de pipa o cigarros. Son factores predic-
tivos de mortalidad por EPOC la edad de comienzo del habito de
fumar, el nimero de paquetes-afio y la situacién actual en cuanto
al consumo de cigarrillos. Entre los fumadores desarrollan EPOC
clinicamente significativa el 15%, probablemente en relaciéon con
factores constitucionales. Los hijos de padres fumadores tienen
una mayor prevalencia de sintomas y enfermedades respiratorias,
e incluso de ciertas deficiencias en los tests funcionales, lo cual
puede presagiar una futura hiperreactividad bronquial, aunque no
estd clara su contribucién al futuro desarrollo de EPOC.

El abandono del tabaco no lleva consigo una recuperacién de
la funcién pulmonar perdida, pero se produce una lentificacién de
la caida anual del FEV1.

El consumo de tabaco altera la motilidad ciliar, inhibe la funcién
de los macréfagos y produce hiperplasia e hipertrofia glandular,
asi como un incremento agudo de la resistencia de la via aérea por
constriccién muscular lisa de origen vagal.

Contaminacién ambiental. Los contaminantes ambientales
urbanos son perjudiciales para las personas con enfermedades
cardiopulmonares, pero su papel en la etiologia de la EPOC no esta
claro. Laincidencia y mortalidad de la bronquitis crénica y del enfi-
sema es mayor en las dreas industrializadas. Las exacerbaciones de
la bronquitis crénica si que estdn en clara relacién con la excesiva
contaminacion por diéxido de azufre.

Profesion. Se ha demostrado una interaccién entre el tabaco y
ciertas exposiciones laborales (trabajadores de plasticos expuestos
a diisocianato de tolueno, algodén, mineria y grano).

Alcohol. Aunque son conocidos los efectos del alcohol sobre la
funcion de los macréfagos y las células ciliadas, no hay evidencias
que demuestren que altere la funcién pulmonar de modo indepen-
diente al tabaco.

Hiperreactividad bronquial inespecifica. No estd claro su papel
en el desarrollo de EPOC, pero hay datos que larelacionan con una
caida acelerada de la funcién pulmonar en fumadores.

Sexo, raza y nivel socioeconémico. Incluso considerando el ta-
baco, hay una mayor prevalencia en hombres. La tasa de mortalidad
en EPOC es mds alta en blancos. La morbimortalidad se relaciona
de modo inverso con el estatus socioeconémico.

Infecciones. Varios estudios han documentado la asociacién
entre una historia de enfermedad de vias respiratorias bajas (infec-
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cionesrecurrentes, tos crénica y sibilancias) con una disminucién de
la funcién pulmonar. A pesar de las dificultades, dadala complejidad
de la verificacién de las infecciones, parece que hay relacién entre
infecciones infantiles, especialmente por el virus respiratorio sinci-
tial y los sintomas respiratorios y la alteracion funcional pulmonar
enlaedad adulta. Los rinovirus han sido los gérmenes mds frecuen-
temente implicados en las exacerbaciones de la EPOC, aunque en
los tltimos estudios las bacterias los superan en las agudizaciones
graves como causa de reagudizacion.

Factores genéticos. El déficit de alfa-1-antitripsina (AAT) o
alfa-1-proteasa inhibidor es la tinica anomalia genética conocida
que conduce a EPOC y justifica al menos el 1% de los casos. Es una
glucoproteina sérica que se produce en el higado y que se encuentra
normalmente en los pulmones, cuyo principal papel es lainhibicién
de la elastasa de los neutréfilos. Es codificada por un tinico gen en
el cromosoma 14.

Elfenotipo del AAT se determina genéticamente por la expresion
independiente de los dos alelos paternos. Es un gen pleomérfico con
mads de 70 alelos conocidos (M, S, Z...), 20 de los cuales son capaces
de producir enfermedad de distinto grado de severidad. La mayoria
de la poblacién normal tiene dos genes M, y su fenotipo se designa
como PiMM. Los valores normales de AAT sérica son 150-350 mg/dL.
El nivel protector del enzima es 80 mg/dl (35% de lo normal). Mds
del 95% de las personas con deficiencia grave son PiZZ, la mayoria
caucasianos, cuyos niveles séricos son del 16% de lo normal. Los
homocigotos PiSS tiene valores del 52%, por lo que no padecen
enfisema. Existe controversia sobre si el estado de heterocigoto se
asocia con alteracion de la funcién pulmonar. Este estado tiene una
incidencia del 5-14%. Los heterocigotos PIMZ y PiSZ tienen niveles
entre 50 y 250 mg/dl.

La deficiencia grave de AAT conduce a enfisema prematuro, a
menudo con bronquitis crénica y en ocasiones con bronquiecta-
sias. El comienzo de la enfermedad pulmonar se acelera con el ta-
baco. La disnea comienza generalmente a los 40 afios en fumadores
y alrededor de los 50 en no fumadores. Acontece en esta entidad
la pérdida del normal equilibrio entre proteolisis (inducida sobre
todo por la elastasa del neutréfilo, y de modo menos relevante es
la accién de macréfagos, plaquetas, fibroblastos y musculo liso)
y antiproteolisis (fundamentalmente la AAT, y menos importante
el inhibidor bronquial de bajo peso molecular de las células de
Clara), predominando, pues, la primera y dando lugar a la des-
truccion proteolitica de la via aérea. El enfisema es panacinar y
comienza en las bases.

El déficit de AAT también produce enfermedad hepética. E1 20%
de los nifios PiZZ padecen hepatitis neonatal con marcada colestasis,
necrosis hepdtica y proliferaciéon de ductos biliares, con granulos
PAS + en los hepatocitos (corresponden a AAT). El dano suele ser
reversible, pero un 10% de los casos evoluciona progresivamente a
cirrosis en la segunda década de la vida. En adultos se ha descrito
cirrosis asociada a los fenotipos PiZZ, PiIMZ y PiMS. Existe un mayor
riesgo de hepatocarcinoma, vasculitis y carcinoma de cérvix en estos
pacientes. Se puede sospechar con un descenso en las alfa-1-globuli-
nas en el proteinograma. El tinico tratamiento eficaz de la enferme-
dad hepética es el trasplante. Para la afectaciéon pulmonar, se puede
intentar tratamiento sustitutivo, junto con las medidas generales de
tratamiento de la EPOC, incluyendo el trasplante, si fuera necesario.
Es importante el consejo genético en estos pacientes.

4.4. Anatomia patolégica.

Bronquitis crénica. Hay hiperplasia e hipertrofia de las glandulas
mucosas y aumento de células caliciformes en los bronquios. El
indice de Reid refleja la relacion entre el espesor de las gldndulas
submucosasyla pared bronquial. El valor normal es 0,44 +/- 0,09, y
en labronquitis crénica de 0,52 +/- 0,08. En las vias mds pequefias se
aprecia un infiltrado de predominio mononuclear, tapones muco-
sos, metaplasia de células caliciformes, hipertrofia del misculo liso
y distorsién por fibrosis con pérdida del soporte alveolar. La lesién
mads temprana en los fumadores es la infiltracién mononuclear en
los bronquiolos respiratorios.

Enfisema. Segtin la zona del acino que se afecte predominante-
mente, hay dos tipos: el centrolobulillar y el panacinar.

Algunas variantes son el enfisema pericicatricial, que es una
forma de distensién de los espacios aéreos y destruccion de tabi-
ques con fibrosis adyacente a cicatrices pulmonares (tuberculosis,

sarcoidosis, silicosis...). Es diferente a los quistes del pulmén en
panal. En el enfisema lobar congénito, un bronquio actia como
védlvula y produce una rdpida distensién que puede ser fatal. El
enfisema unilateral (sindrome de McLeod-Swyer-James) no es un
auténtico enfisema, pues las vias aéreas son normales en niimero
y estructura. Cursa con disminucién en el nimero de alveolos e
hipoplasia de la arteria pulmonar ipsilateral. Parece relacionado
con la infeccién por adenovirus. Puede ser un hallazgo radiolégico
o producir infecciones recurrentes con necesidad de cirugia.
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Figura 16. Tipos de enfisema.

Tabla 5. Variantes de enfisema (MIR 99-00F 30).

Causas o factores
relacionados

Localizacion
en el pulmoén

Localizacion en el

e acino

CENTRAL Campos Tabaco, edad
CENTROACINAR (bronquiolo - !
. . superiores avanzada
respiratorio)
¢ Difuso en el
déficit de ATT.
¢ A veces focal en
PANACINAR UNIFORME [Campos | ancianos y
inferiores fumadores
asociado a
centroacinar en
16bulos superiores.
* J6venes.
DISTAL ¢ Neumotoérax
ACINOSO (tabiques Subpleural espontdneo por
DISTAL O alveolares, en CAMPOS | rotura de bullas
Sy VB ductos alveolares | SUPERIORES | apicales. El flujo
y alveolos) aéreo suele estar
conservado.

4.5.

Fisiopatologia.

Lalimitacion al flujo aéreo espiratorio se produce por alteraciones de
las vias aéreas pequefias por fibrosis e inflamacién (y dudosamente
por la hipersecrecién mucosa), y/o por la disminucién del soporte
elastico de estas vias por destruccion de paredes y septos alveolares
(que amodo de resorte traccionan de ellas para mantenerlas abiertas).
El vaciado se produce lentamente y el intervalo que existe entre las
inspiraciones no permite a los pulmones la espiracién hasta el volu-
men de reposo. Esto origina una hiperinflacién dindmica que supone
una carga para vencer en la siguiente inspiracion. Las alteraciones en
las vias aéreas grandes tienen poco efecto funcional.

4.6. Clinica.

Es muy frecuente evidenciar una historia de tabaquismo de por
lo menos 20 cigarrillos diarios durante al menos 20 afos (20 pa-
quetes-afio). La disnea suele aparecer en la sexta década y tiene
un desarrollo progresivo.
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Casi siempre hay historia de tos y expectoracion previa a la
disnea. En la bronquitis crénica puede haber hemoptisis (de
hecho, es la causa mds comun en la actualidad), (MIR 95-96F,
196). En las exacerbaciones infecciosas hay aumento de la tos y
la disnea, con esputo purulento e incluso sibilancias. En la tabla 6
se recogen las principales diferencias y similitudes clinicas entre
enfisema y bronquitis crénica (MIR 98-99, 11; MIR 95-96, 240;
MIR 95-96, 232).

Bronquitis cronica
(azul abotargado)

Enfisema
4 (soplador rosado)

Figura 17. Fenotipos de EPOC.

El estudio de la funcién pulmonar no sélo establece el diagnés-
tico de EPOC, sino que ademds valora la gravedad. La espirometria
muestra un tipico patrén obstructivo. El porcentaje del FEV, en
relacién con el tedrico se utiliza para clasificar la gravedad. El
prondstico vital estd seriamente afectado cuando el FEV, es menor
del 50% del predicho. En la EPOC grave con FEV, de aproximada-
mente 1 litro, la supervivencia a los 5 afios es del 50%. Muchos
pacientes muestran un aumento del FEV, menor del 15% tras la
inhalacién de un betaadrenérgico (test de broncodilatacién ne-
gativo), aunque suele haber clara mejoria sintomaética. Se aprecia
un aumento del VR, CRF y VR/CPT. La CPT estd aumentada en los
pacientes con obstrucciéngrave. Por la existencia de alteraciones
en la ventilacién/perfusién, la gasometria arterial suele evidenciar
hipoxemia y, a veces, sobre todo si predomina la bronquitis cré-
nica, hipercapnia, con una D(A-a)O, aumentada. La correlacién
entre el FEV, yla gasometria es escasa. La DLCO disminuye cuando
predomina el enfisema.

Lahipertensién pulmonar en reposo es frecuente en fases avan-
zadasy aumenta con el ejercicio por aumento del gasto cardiaco. Es
debida ala vasoconstriccion por la hipoxia alveolar, aunque contri-
buye la pérdida de capilares por destruccién de tabiques alveolares
(disminucién del drea transversal del lecho vascular).

Sindrome overlap o de solapamiento. Se denomina asi a los
enfermos que presentan una asociacion de dos sindromes respira-
torios. La asociacién mds frecuente es la EPOC con el sindrome de
apnea obstructiva del suefio. Estos enfermos desarrollan hiperten-
sién pulmonar, cor pulmonale, poliglobulia y alteraciones diurnas de
los gases arteriales de manera mds precozy grave que los enfermos
con EPOC aislada. Ademads, es caracteristico que estas alteraciones
aparezcan con un menor grado de obstruccién espirométrica. Por
tanto, en pacientes con hipercapnia o poliglobulia desproporcio-
nada a la alteracién pulmonar, hay que descartar la existencia de
un SAOS asociado (MIR 00-01 E 31).

4.7. Diagnéstico.

Estd basado en la clinica y las pruebas funcionales (ver figura 18),
pero es necesaria la demostracién de obstruccién al flujo aéreo
no reversible con la espirometria (MIR 97-98F 110). Debe hacerse
diagnostico diferencial principalmente con el asma, la insufi-
ciencia cardiaca, bronquiectasias y, en areas de alta prevalencia,
tuberculosis.
La EPOC se clasifica en cinco estadios clinicos en funcién de su
gravedad y los valores de FEV1:
* Estadio 0 o de riesgo de EPOC: Se caracteriza por la presencia
de tos y expectoracién crénica, sin alteracién de la funcién
pulmonar medida por espirometria forzada (IT = 70%).
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e EstadioIoEPOC]leve: Existe unalimitacion del flujo aéreo (IT <
70%) de grado leve (FEV1 = 80 % del valor teérico de referencia).
Habitualmente (no siempre) se acompana de tos y expectora-
cién crénica.

* Estadio Il o EPOC moderado: Hay un empeoramiento de la obs-
truccién bronquial con un FEV1 entre 50-79 % del valor tedrico.
Los sintomas clinicos empeoran, suele haber disnea de esfuerzo
y suele ser el momento del diagnéstico.

* Estadio III o EPOC grave: Existe una limitacién al flujo aéreo
muy importante (FEV1 30-59 % del valor tedrico de referencia).
Son frecuentes las agudizaciones.

e Estadio IV o EPOC muy grave: Existe o una limitacién al flujo
aéreo muy importante (FEV1 < 30 % del valor tedrico de refe-
rencia) o una limitacién importante (FEV1 < 50%) con insufi-
ciencia respiratoria crénica o complicaciones. Son frecuentes
las agudizaciones, con potencial letal.

Tabla 6. Diferencias clinicas de los tipos de EPOC.

PREDOMINIO DE ENFISEMA PREDOMINIO DE

BRONQUITIS
Habito exterior Asténico Picnico
Edad en el
momento +60 +50
del diagnéstico
Disnea Grave Leve
ST Después de la disnea Antes de la disnea
de la tos
Esputo Escaso, mucoso Abundante, purulento
Infecac_)nes Poco frecuentes Mis frecuentes
bronquiales
Episodios de
insuficiencia A menudo terminales Repetidos
respiratoria
PaCO,, crénica 35-40 mmHg 50-60 mmHg
PaO,, crénica 65-75 mmHg 45-60 mmHg
Poliglobulia Rara Frecuente
HTP:Reposo N o ligera Moderada o intensa
HTP:Ejercicio Moderada Empeora
(TN IEIEN Raro, salvo en fase terminal Frecuente
Retl:ac_c on Disminucién grave Normal
elastica
Resistencia Normal o ligeramente
o % Aumentada
a la via aérea aumentada
Capacidad I Normal o ligeramente
Y Disminuida L Lo
de difusién disminuida
{0 Intenso. Moderado

respiratorio

Roncus y sibilancias

J murmullo vesicular .
que cambian con la tos

Auscultacion

¢ Hiperinsuflacién:

- Aplanamiento
diafragmatico. No hay patrén
- Hiperclaridad caracteristico.
retroesternal y ¢ Engrosamiento de las
retrocardiaca. paredes bronquiales
. . ¢ Patrén de deficiencia si se asocian
Radiografia . - .
Z arterial (los vasos no bronquiectasias
de torax e -
llegan a la periferia) (sombras en rail de
o Silueta cardfaca alargada tranvia).
¢ A veces bullas (dreas ¢ T trama
radiolucentes >1 cm broncovascular.

rodeadas por una pared
muy fina como "dibujada
con compds").

¢ Cardiomegalia.




4.8.

Tratamiento.

4.8.1. Posibilidades terapéuticas.

TRATAMIENTO ESPECIFICO.

Abandono del tabaco. Los esfuerzos del médico deben dirigirse a
alentar al paciente a dejar de fumar, ya que esto y la oxigenoterapia
domiciliaria son las tinicas medidas que mejoran la supervivencia, si
bien el éxito con los mejores programas no supera el 30% al afio. Los
irritantes ambientales deben evitarse. Otras medidas eficaces son la
vacunacion antigripal (reduce gravedad y mortalidad en 50%); no
hay evidencias para recomendar la antineumocdcica generalizada,
s6lo a mayores de 65 afos.

Confirmar diagnéstico

l

Sintomas intermitentes
Tos, disnea esfuerzo

Sintomas continuos

. BD accion corta a demanda
Disnea, despertar nocturno

BD accién larga pautados
BD accién corta a demanda

’ émejoria escasa? ‘

| Anadir o combinar corticoide inhalado |

émejoria escasa?
¢efectos adversos?

Anadir o combinar teofilina

Figura 18. Manejo terapéutico del EPOC.

FARMACOS.
Broncodilatadores. Son el pilar fundamental. Incluyen:

Agonistas beta adrenérgicos. Producen broncodilatacién por
accién directa en los receptores beta 2 del musculo liso que
existe desde la trdquea alos bronquiolos terminales, a través del
ciclo intracelular adenilato ciclasa-proteinquinasa A. Revierten
la broncoconstriccién sin tener en cuenta el agente contrdctil.
Poseen efectos adicionales, como son que previenen la libe-
racién de mediadores de las células cebadas y disminuyen la
extravasacién vascular tras la exposicién a mediadores (estos
dos les confieren cierto poder antiinflamatorio en la inflamacién
aguda, pero no parecen tener efecto en la inflamacién crénica),
aumentan el aclaramiento mucociliar, pero no inhiben la secre-
cion glandular, reducen el efecto broncoconstrictor colinérgicoy
mejoran laresistencia de los musculos fatigados, pero no alteran
su fuerza.

Los fadrmacos mds usados de accién corta (duracién: 4-5
horas) son el salbutamol, la terbutalina y el fenoterol, y de
accién prolongada (duracién: 12 horas) son el salmeterol y
formoterol. La via inhalatoria es de eleccién, ya que los efectos
colaterales son menos probables y el comienzo del efecto en
unos minutos.

La administracién por via sistémica produce mas efectos co-
laterales y no aporta beneficios. Los efectos colaterales (el mds
comun es el temblor muscular) estdn en relacion con la dosis,
debido a la estimulacién de los receptores beta extrapulmona-
res, para los que existe tolerancia, sin que parezca existir para
el efecto broncodilatador. Su uso regular y temprano no parece
alterar la progresion de la enfermedad, por lo que se indican
cuando la sintomatologia lo requiera.

Figura 19. Radiografia posteroanterior de torax de un paciente

enfisematoso.

Anticolinérgicos. En la EPOC es tanto o mds eficaz que los beta
adrenérgicos, por lo que se consideran de eleccién en esta
enfermedad. Compiten con la acetilcolina por los receptores
muscarinicos postganglionares de las células musculares lisas
de las vias aéreas, produciendo broncodilatacién, que parece
mayor a mds severidad de la obstruccién. El principal efecto
parece ocurrir en las vias mds grandes.

Se emplean por via inhalada o nebulizada. Disponemos de an-
ticolinérgicos de accion corta, como el bromuro de ipratropio
(inicio de accién en 15-30 minutos, duracion aproximada de 8
horas), y de accién prolongada, como el bromuro de tiotropio,
que se administra una sola vez al dfa, mejorando el cumpli-
miento terapéutico. Es 10 veces mds potente que el bromuro de
ipratropio y mucho mads selectivo de los receptores muscarinicos
del arbol traqueobronquial. Mejoran la funcién pulmonar y la
calidad de vida, aumentan la tolerancia al ejercicio y no se pro-
duce taquifilaxia con su uso prolongado. En el asma, son una
alternativa a los betaagonistas en pacientes con intolerancia a
estos farmacos por sus efectos secundarios.

Los efectos colaterales estdn limitados a leve xerostomia, cortos
paroxismos de tos y midriasis o glaucoma, en caso de entrar
accidentalmente en los ojos. No afectan adversamente al aclara-
miento mucociliar ni tienen efectos anticolinérgicos sistémicos,
aunque se utilicen en dosis altas, pues no se absorben de forma
significativa.

Figura 20. Radiogrdfia lateral de térax de un paciente enfisematoso.
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e Teofilina. Ha sido muy utilizada durante muchos afios, pero hoy

se sabe que su efecto broncodilatador es menor que el de los
farmacos anteriores. Su mecanismo de accién broncodilatadora
no se conoce bien.
Otros efectos son el aumento del aclaramiento mucociliar,
estimulacion del centro respiratorio, mejoria de la funcién de
los mtisculos respiratorios, reduccién de la resistencia vascular
pulmonar, aumento de la contractilidad cardiaca, mejora de la
funcién pulmonar durante el suefo y algtin efecto antiinflama-
torio. Los efectos terapéuticos aparecen con niveles plasmdticos
de 5 a 15 mcg/ml aunque con niveles mayores de 15 mcg/ml ya
se observan efectos secundarios. Su metabolismo hepdtico es
influido por multitud de factores. Remitimos al lector al capitulo
de farmacologifa para profundizar en este aspecto (MIR 95-96,
241; MIR 95-96F 193).

Los efectos colaterales mds comunes son cefalea, nduseas,
vomitos, molestias abdominales e inquietud. Si los niveles son
mayores de 30 mcg/ml, aparecen arritmias, convulsiones e hi-
potension. De forma ambulatoria se administra por via oral en
preparados de liberacién prolongada, mientras que existe un
preparado intravenoso, la aminofilina, para empleo en pacientes
agudizados ingresados.

Tabla 7. Factores que modifican el metabolismo de la teofilina.

Disminucion del aclaramiento. Aumento.
¢ Neonatos. ¢ Edad inferior a 16 afios.
¢ Ancianos. ¢ Tabaco.

¢ Marihuana.

* Dietarica en proteinas.

e Farmacos: isoproterenol,
fenobarbital, rifampicina,
hidracidas, fenitoina.

¢ Enfermedad hepdtica.

¢ Insuficiencia cardiaca.

¢ Cor pulmonale.

¢ Enfermedades febriles.

¢ Dieta rica en hidratos de carbono.

* Farmacos: cimetidina, alopurinol,
propranolol, eritromicina,
lincomicina, clindamicina, esteroides.

Corticoides. Los corticoides inhalados se han mostrado poco
efectivos en la EPOC en cuanto a progresién de enfermedad, aun-
que algunos pacientes enlentecen el deterioro clinico y reducen
las reagudizaciones. Se aconseja su uso en pacientes sintomdticos
con una respuesta favorable a una prueba terapéutica previa, en
los enfermos con hiperreactividad bronquial y en los pacientes con
una EPOC grave (estadio III o IV) que presenten exacerbaciones
frecuentes. Las agudizaciones pueden precisar un ciclo corto de
corticoides por via sistémica, pero se deben retirar rdpidamente
para evitar efectos secundarios.

Farmacos que afectan la secrecién mucosa. Mucoliticos
(N-acetilcisteina...): reducen in vitro la viscosidad del moco. Los
estudios clinicos de eficacia son contradictorios. Expectorantes
(guaifenesina...): tomados via oral, aumentan el aclaramiento del
moco, pero su papel en la EPOC es controvertido. La hidratacién,
no excesiva, puede ser beneficiosa, asi como la inhalacién de vapor
de agua caliente. El uso extensivo de mucoliticos y expectorantes
no puede recomendarse en la actualidad.

Antibiéticos. Aproximadamente un 75 % de las agudizaciones
son de causa infecciosa. Las bacterias son responsables del 75 %
de las agudizaciones infecciosas, mientras que el 25 % son debidas
a virus y otros agentes (MIR 02-03, 168; MIR 00-01, 27). Los tres
principales patégenos son el H. influenzae, S. pneumoniae y M.
catarrhalis. Se inicia tratamiento antibiético con dos de estos tres
criterios (criterios de Winnipeg): aumento de disnea, aumento
de expectoracién, aumento de purulencia del esputo. Entre los
antibidticos que se emplean estdn la amoxicilina-clavuldnico, los
macrolidos y las nuevas fluorquinolonas (levofloxacino y moxi-
floxacino) en ciclos de 7 a 10 dfas. Las nuevas generaciones de
antibidticos tienen resultados favorables con pautas mds cortas.

REHABILITACION.

Los programas de rehabilitacién han demostrado mejorar la
tolerancia al ejercicio y la calidad de vida, aunque no mejoran la
funcién pulmonar ni la supervivencia. Debe incluir un consejo
nutricional.
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OXIGENOTERAPIA CRONICA O DOMICILIARIA.

Mejora la supervivencia en determinados pacientes con EPOC,
siempre que se utilice un minimo de 16 horas diarias, incluyendo
el periodo del suefio. El mecanismo no estd aclarado, pero parece
ser por la disminucién de la hipertensién pulmonar, con la con-
siguiente mejorfa hemodindmica pulmonar. También mejoran
la funcién neuropsicoldgica, la calidad de vida y la resistencia al
ejercicio. Estd indicada en el estadio IV cuando el paciente realiza
correctamente el tratamiento broncodilatador completo (con las
tres lineas), se encuentra en situacién estable, ha abandonado el
hébito tabdquico y la PaO, ,respirando aire ambiente, es menor o
igual a 55 mmHg (o saturacion < 88%). También estd indicado si
la PaO, estd entre 55-60 mmHg (o saturacion 89%) y existe una de
las siguientes situaciones: hipertensién pulmonar, cor pulmonale,
insuficiencia cardiaca congestiva, trastornos del ritmo cardiaco,
policitemia (hematocrito > 55%) y reduccién del intelecto. Otras
indicaciones, mds controvertidas, serfan aquellas situaciones en que
la PaO, durante el dia es mayor de 60 mmHg, pero alcanza niveles
menores de 55 mmHg en situaciones como el sueio o el esfuerzo,
lo cual tiene que ser comprobado con los medios pertinentes (MIR
01-02,23; MIR 98-99, 7; MIR 97-98E 121; MIR 96-97FE 33; MIR 95-96,
247; MIR 94-95, 144).

VENTILACION MECANICA NO INVASIVA.

Actualmente, es tema de debate y estudio las indicaciones de ven-
tilacién mecdanica no invasiva domiciliaria en enfermos con EPOC.
La ventilacién mecdnica no invasiva no ha demostrado atin su
eficacia en los pacientes con EPOC estable. S ha demostrado, sin
embargo, su utilidad en la reagudizacién moderada o grave de estos
enfermos cuando cursa con insuficiencia respiratoria hipercdpnica
(MIR 98-99F, 37), en acidosis respiratoria o con excesiva taquipnea
pese a tratamiento. Con esta técnica es posible evitar la ventilacién
mecdnica invasiva en pacientes que por su patologia repiratoria
de base, tienen mds riesgo de desarrollar complicaciones (impo-
sibilidad para el destete, neumonias intrahospitalarias, etc.). Sus
beneficios son una menor estancia hospitalaria, menor necesidad
de intubacién y menor tasa de complicaciones.

CIRUGIA DE REDUCCION DEL VOLUMEN PULMONAR.

Es una técnica paliativa que estd indicada en pacientes EPOC tipo

enfisema, y que consiste en la reseccion de bullas y parénquima

pulmonar adyacente. La mejoria se obtiene por tres mecanismos:

1. Descompresién del parénquima vecino (MIR 96-97, 222).

2. Permitir que la musculatura respiratoria vuelva a la posicién
normal. Ya vimos que los pacientes enfisematosos tienen un
térax en tonel, con aplanamiento diafragmatico y horizonta-
lizacion de los espacios intercostales, por lo que los mtisculos
respiratorios se encuentran en una situacion de “desventaja’
para la contraccién, que contribuye a la fatiga muscular y a la
insuficiencia respiratoria. Conla reduccién de volumen vuelven
asu posiciéon normal, con lo que mejora la mecanica ventilatoria
basal y en las agudizaciones.

3. Mejoria de la relacion ventilacién/perfusion.

En ocasiones, se realiza como alternativa al trasplante, (mayores
de 65 afios, enfermedad coexistente...) y otras veces como un paso
previo a éste (FEV, 20-35%, CPT>125%, VR>250%, lista de espera...).
Se puede realizar mediante esternotomia media o por videotora-
coscopia. Los mejores resultados se obtienen en pacientes con
bullas tnicas localizadas (MIR 96-97F 23). Los efectos fisiolégicos
se mantienen al menos durante un afio, pero ain no hay estudios
que determinen la duracién real de los beneficios. La complicacién
més frecuente es la fuga aérea. La edad avanzada y la PCO, muy
aumentada son factores de mal pronéstico.

TRASPLANTE PULMONAR.

Estd indicado en pacientes menores de 65 afios con una EPOC
muy avanzada (FEV1 menor del 25 % del valor tedrico, PO2 <
55 mmHg, PCO2 > 55 mmHg e hipertensién pulmonar) con una
esperanza de vida inferior a dos afios, con ausencia de comorbi-
lidad importante y con capacidad para realizar un programa de
rehabilitacién respiratoria. Aunque la mejoria de la supervivencia
es motivo de controversia, este tratamiento ha demostrado un
aumento significativo de la funcién pulmonar, la tolerancia al
ejercicio y la calidad de vida.



Neumologia - Cirugia Tordcica

Tabla 8. Manejo del EPOC estable.

FEV1/CVF < 70%
FEVI = 80%
Con/sin sintomas

Sintomas crénicos

Espirometria normal FEV1 50-79%

Factores de riesgo

FEV1/CVF < 70%

Con/sin sintomas

FEV1/CVF < 70%
FEV1 < 50%
Con/sin sintomas

FEV1/CVF < 70%
FEV1 < 30% 6
FEV1 <50% con IRC

Evitar factor(es) de riesgo; abandono hdbito tabdquico; vacunacién antigripal

Anadir broncodilatador accién corta a demanda

Anadir broncodilatador(es) accién larga pautado;
Anadir rehabilitacion

Anadir glucocorticoide inhalado si reagudizaciones
frecuentes

Anadir OCD;
Considerar cirugia

4.8.2. Manejo del EPOC estable.
Ver tabla 8.

4.8.3. Manejo de la reagudizacion del EPOC.

Debe evaluarse inicialmente la gravedad (en funcién de comor-
bilidad, estadio EPOC y antecedentes de reagudizaciones) de la
reagudizacién para decidir el manejo ambulatorio, hospitalario o
en unidad de intensivos. El tratamiento ambulatorio debe incluir
combinacién de broncodilatadores de accién corta; valorar afiadir
broncodilatador de accién larga si no lo tomaba, un ciclo corto de
corticoide sistémico y antibioterapia si hay cambios en el esputo. El
tratamiento hospitalario debe incluir combinacién de broncodilata-
dores de accidn corta, corticoides por via sistémica, oxigenoterapia
si pO, <60mmHg o satO, < 90%, y se debe valorar la necesidad de
antibioterapia o VMNI.

4.9. Pronéstico.

La edad y el valor del FEV1 en el momento del diagndstico son los
mejores criterios para predecir la supervivencia de los pacientes con
EPOC. Elritmo de disminucién anual del FEV1 parece ser el indice
que mejor se relaciona con la mortalidad de esta enfermedad. La
mortalidad aumenta respecto a la de la poblacién general cuando
el FEV1 es menor al 50 % respecto al valor tedrico. Un indice de
masa corporal IMC) menor de 21 kg/m? se asocia a aumento de
mortalidad. Otros factores capaces de predecir la mortalidad son:
la edad avanzada, la gravedad de la hipoxemia, la magnitud de la
hipertensién pulmonar, la hipercapnia y la existencia de comorbi-
lidad. El factor que mds incide en la evolucion es la persistencia en
el consumo de tabaco.

TEMA 5. ASMA.

5.1. Definicién.

Es una enfermedad inflamatoria crénica de la via aérea. En los in-
dividuos susceptibles, esta inflamacién causa episodios recurrentes
de sibilancias, disnea, opresién tordcica y tos. Estos sintomas se
asocian con limitacion al flujo aéreo, que es generalmente reversible,
bien espontdneamente, bien con tratamiento broncodilatador. La
inflamacién también produce una hiperrespuesta (hiperreactividad)
de la via aérea a una gran variedad de estimulos. La reversibilidad
implica el aumento del FEV, un 15% o mas de su linea basal tras
aplicar un betaadrenérgico selectivo de accion corta. La hiperreac-
tividad es la disminucién del FEV, un 20% o mads de su linea basal
tras la realizacion de una prueba de provocacién con histamina o
metacolina. Se ha demostrado que la hiperreactividad precede y pre-
dice el desarrollo de asma, y aunque necesaria, no es suficiente para
la enfermedad, ya que hay personas asintomadticas con respuesta
positiva a la histamina o la metacolina.

5.2. Epidemiologia.

e Prevalencia. Puede estar infra o sobrestimada, segtin la defini-
cién que se utilice de la enfermedad. Los estudios sugieren que

la mitad de los casos se diagnostican antes de los 10 afios. En
edad infantil es mds frecuente en varones, se iguala en ambos
sexos en la pubertad y predomina en mujeres en la edad adulta.
Parece ser que ha aumentado en las ultimas décadas.

* Mortalidad. Los datos actuales, con relacién a los de hace unos
20 afos, indican que la mortalidad en jévenes y adultos ha au-
mentado. Es sorprendente que no esté disminuyendo, a pesar
del claro beneficio que aportan los corticoides inhalados. Esto
indica que la prevalencia y/o la severidad de la enfermedad
estdn aumentando o que no se reconoce su severidad por el
meédico y/o enfermo, lo que hace que no se trate adecuada-
mente.

5.3. Patogenia.

El asma es un trastorno inflamatorio crénico de las vias aéreas con
exacerbaciones recurrentes, donde el control neural parece involu-
crarse en laregulacion de la inflamacién y del calibre de la via aérea.
La hipétesis que en la actualidad goza de més valor es la inflamatoria.
La inflamacion estd mediada por dos mecanismos:

Mecanismo dependiente de IgE. Los linfocitos B segregan IgE espe-
cificabajo el control del linfocito Th,, el cual se activa cuando una célula
presentadora de antigenos se lo muestra, conlo que el individuo queda
sensibilizado. La reexposiciéon aumenta la produccién de IgE especifica,
que se une a receptores para Fc, que existen en la membrana de mas-
tocitos, baséfilos, macréfagos, plaquetas y eosinéfilos. Los alergenos
se unen a la IgE, lo que estimula la liberacién de mediadores.

Mecanismo independiente de la IgE. Los linfocitos pueden liberar
citoquinas, que activan los leucocitos. Esto se produce también en
respuesta a algin antigeno, pero sin intervencién de la IgE. Los eosi-
néfilos, que son las células caracteristicas de la reacciéon asmadtica, se
activan por lainterleucina 5 y liberan proteinas catidnicas, radicales
de oxigeno y mediadores lipidicos (prostaglandinas, tromboxanos,
leucotrienos y factor activador plaquetario, también liberados por
mastocitos y baséfilos). Estas sustancias causan descamacién del
epitelio, estimulan la proliferacién de fibroblastos y la secrecién
de moco. Los eosindéfilos son activados por sus propias proteinas
catidonicas. Estos mediadores producen extravasacién vascular,
contraccion del musculo liso y secrecién glandular, y su produc-
cién es inhibida por los corticoides. De los mediadores lipidicos,
los leucotrienos parecen ser los mds importantes, especialmente el
leucotrieno C4. Los antagonistas de los leucotrienos han demostrado
mejorar la funcién de la via aérea y bloquear los ataques producidos
por el ejercicio y el aire frio.

Control neural. Varios estimulos no especificos aéreos (diéxido
sulftirico, polvo, niebla, aire frio...) provocan broncoconstriccién re-
fleja al estimular receptores sensitivos de las vias. En los asmaticos, la
respuesta se produce a niveles inferiores yla limitacion al flujo aéreo
es mds intensa (hiperreactividad). Se pensaba que un aumento en
la actividad parasimpdtica era el responsable de la hiperrespuesta
del asma, pero se ha visto que no supone un mecanismo importan-
te, pues el sistema de inervacién de las vias aéreas es mucho mds
complejo, e intervienen vias no adrenérgicas y no colinérgicas. Silas
anomalias del control neural juegan un papel en el desarrollo de la
inflamacién de la via aérea, hiperreactividad y limitacién al flujo,
éste atin debe establecerse adecuadamente.
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5.4. Factores de riesgo.

El desarrollo del asma resulta de la interaccion de factores predispo-
nentes, factores causales'y factores contribuyentes.

Los factores predisponentes hacen al individuo susceptible a la
enfermedad. El mds importante es la atopia.

Los factores causales sensibilizan la via aérea y causan el comienzo
del asma. Estos incluyen alergenos inhalados domésticos, del exterior,
dellugar del trabajo, y ciertos formacos. Entre los alergenos del interior,
encontramos: dcaros domésticos (los mds potentes), alergenos de
cucarachas, animales y hongos. Todos estos alergenos han aumentado
debido a las alfombras y a los medios de aislamiento de las viviendas.
La exposicidn a los dcaros en el primer afio de vida se relaciona con
el desarrollo de asma. Los alergenos de cucarachas predominan en
climas tropicales, y en hogares con calefactores centrales. Facilitan
el crecimiento de hongos en el hogar la humedad, las casas oscuras
y poco ventiladas y los humidificadores. Los mds comunes son Pe-
nicillium, Aspergillus, Alternaria, Cladosporium y Candida. De los
alergenos del exterior, los que mds comtinmente causan asma son los
polenes y hongos. Los pdlenes asociados con el asma son de drboles
(al principio de la primavera), hierbas (al final de la primavera y en
verano) y malezas (durante el verano). De los hongos del exterior, la
Alternaria y el Cladosporium son los tnicos que se han reconocido
como factores de riesgo en zonas templadas.

La aspirina y otros AINE también pueden ser agentes causales
de asma. El 10% de los asmaéticos presentan sensibilidad a la aspi-
rina, siendo m4s frecuente en adultos y en pacientes con sinusitis
y polipos nasales. En estos pacientes, la toma de aspirina produce
congestion nasal y ocular y episodios agudos y a veces graves de
asma. Hay reaccion cruzada con otros AINE, la tartracina y otros
colorantes. Son bien tolerados el paracetamol, salicilato sédico y
de colina, salicilamida y propoxifeno. El mecanismo por el que la
aspirina produce broncoespasmo parece estar relacionado con la
liberacién de leucotrienos, por lo que los antagonistas de los leuco-
trienos son eficaces (MIR 03-04, 225; MIR 99-00, 58).

Los factores contribuyentes aumentan la posibilidad del desarro-
llo de asma sobre la exposicion a un factor causal, o incluso pueden
aumentar la susceptibilidad ala enfermedad. Estos incluyen tabaco,
polucion, infeccion respiratoria virica, talla baja al nacimiento, dieta
e infecciones parasitarias.

Por dltimo, existen otros factores implicados en las exacerba-
ciones. Entre estos, estdn los mismos alergenos, el ejercicio, el aire
frio, los gases irritantes, los cambios de temperatura y las emociones
extremas. Las infecciones viricas pueden exacerbar el asma, sobre
todo en los nifios. Se han implicado los rinovirus (el mds frecuente),
el virus respiratorio sincitial y el influenzae, y en lactantes, el virus
respiratorio sincitial y el parainfluenzae. El ejercicio es probablemen-
te el mayor desencadenante de breves episodios. Produce limitacién
al flujo en la mayoria de los nifios y de los jovenes asmaéticos. Existe
relacion entre la ventilacién que exige el ejercicio, la temperatura,
el contenido de agua del aire inspirado y la magnitud de la obs-
truccién. Se cree que se relaciona con la hiperemia producida en la
mucosa por el enfriamiento/recalentamiento, y no parece intervenir
la contraccién del musculo liso. También originan exacerbaciones
ciertos conservantes y colorantes utilizados en comidas y bebidas
(metabisulfito), la aspirina, como ya se ha comentado, el estrés
emocional, el diéxido sulfirico, que no tiene efecto en las vias res-
piratorias de sujetos normales hasta alcanzar concentraciones muy
altas, los episodios de sinusitis sin tratamiento antibiético y el reflujo
gastroesofagico, pues su correccién implica una mejoria del asma
(MIR 00-01, 23; MIR 97-98, 70).

5.5. Anatomia patolégica.

En los pacientes fallecidos por asma, los pulmones estdn hiper-
distendidos y las vias aéreas grandes y pequeiias estdn llenas de
tapones constituidos por una mezcla de moco, proteinas séricas,
células inflamatorias y detritus celulares.

Microscépicamente, hay una infiltracion extensa de la luz y
pared con eosindfilos y células mononucleares, acompafada de
vasodilatacion, extravasacién vascular y descamacion del epitelio.
Otras alteraciones incluyen hipertrofia del musculo liso, neovascu-
larizacién, aumento en el nimero de células caliciformes, agranda-
miento de glandulas submucosas y depésito subepitelial de coldgeno
(que produce engrosamiento de la membrana basal). Hay por tanto
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evidencia de inflamacién aguda y crénica, que se distribuye de

modo irregular por la via aérea. Si el fallecimiento es repentino, los

neutréfilos pueden predominar.

Mediadores \\‘ IgE

inflamatorios _ %
i b

Antigeno

Mastocito

Aumenta
permeabilidad

Mdsculo liso
Figura 21. Epitelio bronquial de un paciente asmatico.

5.6. Clinica.

La triada cldsica es la disnea, sibilancias y tos, y a veces opresion
tordcica. Las sibilancias son muy frecuentes, pero no es raro en-
contrar pacientes cuya tinica manifestacion es la tos escasamente
productiva (MIR 96-97, 223). Quizds sea mds importante que los
sintomas en si la aparicién de los mismos ante situaciones ca-
racteristicas, como la exposicion a pélenes, aire frio... También es
muy tipico del asma en los adultos la aparicién de los sintomas al
acostarse o por la mafiana temprano, lo que lo diferencia del reflujo
gastroesofdgico (los sintomas suelen aparecer nada mds acostarse)
o la enfermedad cardiaca (donde los sintomas pueden ocurrir en
cualquier momento).

Los sintomas de asma suelen ocurrir de modo paroxistico,
existiendo temporadas donde el paciente estd libre de clinica,
aunque en casos graves no siempre se consigue la remisién de la
enfermedad.

5.7. Diagnéstico.

Exploracion fisica. Las sibilancias, generalmente espiratorias,
son el dato mds caracteristico. No son especificas del asma, y
cuando la obstruccién es grave pueden desaparecer. El uso de los
musculos accesorios y el pulso paradéjico se encuentran en casos
graves.

Funcién pulmonar. Sirve para confirmar el diagndéstico, es-
tablecer la gravedad y monitorizar la respuesta al tratamiento. El
diagndstico se confirma mediante espirometria, evidenciando un
patrén obstructivo y una mejoria del FEV1 mayor o igual al 15% (re-
versibilidad) tras la prueba broncodilatadora, aunque su negatividad
no descarta el diagndstico. La obstruccién en el asma es, ademds
de reversible, variable, como se manifiesta con la medicién del pico
de flujo espiratorio maximo (PEE FEM) (MIR 99-00, 55; MIR 97-98,
147; MIR 96-97, 236).

Gasometria arterial. En el asma crénica estable es tipicamente
normal. Durante una agudizacién, suele haber hipoxemia e hipo-
capnia debida a la hiperventilacién. Generalmente hay alcalosis
respiratoria. Cuando la crisis es grave, la PaCO, aumenta, indi-
cando fatiga de los musculos respiratorios, por lo que se produce
acidosis respiratoria que en ocasiones asocia un componente de
acidosis lactica (acidosis mixta) (MIR 01-02, 21; MIR 98-99F, 188;
MIR 95-96, 244).
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Radiografia de térax. Si la crisis es grave, puede observarse
hiperinsuflacién toracica. La radiografia de térax sirve para excluir
otras enfermedades y descubrir complicaciones de la agudizacién
asmdtica, como neumotoérax, neumomediastino o atelectasia por
impactacion de tapones mucosos.

Tests sanguineos. La eosinofilia es tipica del asma, tanto intrin-
seco (en el que suele ser mds marcada) como extrinseco, aunque
su ausencia no excluye la enfermedad. Cifras muy altas sugieren
otras enfermedades (Churg-Strauss, ABPA, neumonia eosinéfila
cronica...). Los eosinéfilos pueden no estar presentes si el paciente
toma corticoides.

Examen del esputo. También suele haber eosinofilia. En las
exacerbaciones pueden encontrarse cristales de Charcot-Leyden
(eosindfilos destruidos), cuerpos de Creola (fragmentos de células
epiteliales degeneradas) y espirales de Curschmann (moldes de
moco).

Tests alérgicos. En el caso de sospechar asma alérgico, las pruebas
cutdneas de hipersensibilidad inmediata (“prick-test”) se pueden
realizar. Sin embargo, hay una alta prevalencia de test cutdneos
positivos en personas sin sintomas alérgicos.

Tests de provocacién. La respuesta anormal de la via aérea (hi-
perreactividad) se detecta por una respuesta exagerada a agentes
inhalados, como metacolina o histamina, o a estimulos fisicos como
el ejercicio o la hiperventilacién.

CLASIFICACIONES DEL ASMA.

Segtin la clinica. Podemos clasificar la enfermedad en cuatro grupos
seglin el estado basal del paciente, la frecuencia de las crisis, la fun-
cién pulmonar (segtin el PEF o VEMS) y la variabilidad del PEF:

Tabla 9. Clasificacion clinica del asma.

Asma intermitente.

¢ (risis de disnea breves, menos de una vez a la semana.

¢ Menos de dos crisis nocturnas al mes.

* Perfodo intercritico asintomdtico y con funcién normal (PEF
0 VEMS >80% del tedrico).

e Variabilidad* <20%.

¢ Incluye el asma por ejercicio.

Asma persistente leve.

e Mads de una crisis semanal pero menos de una diaria.
e Mas de dos crisis nocturnas al mes.

* Aveces hay limitacién de la actividad y del suefio.

¢ Situacién basal: PEF o VEMS >80% del tedrico.

e Variabilidad* 20-30%.

Asma persistente moderado.

¢ Sintomas continuos.

e Mads de una crisis nocturna a la semana.

¢ Limitacién de la actividad y del suefio.

¢ Situacién basal: PEF o VEMS 60-80% del teérico.
e Variabilidad* >30%.

Asma persistente «grave».

¢ Sintomas continuos.

* Exacerbaciones y crisis nocturnas frecuentes y graves.
* Ingresos hospitalarios frecuentes.

¢ Limitacién de la actividad y del suefio.

¢ Situacidén basal: PEF o VEMS <60% del tedrico.

¢ Variabilidad* >30%.

PEF nocturno - PEF matutino
* Variabilidad= - x 100
(PEF nocturno + PEF matutino)/2

La clasificacién en estos cuatro grupos tiene importantes impli-
caciones terapéuticas, como se expondrd mds adelante.

El método mds eficaz para valorar las exacerbaciones de una
crisis asmadtica es la realizacion del PEE Este pardmetro se utiliza
para clasificar la exacerbacién segtin su gravedad.

Son signos de gravedad la presencia de disnea de reposo, el em-
pleo de musculos accesorios, las sibilancias intensas, la diaforesis,
la taquicardia mayor a 120 Ipm, la taquipnea mayor a 30 rpm y el
pulso paradéjico mayor a 25 mmHg (MIR 94-95, 149).

Tabla 10. Clasificacion de la crisis asmatica.

Moderada

PEF tras BD > 80% 60-80% <60%
Disnea Esfuerzo Hablando Reposo
Sat 02 > 95% 91-95% <91%
p02 /pco2 AN B PP <60/ >45
preciso
Sibilancias Leves Intensas Intensas o ausentes
FC <100 100-120 >120 0 < 60

Figura 22. Peak-Flow.

Existen unos signos llamados de extrema gravedad o riesgo vital
inminente: la disminucién del nivel de conciencia, la cianosis, la
bradicardia, la hipotension, el silencio auscultatorio y la disnea
severa (incapacidad para terminar las palabras) (MIR 00-01 E 37).
Los criterios de ingreso en UCI se recogen en la siguiente tabla
(MIR 00-01 E 40; MIR 98-99, 6):

Tabla | I. Criterios de ingreso en UCI en las crisis asmaticas.

* Necesidad de ventilacién mecdénica: deterioro del nivel de
conciencia o parada cardiorrespiratoria.

 Insuficiencia respiratoria (PaO, <60 mmHg y/o PaCO, >45
mmHg) a pesar del tratamiento con oxigeno a altas concen-
traciones.

e PEF <33% del tedrico a pesar del tratamiento o deterioro
clinico (agotamiento...).

Segtin la etiologfa. Podemos distinguir entre el extrinseco o at6-
pico y el intrinseco. La siguiente tabla recoge sus caracteristicas:

Tabla 12. Tipos de asma segun su etiologia.

ASMA EXTRINSECO ASMA INTRINSECO

Predominio en nifios y jévenes Predominio en adultos

Frecuente historia personal o
familiar de alergia (rinitis,
urticaria, eccema...). Pruebas
cutdneas positivas

Rara historia personal
o familiar de alergia

IgE total y especifica elevadas IgE normal

Hipersesibilidad tipo I (inmediata) | A veces intolerancia a la aspirina

DIAGNOsTICO DIFERENCIAL.
Se debe establecer con otras enfermedades obstructivas de las vias
aéreas (EPOC, bronquiolitis...), insuficiencia cardiaca, obstruccién
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de las vias respiratorias superiores (por tumores o edema laringeo),
disfuncién laringea, lesiones endobronquiales, TEP recurrentes,
neumonias eosindfilas, ERGE (enfermedad por reflujo gastroeso-
fagico).

5.8. Tratamiento.

MEDIDAS PREVENTIVAS.
Consisten en evitar alergenos especificos, irritantes inespecificos y
fdrmacos nocivos.

El papel de la inmunoterapia es controvertido. En general, se
podria utilizar si existe con certeza hipersensibilidad especifica
mediada por IgE frente a un Unico alergeno de 4caros o pélenes,
con clinica importante y sin control con medidas de hipoalergeni-
zacién o tratamiento farmacolégico. De no existir respuesta en los
dos primeros afios, ésta ya no va a existir.

FARMACOS.

Existen dos grupos de fdirmacos a emplear en el asma:

»  Fdrmacos de rescate o aliviadores: usados en las agudizaciones
alivian rdpidamente los sintomas. Incluyen los betaadrenérgicos
selectivos de accion corta, los corticoides sistémicos, los antico-
linérgicos inhalados y las teofilinas de accion corta. Se remite al
lector al capitulo de EPOC, donde se exponen ampliamente.

e Fdrmacos controladores de la enfermedad: usados a diario, man-
tienen controlado el asma. Incluyen los corticoides inhalados
y sistémicos, el cromoglicato, el nedocromil, las teofilinas de
liberacién retardada, los betaadrenérgicos selectivos de accion
prolongada, los compuestos antialérgicos orales como el ketotife-
no ylos modernos antagonistas de los leucotrienos (MIR 99-00F
237).

Corticoides. No tienen efecto en la respuesta inmediata al alerge-
no (lo que refleja su ausencia de accién en las células cebadas) ni en
larespuesta broncoconstrictora inmediata al ejercicio, pero inhiben
la respuesta tardia (por su efecto sobre macréfagos y eosinéfilos) y
reducen la hiperreactividad (esto puede necesitar semanas, lo que
refleja la lenta resolucion del dafio de la via aérea inflamada). Los
esteroides suprimen la inflamacidn, pero no curan la enfermedad
subyacente. Ademds tienen cierta capacidad protectora para evitar la
pérdida en nimero y funcion de los receptores betaadrenérgicos.

Laviainhalada ha supuesto un gran avance en el tratamiento del
asma estable, permitiendo el control de la enfermedad sin supresion
adrenal ni efectos sistémicos en las dosis habituales (MIR 97-98E
112). Los preparados inhalados son la budesonida (la que parece
tener menor riesgo de efectos sistémicos), el dipropionato de beclo-
metasonayla fluticasona. La via oral (prednisona, prednisolona...) se
utiliza cuando la enfermedad no se controla con las pautas habituales
y en las agudizaciones graves. La via intravenosa (hidrocortisona,
prednisolona...) estd indicada en las exacerbaciones graves. No se
deben utilizar los de accién prolongada como la dexametasona.

Efectos colaterales: los esteroides inhalados en dosis altas pue-
den producir supresion adrenal y otros efectos sistémicos, porlo que
se deben emplear con la minima dosis que mantenga la estabilidad
clinica. Los efectos locales de los esteroides inhalados mds comunes
son la disfonia (hasta el 40%, por depésito del farmaco en la larin-
ge), la tos e irritacion de garganta tras la inhalacién con preparados
presurizados (parece deberse a los aditivos, ya que son raras con
dispositivos de polvo seco) yla candidiasis orofaringea (hasta en un
5%). Dichos efectos disminuyen si se emplean cdmaras espaciadoras
o dispositivos en polvo seco, y también cuando se administran sélo
dos veces al dia.

Lagran eficacia de la utilizacién conjunta de los betaadrenérgicos
delarga duracién ylos corticoides inhalados (mucho mayor que altas
dosis de corticoides inhalados de forma aislada) ha conllevado la
aparicion de dispensadores combinados de ambos fdrmacos, lo que
mejora la adhesién al tratamiento y disminuye el coste.

Cromoglicato sédico. Se han propuesto varios mecanismos de
accion, entre ellos la estabilizacion de las células cebadas, la accién
sobre otras células inflamatorias y la interaccién con nervios sen-
soriales (MIR 98-99, 237; MIR 95-96F 199).

El tratamiento prolongado reduce la hiperreactividad bronquial
ya que también bloquea la respuesta tardia. Se emplea por via inha-
lada. Es uno de los firmacos mds seguros, por lo que a veces se indica
de entrada en nifios con asma leve, si bien su eficacia es discreta. A
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diferencia delos corticoides inhalados, inhibe la respuesta inmediata
al alergeno y la obstruccion aguda tras la exposicién al aire frio y el
ejercicio, por lo que puede emplease 15-20 minutos antes de la ex-
posicién intermitente a un estimulo antigénico o no que provoque
episodios agudos de asma.

Nedocromil sédico. Se administra también por via inhalada. Es
un fdrmaco similar al anterior, pero con una accién mds potente y
prolongada.

Otros farmacos antialérgicos. Los antihistaminicos (ketotifeno,
terfenadina, loratadina, astemizol...) reducen la respuesta inmediata
broncoconstrictora al alergeno y al ejercicio (donde se involucran
las células cebadas), pero no son titiles en el tratamiento del asma
cronico, pues como hemos visto en esta enfermedad son mds im-
portantes otros mediadores.

Antagonistas de los receptores de leucotrienos (montelukast,
zafirlukast). Ademads de la accion antiinflamatoria, bloquean la res-
puesta aguda broncoconstrictora, siendo ttiles en el asma inducida
por el esfuerzo. Se administran por via oral. No estdn bien definidas
sus indicaciones, la mds clara es en el asma persistente moderado
parareducir dosis de corticoide inhalado, siempre que se mantenga
el control de la enfermedad.

TRATAMIENTO DEL AsMA CRONICO.

El objetivo es estabilizar al paciente con la menor medicacién po-
sible. Se considera que la enfermedad estd controlada si hay escasa
sintomatologia, incluida la nocturna, pocas exacerbaciones, poca
necesidad de betaagonistas de accion corta, no hay limitacién en la
realizacién de un esfuerzo y el valor absoluto del PEF es normal o
casi normal y con una variabilidad menor del 20%.

Asma intermitente. Se emplean betaadrenérgicos inhalados de
accién corta a demanda. En el asma por ejercicio o profesional, ade-
mads del betaagonista, pueden emplearse cromoglicato o nedocromil
(10-20 minutos previos a la exposicién) (MIR 97-98, 151).

Asma persistente leve. Se usan corticoides inhalados en dosis
bajas de base y un betaadrenérgico de accion corta, si aparecen sin-
tomas (no mds de 3-4 veces al dia). Si aparecen sintomas nocturnos
puede afadirse un broncodilatador de accién prolongada (betaa-
drenérgicos de accién larga o en su defecto teofilinas de liberacion
retardada). En los nifios, se puede intentar sustituir el corticoide por
nedocromil o cromoglicato.

Asma persistente moderada. Se utilizan corticoides inhalados
en dosis alta asociados a un broncodilatador de accién prolongada,
generalmente betaadrenérgicos inhalados de accién prolongada. Si
aparecen sintomas, también se emplea como farmaco de rescate un
betaadrenérgico de accion corta (no mds de 3-4 veces al dia) (MIR
02-03, 173). Se pueden anadir antagonistas de leucotrienos para
reducir la dosis de corticoide inhalado .

Asma persistente “grave”. El tratamiento es similar al grupo ante-
rior, con dosis de esteroides inhalados incluso mas altas. Si con esto
no se controla la enfermedad, se emplean esteroides sistémicos, a
veces de forma crénica (MIR 96-97, 224).

TRATAMIENTO DE LAS EXACERBACIONES.
La agudizacién se define como el empeoramiento progresivo en un
corto espacio de tiempo de alguno o de todos los sintomas, junto a
una disminucién del flujo espiratorio, que se objetiva generalmente
con el PEE Lo primero que hay que valorar es si cumple criterios de
exacerbacion grave, de extrema gravedad y de ingreso en UCIL.

Elfarmaco bdsico en las exacerbaciones es el betaagonista selec-
tivo de accién corta, que se emplea por via inhalada o nebulizada,
e incluso subcutdnea o intravenosa si la crisis es muy grave y la via
aérea es muy poco permeable. En las crisis moderadas y “graves”
también se deben emplear corticoides sistémicos (generalmente
intravenosos) (MIR 00-01, 251).

Alos 20-30 minutos se debe reevaluar el PEF y la clinica. El alta
es posible cuando el PEF se mantiene > 70% una hora tras tltimo
tratamiento, y hay estabilidad clinica mantenida (MIR 94-95, 146).

TEMA 6. BRONQUIECTASIAS.

6.1. Concepto.

Son dilataciones anormales e irreversibles de los bronquios proxi-
males de mediano calibre (mayores de 2 mm de didmetro) debidas
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a la destruccién de los componentes eldstico y muscular de la
pared. En el pasado eran a menudo consecuencia del sarampién
y la tos ferina, pero en la actualidad los principales causantes son
los adenovirusy el virus de la gripe. La prevalencia es desconocida,
pero ha disminuido en los tltimos afios en los paises desarrollados
debido ala eficacia de las campafias de vacunacién (sarampion, tos
ferina, gripe) y al tratamiento antibiético precoz de las infecciones
respiratorias.

6.2. Anatomia patoldgica.

Lainflamaci6n de las paredes bronquiales conduce a la destruccién
de los componentes eldstico y muscular, que son reemplazados por
tejido fibroso. El tejido pulmonar circundante ejerce una tracciéon
que ocasiona la distensién bronquial crénica, que provoca una
contraccién del tejido muscular que los rodea, que se hipertrofia
e hiperplasia. Todo ello conduce a un deterioro del aclaramiento
mucociliar, que predispone a colonizacién e infeccién bacterianas.
Ademas, la inflamacién induce una hipervascularizacion de la pared
bronquial, que conlleva la aparicién de anastomosis entre arterias
bronquiales y pulmonares. La clasificacién anatémica mds utilizada
es la de Reid, que las divide en:
¢ Bronquiectasias cilindricas o fusiformes: la dilatacién es unifor-
me hasta que la luz adquiere el calibre normal de forma brusca
y transversal, como consecuencia del taponamiento por secre-
ciones de los bronquiolos y bronquios de menor tamafio.
* Bronquiectasias varicosas: la dilatacion es irregular, como un
rosario.
e Bronquiectasias saculares o quisticas: la dilatacién se acentia
distalmente, terminando en un fondo de saco.

6.3. Patogenia.

La teoria mds aceptada es la de la inflamacién que sigue a la colo-
nizacién bacteriana. Los microorganismos producen sustancias
como proteasasy otras toxinas que producen una lesion tisular que
altera el aclaramiento mucociliar con la consiguiente retencién de
secreciones y colonizacién bacteriana secundaria.

La infeccion persistente induce una inflamacién crénica con
migracion de neutréfilos que liberan enzimas proteoliticos como
la elastasa y citoquinas. Se produce asi un circulo vicioso, ya que
estos mediadores producen mds alteracién en el epitelio, que a su
vezlleva a un mayor deterioro del aclaramiento mucociliar, y este,
a colonizacion.

6.4. Etiologia.

Bronquiectasias localizadas.

e Infecciones. Los virus implicados son adenovirus, influenza,
sarampion y rubéola. Entre las bacterias destacan estafilococos,
Klebsiella y gérmenes anaerobios. La tuberculosis también es
una causa frecuente de bronquiectasias, en este caso de predo-
minio en l6bulos superiores.

e Obstruccion endobronquial. La causa mds frecuente en adultos
de obstruccién endobronquial es el carcinoma pulmonar, aun-
que no dalugar abronquiectasias al estar limitada la superviven-
cia del paciente. Los tumores endobronquiales benignos como
los carcinoides, debido a su crecimiento lento, si se asocian a
bronquiectasias. Otras causas de obstruccién son la compresién
extrinseca por adenomegalias o la estenosis cicatricial postin-
flamatoria. En los nifios, la causa mds frecuente es la aspiracién
de cuerpos extraios.

e Otras causas de bronquiectasias localizadas son el pulmén hi-
pertransparente unilateral o sindrome de McLeod-Swyer-James
(bronquiectasias quisticas congénitas y agenesia o hipoplasia
de la arteria pulmonar), el secuestro pulmonar, las atelectasias
postoperatorias, etc.

Bronquiectasias difusas.

e De origen pulmonar. Algunas sustancias téxicas producen una
respuesta inflamatoria intensa que puede originar bronquiecta-
sias. Tal es el caso de la inhalacién de amoniaco, la aspiracién de
contenido géstrico o la heroina (incluso por via intravenosa).
Infecciones bacterianas necrosantes (S. aureus, Klebsiella, tu-
berculosis) o viricas, como el adenovirus 7y 21.

La asociacion de asmay bronquiectasias es conocida y no siem-
pre se encuadra en la aspergilosis broncopulmonar alérgica.
e De origen extrapulmonar.

- Aspergilosis broncopulmonar alérgica (ABPA). Debemos
pensar en ella si aparecen bronquiectasias centrales en un
asmadtico refractario al tratamiento.

- Inmunodeficiencias congénitas o adquiridas. Las més co-
munmente asociadas son la inmunodeficiencia variable
comun, el déficit selectivo de subclases de IgG y la panhi-
pogammaglobulinemia.

- Infeccién por VIH. Intervienen miiltiples factores: infeccio-
nes bacterianas recurrentes (parece lo mds importante),
defectos funcionales de los linfocitos B, alteraciones de la
funcioén ciliar y lesién directa por el virus en la via aérea.

- Lafibrosis quistica, enfermedad hereditaria mds frecuente y
letal en laraza blanca, enla que las vias aéreas pueden estar
colonizadas de forma persistente por P aeruginosa mucoi-
de, S. aureus, H. influenzae y E. coli. La colonizacién por
Bukhordelia cepacea implica mal prondstico. Es frecuente
la sinupatia y la esterilidad en el varén (por obliteracién de
los conductos deferentes principalmente por alteraciones
bioquimicas).

- Discinesia ciliar primaria. Agrupa una serie de entidades en
las que se produce una alteracion en la estructura y funcién
de los cilios, por lo que se altera la eliminacion bacteriana.
Los pacientes suelen tener sinusitis, bronquiectasias e
incluso otitis. Los varones suelen ser estériles. La mitad
de los pacientes presentan situs inversus, denomindndose
sindrome de Kartagener.

- Elsindrome de Young cursa con infecciones sinopulmona-
res recurrentes, pero sin alteraciones en la estructura ciliar
ni en el test del sudor. Los varones son estériles debido a
azoospermia obstructiva con espermatogénesis normal.

- El déficit de alfa-1-antitripsina se asocia con bronquiecta-
sias, aunque no estd aclarado su origen.

- Defectos del cartilago (sindrome de Williams-Campbell y
sindrome de Mounier-Kuhn o traqueobroncomegalia).

- Sindrome de ufias amarillas (ufias amarillas, linfedema,
derrame pleural y bronquiectasias).

6.5. Clinica y diagnéstico.

La caracteristica clinica por excelencia es la tos productiva crénica
o la broncorrea purulenta. Algunos pacientes expectoran mds de
150 ml/dia (la secrecién bronquial normal es <100 ml/dia) (MIR
96-97F 229). La tos es intermitente durante todo el dia y empeora
al levantarse por la mafiana. A veces la tos no es productiva, ge-
neralmente por bronquiectasias “secas” en I6bulos superiores. La
hemoptisis, que suele ser leve por sangrado de lamucosa inflamada,
aparece en mds del 50% de los pacientes y predomina en los que
tienen bronquiectasias “secas”. A veces, es masiva por sangrado de
las arterias bronquiales hipertréficas, aunque sea una causa rara
de mortalidad.

Las complicaciones mds frecuentes son neumonia recurrente,
empiema, neumotorax y absceso de pulmon. Si hay enfermedad
grave y difusa con hipoxemia se desarrolla cor pulmonale. La ami-
loidosis y el absceso cerebral son raros en los paises desarrollados.
Se encuentran a menudo crepitantes inspiratorios y espiratorios
en bases y puede haber roncus y sibilancias. El paciente puede
tener sinusitis crénica y pélipos nasales. Si la afectacién es grave,
se pueden observar acropaquias.

La radiografia de térax puede ser normal o a veces hay imdge-
nes en “nido de golondrina”, “rail de tranvia” o “en anillo de sello”,
aunque son poco sensibles y especificas y se observan mejor con
la TCAR. Suele haber obstruccion al flujo aéreo consecuencia de
bronquiectasias difusas o de EPOC asociada. La hiperreactividad
bronquial es frecuente. En ocasiones puede haber restriccion pul-
monar asociada.

Para confirmar el diagnéstico en la actualidad se realizala TC de
altaresolucion (TCAR), que aporta una sensibilidad y especificidad
para las bronquiectasias lobares de casi el 100% (algo menor para
las segmentarias). La TCAR ha desplazado a la broncografia, pues
esta técnica implica riesgos, ya que consiste en instilar contraste en
elinterior de los bronquios (MIR 96-97, 237). Una vez confirmado el
diagndstico, hay que poner en marcha el estudio etiolégico.
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La fibrobroncoscopia estd indicada si hay hemoptisis, cuando
las bronquiectasias estdn localizadas o existe sospecha de obs-
truccién endobronquial. También si se requieren hacer estudios
microbiolégicos en enfermos con complicaciones infecciosas de
mala evolucién.

Figura 23. Bronquiectasias en ambos Iébulos inferiores pulmonares.

6.6. Tratamiento.

El tratamiento se basa en tres pilares:

¢ Eliminar, si existe, la obstruccién bronquial.

¢ Mejorar la eliminacion de las secreciones, que se consigue con
una adecuada hidratacién, con fisioterapia respiratoria y drenaje
postural mantenidos (las dos tiltimas son especialmente impor-
tantes si hay una produccién de esputo mayor de 30 ml/dia). El
empleo de mucoliticos estd sujeto a controversia.

* Controlar las infecciones con el uso de antibiéticos en las agu-
dizaciones durante 10 a 15 dias. Generalmente se usa un trata-
miento de amplio espectro (ampicilina, amoxicilina, amoxici-
lina-clavulédnico, cefuroxima o cefaclor). A veces el ciclo debe
durar cuatro semanas para conseguir que el esputo deje de ser
purulento. Si se sospechan anaerobios se utilizan amoxicilina-
clavuldnico o clindamicina. En la infeccién por Pseudomonas,
el inico tratamiento efectivo via oral es el ciprofloxacino, pero
induce a una rdpida aparicién de resistencias.

Ademds, se hace un tratamiento especifico. Por ejemplo, si existe
un déficit de inmunoglobulinas, se hace tratamiento sustitutivo, o en
la fibrosis quistica se administra ADNasa recombinante en aerosol,
que mejorala funcién pulmonar al reducir la viscosidad del esputo.
Si existe obstruccion al flujo aéreo, se utilizan broncodilatadores. Si
cumple criterios, se indica oxigenoterapia domiciliaria.

Se establece indicacion quirtrgica en el caso de bronquiectasias
localizadas en uno o dos l6bulos contiguos, cuando el tratamiento
médico intensivo durante un afio no es eficaz, y, en el caso de las
difusas, sélo en caso de hemoptisis con compromiso vital no con-
trolable mediante embolizacién.

La exploracién mds adecuada para planear la intervencién
quirdrgica es la broncografia, ya que es la técnica que nos pro-
porciona un mejor “mapa” bronquial, descartando que el proceso
sea generalizado. Sin embargo, ya comentamos que hoy dia es
muy raro que se realice, pues ha sido reemplazada por la TCAR.
Actualmente pueden hacerse reconstrucciones tridimensiona-
les de la TCAR, que proporcionan una imagen similar a la de la
broncografia.

Debe realizarse también una broncofibroscopia que descarte
enfermedad endobronquial causante o concomitante, y pruebas
de funcién respiratoria que valoren si el paciente tolerard la resec-
cién. En ocasiones, la hemorragia bronquial se puede controlar
mediante embolizacion, sin necesidad de recurrir a la cirugfa. En
caso de gran afectacion y destruccién pulmonar, puede recurrirse
al trasplante.
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TEMA 7. BRONQUIOLITIS.

Es una enfermedad obstructiva pulmonar en la que predomina la
inflamacion, sobre todo a nivel de los bronquiolos respiratorios.

La bronquiolitis es simple cuando se produce un infiltrado
inflamatorio agudo o crénico en la pared bronquiolar.

En la bronquiolitis obliterante se anade una fibrosis intralumi-
nal, a veces muy importante, que puede producir una obliteracién
completa de la luz de la via aérea. En los estadios tempranos, la
fibrosis se manifiesta por tapones de tejido conectivo sueltos, que
suelen asociarse con la destruccién epitelial. Ocasionalmente la
fibrosis se localiza en la muscularis mucosae con epitelio intacto,
denomindndose bronquiolitis constrictiva.

La bronquiolitis obliterante puede ser una entidad aislada o
asociarse a la existencia de tejido fibroso en los espacios alveolares
adyacentes, denomindndose bronquiolitis obliterante con neu-
monia organizada.

ErioLocia.

* Bronquiolitis en relaciéon con humos y gases téxicos. La expo-
sicién aguda al tabaco o altas concentraciones de NO2, SO2 y
otros gases puede inducir bronquiolitis asociada a obstruccién
grave al flujo aéreo. Aparecen tos y disnea minutos u horas trasla
exposicion. Puede haber edema pulmonar. La histologia muestra
necrosis del epitelio bronquiolar junto a exudado inflamatorio
agudo. Si el paciente sobrevive desarrolla un estado en que
predomina la bronquiolitis obliterante.

* Bronquiolitis aguda infecciosa. La infeccion virica de los bron-
quiolos puede producir enfermedad importante, sobre todo en
nifilos menores de tres afios. Los agentes mds frecuentemente
implicados son el virus respiratorio sincitial, adenovirus, los
rinovirus y los parainfluenzae, sobre todo el III. Histolégica-
mente suele aparecer bronquiolitis aguda, que generalmente
se resuelve recuperando la histoarquitectura normal de los
bronquiolos. A veces (sobre todo en relacién con adenovirus), se
producen como secuela bronquiolitis obliterante y bronquiec-
tasias localizadas en un 16bulo o en todo un pulmén (enfisema
unilateral o lobar). Otras veces el proceso es mds difuso y en la
radiografia se observa hiperinsuflacién de ambos pulmones.
La clinica suele consistir en sintomas catarrales seguidos por
un brusco comienzo de disnea, taquipnea, fiebre y cianosis,
con sibilancias y crepitantes diseminados. Generalmente los
sintomas importantes duran unos tres dias, seguidos de una
recuperacion paulatina.

¢ Bronquiolitis asociada con conectivopatias. La bronquiolitis,
obliterante o no, puede complicar varias enfermedades de este
grupo, sobre todo la artritis reumatoide.

* Bronquiolitis obliterante postransplante. Es una complicacién
sobre todo del trasplante pulmonar, cardiopulmonar o de mé-
dula 6sea. Aparece meses o afios después de la intervencién y
se manifiesta como disnea progresiva (MIR 00-01 E 27).

* Bronquiolitis idiopdtica. La brongiolitis obliterante idiopatica
suele cursar con disnea progresiva y tos seca asociado a un
deterioro répido y progresivo de la funcién pulmonar. Hay una
alteracion ventilatoria obstructiva desproporcionada al con-
sumo de tabaco del paciente. No es frecuente la alteracién de
la DLCO. La radiografia suele ser normal aunque puede haber
datos de hiperinsuflacién. El trtamiento se realiza con corticoi-
des sistémicos con poco éxito.

e Panbronquiolitis difusa. Enfermedad de etiopatogenia des-
conocida. Aparece inflamacién crénica difusa de bronquiolos
respiratorios con obstruccién secundaria. Es casi exclusiva de
Japon, en pacientes generalmente varones, de 30 a 60 afios, que
presentan disnea de esfuerzo, tos productiva y sinusitis, y en la
radiografia hay datos de hiperinsuflacién y un patrén nodular
diseminado de predominio en bases.

TEMA 8. ENFERMEDADES PULMONARES
INTERSTICIALES.

8.1. Generalidades.

El término engloba a mds de cien enfermedades que afectan al
espacio intersticial, localizado entre la membrana basal del epitelio
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alveolar y el endotelio capilar, en el que se encuentran en condicio-
nes normales células (macréfagos, fibroblastos, miofibroblastos) y
componentes de la matriz (coldgeno, fibronectina...)

Estas enfermedades tienen caracteristicas clinicas, radiolégicas
y funcionales comunes y ciertos caracteres que las diferencian y
nos orientan hacia su etiologia (MIR 95-96F 203). El diagnéstico
suele precisar material histolégico que puede obtenerse por biopsia
transbronquial con el fibrobroncoscopio, a través de la biopsia por
toracoscopia o mediante biopsia pulmonar abierta (toracotomia).

El lavado broncoalveolar (LBA) puede orientarnos, pero rara vez
es diagndstico. Silo es en la linfangitis carcinomatosa, el carcinoma de
células alveolares, el linfoma yla neumonia por P, carinii. La composi-
cién celular normal del liquido del LBA es de un 80% de macréfagos,
10% de linfocitos, 1-5% de células plasmadticas, 1-3% de neutréfilos y
un 1% de eosindfilos. Larelacién entre linfocitos CD4/CD8 esde 1,5. En
algunas enfermedades aumenta el nimero de linfocitos (sarcoidosis,
neumonitis por hipersensibilidad, beriliosis, fAirmacos...) y en otras,
el de neutréfilos (fibrosis pulmonar idiopdtica).

CLASIFICACION.
La clasificacion de las enfermedades pulmonares intersticiales se
define en funcién de su etiologia.

Algunas cuentan con la presencia de granulomas entre sus
caracterfsticas histolégicas, como la sarcoidosis, la neumonitis por
hipersensibilidad, la vasculitis granulomatosas y algunas enferme-
dades por polvos inorgénicos (silicosis y beriliosis).

8.2. Neumonias intersticiales idiopaticas.

La clasificacién actual de las neumonias intersticiales idiopdticas

es la siguiente:

e Neumonia intersticial usual (NIU): enfermedad progresiva,
irreversible y de muy mal prondstico (supervivencia menor a
tres anos).

e Neumonia intersticial descamativa: es un proceso patolégico
muy poco frecuente asociado al hdbito tabaquico. En general,
de buen prondstico.

e Bronquiolitis respiratoria asociada a enfermedad pulmonar
intersticial difusa. Enfermedad de fumadores que cursa con
inflamacién del intersticio peribronquiolar y que provoca
afectacion intersticial detectable clinica y radiol6gicamente.

¢ Neumoniaintersticial no especifica: se caracteriza por una infla-
macion intersticial crénica, de predominio linfocitario, acompa-
flada de grados variables de fibrosis. Algunos enfermos tienen
como antecedente la exposicion a aves o enfermedad sistémica
del tipo colagenovascular. Tiene un prondstico favorable con
buena respuesta al tratamiento con corticoides sistémicos.

e Neumoniaintersticial aguda: es una enfermedad aguda de causa
desconocida. Su patrén histolégico corresponde con la fase de
organizacién de dafio alveolar difuso. Es un sindrome de insu-
ficiencia respiratoria progresiva del adulto. Se conoce también
como Sindrome de Hamman-Rich.

e Neumoniaorganizada criptogenética o bronquiolitis obliterante
con neumonia organizada. Se prefiere el primer término, pues la
via aérea distal se afecta de forma secundaria y las alteraciones
principales son parenquimatosas. Tiene buen prondstico.

¢ Neumoniaintersticial linfocitica. Considerada un transtorno lin-
foproliferativo, es excepcional su transformacién a linfoma.

8.2.1. Neumonia intersticial usual/fibrosis pulmonar idiopatica.
Hoy dia sélo se considera fibrosis pulmonar idiopdtica al cuadro his-
tolégico de neumonfa intersticial usual. Es una enfermedad de etio-
logia desconocida, también denominada alveolitis fibrosante cripto-
genética. La prevalencia aproximada es de 3-5 casos/100.000.

INMUNOPATOGENIA.

Estimulos desconocidos generan, en individuos susceptibles, un
dafio inicial que inducen la formacién de inmunocomplejos, que
atraen macrofagos ylos activan. Los macréfagos activados segregan
citoquinas, algunas delas cuales (LT B4, IL 8, TNF alfa...) atraen célu-
las inflamatorias alos alveolos (sobre todo neutréfilos y eosinéfilos, y
menos alinfocitos), y otras (PDGF-B, IFN gamma, IGE..) estimulan a
los fibroblastos y células musculares lisas para que proliferen, con lo
que la fibrosis va progresando hasta formar el tipico patrén en panal
con dreas quisticas llenas de moco y células inflamatorias.

ANaTOMIA PATOLOGICA.

Se afectan las paredes alveolares, tapizadas por los neumocitos tipo I
y1I, y el intersticio. Pueden afectarse el endotelio vascular y los bron-
quiolos respiratorios, pero no las vias de conduccién. Se observan
tanto lesiones inflamatorias como fibréticas, dando asi un aspecto
heterogéneo, caracteristico de la entidad y que ayuda a distinguirla
de otras neumonias intersticiales.

CLINICA.

Aparece generalmente entre los 50 y 70 afios, aunque puede hacerlo
a cualquier edad. Hay casos familiares, por lo que ciertos factores
genéticos pueden influir en la susceptibilidad a padecerla; la clinica
es similar, pero suele aparecer a edades mds tempranas. El paciente
tipico presenta disnea al ejercicio y tos no productiva de inicio in-
sidioso . En ocasiones, el debut clinico coincide con una infeccién
virica, aunque suele haber una historia de mds de tres meses de
sintomas antes del diagndstico. Una historia clinica detallada es vital
para descartar posibles etiologias conocidas.

La mayoria de los pacientes presentan a la auscultaciéon pulmo-
nar crepitantes finos al final de la inspiracién (teleinspiratorios) en
las bases de “tipo Velcro”. Las acropaquias son un signo tardio y fre-
cuente que aparece en el 40-75% de los pacientes. La osteoartropatia
hipertréfica y el neumotoérax son raros (MIR 00-01, 29). En estadios
avanzados puede haber cor pulmonale.

DiagnosTicO.

Estudios de imagen. La radiografia de térax muestra como patrén
mds comun el reticular (densidades lineales o curvilineas) o re-
ticulonodular (densidades nodulares superpuestas al anterior),
que aparecen como infiltrados difusos con preferencia en campos
inferiores. En estadios tempranos se observa un infiltrado granular
fino que sugiere un proceso de llenado alveolar (aspecto de vidrio
deslustrado o esmerilado). Con la progresién aparece el llamado
“pulmoén en panal o en queso suizo”, que representa el estadio ter-
minal de la enfermedad y consiste en muiltiples espacios quisticos o
densidades anulares de 5 a 10 mm de didmetro. Junto a esto, aparecen
también cambios bronquiectdsicos (por traccién). La radiologia
muestra pérdida de volumen pulmonar, salvo que asocie enfermedad
obstructiva (MIR 03-04, 228).
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Figura 24. Patrones radioldgicos en la fibrosis pulmonar idiopdtica.

La TC de alta resolucién (TCAR) es titil para el diagnostico di-
ferencial con otras enfermedades intersticiales, para determinar la
extensiony, sobre todo, para el diagnéstico en fases precoces en que
laradiografia puede ser normal, aunque haya enfermedad histolégi-
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ca. La asociacién de imégenes reticulares, engrosamiento irregular
de septos, bronquiectasias por traccién y zonas de panal basales
y subpleurales es muy sugestiva de neumonia intersticial usual, y
junto a un cuadro clinico tipico permite establecer el diagnéstico
sin necesidad de biopsia.

Funcién pulmonar. Inicialmente los volimenes pueden ser
normales, sobre todo si hay EPOC asociada. Cuando progresa, dis-
minuyen la CPT, CV, VR y CFR. También pueden disminuir la CVF y
el FEV, pero la relacion FEV7/CVF se mantiene o aumenta. Existe
por lo tanto una alteracion ventilatoria restrictiva. La disminucién
de la DLCO es muy frecuente y puede preceder a la disminucién de
los voliimenes (MIR 02-03F, 136; 160; MIR 00-01).

Fibrobroncoscopia. Se debe realizar tras la sospecha clinico-radio-
l6gica para obtener material histolégico. Se toman cuatro-seis biopsias
transbronquiales que proporcionan el diagndstico en el 25 % de los
pacientes. Sino son diagndsticas, el siguiente paso es obtener muestras
amplias por videotoracoscopia o biopsia pulmonar abierta (hoy se
prefierela primera). Dadala naturaleza heterogénea de la enfermedad
casi siempre se requiere una técnica quirtirgica para el diagnéstico por
el mayor tamafio de muestra.

En el LBA de pacientes con FPI se aprecia un aumento de poli-
morfonucleares (>=20%) y de eosinéfilos (hasta un 4%). Los linfocitos
no suelen aumentar, y si lo hacen, indica mejor prondstico (MIR
00-01F, 28).

TRATAMIENTO.

La supervivencia global, con o sin tratamiento, es del 50% a los 5
afos. S6lo hayrespuesta ala terapia en el 20% de los pacientes, pero
éstos tienen un mejor prondstico. Probablemente todos los pacientes
requieren tratamiento, pero sila afectacién es leve o existen contra-
indicaciones, pueden someterse a una pauta de observacién cada
3 meses que incluya evaluacién clinica, radiolégica y funcional con
difusion y test de esfuerzo.

Los corticoides son el pilar fundamental del tratamiento aso-
ciados a inmunosupresores como ciclofosfamida o azatioprina.
Se prefiere la azatioprina por su menor toxicidad. Su empleo estd
basado en la supresion de la alveolitis, pues la fibrosis es irreversi-
ble. No obstante, ningtin tratamiento ha demostrado modificar la
historia natural de la enfermedad. El trasplante estaria indicado en
la situacién terminal.

8.2.2. Neumonia intersticial descamativa.

Entidad caracterizada por el actimulo intraalveolar de macréfagos.
Inicialmente consideradala forma inflamatoria de la fibrosis pulmo-
nar idiopdtica, hoy se sabe que son dos entidades diferentes. Afecta
casi exclusivamente a fumadores. Histolégicamente se caracteriza
por un acimulo intraalveolar de macréfagos uniforme y difuso
(contrasta con la naturaleza parcheada de la NIU). La clinica es de
inicio subagudoy consiste en tos seca y disnea de esfuerzo, pudiendo
en algunos casos evolucionar a insuficiencia respiratoria grave. El
50% de los casos presentan acropaquias. Es rara su asociacion con
otras enfermedades. La radiografia de térax y la TAC no son diag-
nosticas, y muestran imdgenes en vidrio deslustrado, en ocasiones
reticulares. EILBA no es diagndstico, encontrandose acimulo de ma-
crofagos hiperpigmentados con alteraciones variables de la férmula
celular. El diagnéstico definitivo se establece por biopsia pulmonar
quirudrgica. El tratamiento consiste en el abandono del tabaco y la
administracién de corticoides, con buen pronéstico (supervivencia
alargo plazo 70%).

8.2.3. Bronquiolitis respiratoria asociada a enfermedad
pulmonar intersticial difusa.

La bronquiolitis respiratoria es una enfermedad provocada por el
tabaco que se caracteriza por el acimulo de macréfagos hiperpig-
mentados en los bronquiolos. Si estas alteraciones se extienden al
parénquima peribronquiolar adyacente y ocasionan enfermedad
intersticial (detectable radiolégicamente) entonces se habla de
bronquiolitis respiratoria asociada a enfermedad intersticial difusa.
Afecta a fumadores de mds de 30 paquetes/afo, y muchos autores
piensan que es la fase inicial de la neumonia intersticial descama-
tiva. La clinica consiste en tos y disnea de esfuerzo leve de inicio
subagudo. Laradiografia de térax y la TAC muestran engrosamiento
delas paredes alveolares e imédgenes en vidrio deslustrado. EILBA no
es diagnéstico, que se establece por biopsia pulmonar quirtrgica.
El tratamiento consiste exclusivamente en el abandono del tabaco
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y el prondstico es bueno, con tendencia a la curacion sin secuelas.
Sélo si persisten las alteraciones tras la supresion del tabaco estdn
indicados los corticoides.

8.2.4. Neumonia intersticial no especifica.

Engloba a las enfermedades intersticiales difusas cuyo patrén his-
tolégico no encaja en ninguno de los cuadros descritos. Se la consi-
dera una entidad bien definida, que puede ser idiopética, asociada
a enfermedades del coldgeno o farmacos. Se distinguen dos tipos:
celular (predominio de inflamacién) y fibrética (predominio de la
fibrosis). La clinica consiste en disnea de esfuerzo y tos seca de ini-
cio subagudo. La mitad de los pacientes tienen sintomas generales
(fiebre, astenia o pérdida de peso). Los crepitantes son frecuentes y
presentan acropaquias el 30% de los pacientes. La radiografia mues-
trainfiltrados intersticiales o alveolo-intersticiales de predominio en
bases. La TC muestra opacidades en vidrio deslustrado e imédgenes
reticulares, siendo poco frecuente el panal. E1 LBA no es diagnéstico,
que se realiza por biopsia quirtrgica. El prondstico es mejor que el
de la neumonfa intersticial usual, y depende del tipo: es mejor en la
forma celular que en la fibrética. El tratamiento de eleccién son los
corticoides, afiadiendo azatioprina si no hay mejoria.

8.2.5. Neumonia intersticial aguda.

Es una entidad caracterizada por la presencia de dafo alveolar
difuso en el parénquima pulmonar, lesién anatomopatolégica
caracteristica del sindrome del distrés respiratorio del adulto. El
término de neumonia intersticial aguda debe reservarse para los
casos de distrés respiratorio idiopdtico.

La clinica se caracteriza por la aparicién de disnea de co-
mienzo agudo o subagudo, en ocasiones precedida de sintomas
similares a los de una viriasis. En pocos dias el cuadro evoluciona
a insuficiencia respiratoria grave (distrés). La radiografia de térax
muestra infiltrados alveolares bilaterales con broncograma aéreo,
hallazgos confirmados por la TAC. El prondéstico es malo, con una
mortalidad alos dos meses del 50%. En los pacientes que sobreviven
la evolucién puede ir desde la resoluciéon completa hasta la apari-
cién de enfermedad pulmonar intersticial, generalmente del tipo
neumonia intersticial no especifica. El diagnéstico se establece por
biopsia pulmonary el tratamiento consiste en la administracién de
corticoides a dosis altas.

8.2.6. Neumonia organizada criptogenética.

Anteriormente llamada bronquiolitis obliterante con neumonia
organizada (BONO) se prefiere el término de neumonia organizada
criptogenética (NOC) por ajustarse mejor a la histologia. Esta con-
siste en la presencia en alveolos, conductos alveolares y bronquiolos
respiratorios de un tejido fibroblastico con grados variables de
inflamacién (neumonia organizada) que no altera la arquitectura
pulmonar normal (cosa que si ocurre en la NIU). Es una forma
inespecifica de reaccionar el pulmoén frente a numerosos estimu-
los, pudiendo encontrarse estas lesiones en neumonias, reacciéon a
farmacos, neumonitis por hipersensibilidad, neumonia eosinéfila
cronica, absceso de pulmén o vasculitis. S6lo cuando estos procesos
han sido excluidos podemos hablar de NOC.

Elinicio de la enfermedad es subagudo, con tos, disnea, fiebre,
asteniay pérdida de peso. Laradiografia de térax muestra infiltrados
alveolares uni o bilaterales, a veces cambiantes, y en otros casos las
imégenes son intersticiales. La TAC orienta el diagndstico (zonas
de consolidacién subpleurales o peribronquiolares). La funcién
pulmonar muestra un patrén restrictivo con disminucién de la
DLCO (diferencia con las bronquiolitis que dan patrén obstructivo).
El diagnéstico se establece en presencia de un cuadro clinico-ra-
diolégico compatible y demostracién de neumonia organizada en
una biopsia transbronquial o quirurgica. El tratamiento son los
corticoides, que deben mantenerse un minimo de seis meses. Las
recidivas son frecuentes.

8.2.7. Neumonia intersticial linfocitica.

Enfermedad rara caracterizada por infiltrados linfocitarios inters-
ticiales en el parénquima pulmonar. Se la consideré un transtorno
linfoproliferativo, pero su transformacién a linfoma es excepcional.
Se asocia con frecuencia a enfermedades inmunoldgicas: sindrome
de Sjogren, miastenia grave, anemia perniciosa, tiroiditis de Hashi-
moto, cirrosis biliar primaria. También se da en pacientes con SIDA,
sobre todo nifios. La clinica es inespecifica, cursa con aparicién
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insidiosa de disnea de esfuerzo, tos seca, fiebre y pérdida de peso.
Laradiografia de téraxy laTAC no son diagnoésticas. El LBA presenta
linfocitosis y el diagnéstico se establece por biopsia pulmonar. El
tratamiento son los corticoides.

8.3. Enfermedad intersticial asociada a las
enfermedades del colageno.

Lupus eritematoso sistémico (LES). Aunque aproximadamente
la mitad de los pacientes desarrollan enfermedad pulmonar, la
enfermedad intersticial crénica y progresiva es rara. La afectacién
pulmonar mds frecuente es la pleuritis, con o sin derrame pleural
(suele ser un exudado, a menudo bilateral).

Artritis reumatoide (AR). La afectacion mds frecuente también
es la pleural. La evidencia radiolégica de enfermedad intersticial
aparece en un 20% de casos, sobre todo en pacientes varones con
titulos altos de factor reumatoide. Hay casos en los que la afectacién
pulmonar precede a la articular. Otras alteraciones pulmonares
que aparecen son nédulos reumatoideos pulmonares, incluyendo
el sindrome de Caplan (nédulos pulmonares en pacientes afectos
de neumoconiosis), la bronquiolitis obliterante (a veces asociada
al tratamiento con D-penicilamina) o enfermedad intersticial por
los farmacos empleados (sales de oro, metotrexate...).

Espondilitis anquilosante. En fases avanzadas puede aparecer
enfermedad bilateral apical fibrobullosa. Los pacientes pueden
tener tos y disnea, pero generalmente se encuentran asintomaticos.
Con la evolucién se puede producir distorsién completa del pulmén
y retraccion hiliar hacia arriba.

Esclerodermia. Es la enfermedad de este grupo que presenta
con mds frecuencia afectacién intersticial (casi dos tercios de los
pacientes), generalmente de predominio en l6bulos inferiores,
siendo ésta la alteraciéon pulmonar mds frecuente. También es
comin la hipertensién pulmonar con o sin fibrosis (esto tltimo en
la forma localizada).

Sindrome de Sjogren. La afectacién se caracteriza por infil-
tracion linfocitica intersticial. Es comtn en el sindrome primario.
Puede comportarse como un linfoma de bajo grado.

Dermatopolimiositis. La enfermedad intersticial aparece en un 5-
10% de los pacientes, sobre todo cuando hay anticuerpos anti Jo-1.

8.4. Histiocitosis X pulmonar.

La histiocitosis X primaria (granuloma eosinéfilo, granulomatosis
de células de Langerhans) se caracteriza por una infiltracion de
6rganos por células de Langerhans, que son histiocitos dendriti-
cos de la serie monocito-macré6fago que presentan al microscopio
electrénico granulos intracitopldsmicos de Birbeck (cuerpos X o
cuerpos raquetoides). Estas células se encuentran en la dermis, en
el sistema reticuloendotelial, en la pleura y en el pulmén.

La histiocitosis X primaria pulmonar es infrecuente y produce
una enfermedad intersticial que se inicia en los bronquiolos mds
pequeiios con un infiltrado inflamatorio asociado (linfocitos,
neutrdfilos y algtin eosindfilo). La enfermedad tiene distribucién
broncovascular, afectando con frecuencia arteriolas y vénulas. Al
avanzar el proceso, aparece fibrosis intersticial y pequefos quistes
aéreos. En estadios finales puede aparecer patrén en panal.

Masraras atin son las lesiones Gseas solitarias. Excepcionalmente
se describe enfermedad diseminada. Mds del 90% de los enfermos son
fumadores. Es mds frecuente en varones jévenes (20-40 afos).

La presentacién clinica es variable, pudiendo tener el paciente
sintomas respiratorios o constitucionales, debutar con neumotérax
por rotura de quistes o ser un hallazgo radiolégico. El neumotérax
recidiva en el 25% de los casos. Hasta el 20% de los pacientes presen-
tan lesiones quisticas 6seas generalmente tinicas en huesos planos,
que pueden preceder a la alteracién pulmonar o incluso ser la tinica
manifestacién. A veces, se acompafia de diabetes insipida, lo que
indica peor prondstico por afectacién del SNC. No son comunes las
acropaquias ni los crepitantes.

En la radiografia es altamente especifica la combinacion de
pequeiios nédulos mal definidos, infiltrados reticulonodulares,
quistes, y, en estadios avanzados, imagen en panal con volimenes
pulmonares conservados y respeto de dngulos costofrénicos. Las
alteraciones radiolégicas predominan en campos superiores y
medios. Lamarcaradioldgica de esta enfermedad son los pequefios
quistes y los nédulos (MIR 94-95, 150).

Patrén reticulonodular y quistes en I6bulos
superiores respetando angulo costofrénico

Figura 25. Patrén radioldgico de la histiocitosis X.

Puede aparecer cualquier patrén ventilatorio, aunque a medida
que progresa la enfermedad predomina la alteracion ventilatoria
obstructiva. La CPT se mantiene y el VR puede aumentar. La DLCO
estd desproporcionadamente disminuida, lo que sugiere una afec-
tacién vascular. El aumento de la relacién VR/CPT se relaciona con
laformacién de quistes. En algunos pacientes hay hiperreactividad
de la via aérea.

Diagnéstico. La imagen caracteristica en la TCAR en asocia-
cién con una historia compatible es prdacticamente diagndstica.
En el LBA, las células de Langerhans suponen mds del 3-5% (en
otras situaciones como la FPI, carcinoma bronquioloalveolar
o fumadores sanos, también pueden aparecer, pero no en pro-
porciones tan altas). Si se precisa confirmacion histolégica para
el diagndstico, suele ser necesaria la biopsia por toracotomia o
por toracoscopia, pues la transbronquial suele ser ineficaz (MIR
02-03, 130).

El pronéstico es muy variable, con pacientes en los que remite
de modo espontdneo y otros en los que progresa a fibrosis pulmo-
nar. Hay mayor incidencia de progresion si el paciente continia
fumando, y de regresién si dejan de fumar, por lo que sobra remar-
car la importancia de abandonar el tabaco. La penicilamina se ha
empleado con resultados variables. Los corticoides no son titiles.
En estadios finales se indicaria el trasplante.

8.5. Linfangioleiomiomatosis.

Es una rara enfermedad que se caracteriza por la proliferacion del
musculo liso alrededor de las estructuras broncovasculares y en el
intersticio pulmonar unido a la dilatacién quistica de los espacios
aéreos terminales. Los vasos linfdticos y venosos son tortuosos y
dilatados, asi como el conducto toracico. Puede haber afectacién
extrapulmonar de los linfdticos y se asocia al angiomiolipoma renal.
No se conoce el mecanismo patogénico, pero los estrégenos parecen
jugar un papel importante, ya que se presenta casi exclusivamente
en mujeres premenopdausicas (20-40 afios).

El sintoma mds frecuente es la disnea. El neumotérax espontd-
neo por ruptura de quistes aparece en la mitad de los casos y puede
ser recurrente y bilateral, pudiendo requerir pleurodesis. El quiloté-
rax aparece en un tercio de enfermos a lo largo de la evolucién, y es
muy caracteristico de esta enfermedad, pero es raro al diagnéstico.
Es frecuente la hemoptisis leve.

Enlaradiografia de térax se aprecia un patrén reticular o reticulo-
nodular. La obstruccién de los linféticos con la aparicién de lineas B
contribuye al patrén reticular. En el 50% de las pacientes se encuentra
hiperinflacién y dilatacién quistica, aunque con TCAR los pequenos
quistes de pared fina aparecieron en el 100% en un estudio.

Es una de las pocas enfermedades intersticiales que se presenta
con aumento de volimenes pulmonares y un patrén funcional
obstructivo o mixto. A menudo tienen hiperinflacién con un
aumento de la CPT (MIR 03-04, 220). Estd aumentado el VR y la
relacién VR/CPT. Con frecuencia hay limitacién al flujo aéreo, con
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disminucién del FEV, y de la relacién FEV,/CVE Es caracteristica la
disminucién de la DLCO.

Para el diagnéstico suele recomendarse estudio histolégico,
dada la gravedad de la enfermedad. Se realizan tinciones inmu-
nohistoquimicas especificas para componentes del musculo liso,
actina o desmina y recientemente HMB-45.

La historia natural de la enfermedad es, por lo general, pro-
gresiva con una media de supervivencia de unos 8 afios desde el
diagnostico. La ooforectomia y el tratamiento con progesterona o
tamoxifeno producen algin efecto beneficioso. Si el tratamiento
fracasa se debe considerar el trasplante, aunque hay casos de re-
cidiva en el injerto.

8.6. Proteinosis alveolar.

La proteinosis alveolar realmente no es una enfermedad intersticial,
ya que no hay proceso inflamatorio. Se produce al acumularse en
los alveolos un material proteindceo PAS positivo rico en fosfolipi-
dos (es una acumulacién anormal de los constituyentes normales
del surfactante). La enfermedad puede ser primaria o secundaria.
La primaria es rara, con una incidencia aproximada de 1/100000
habitantes, y predomina en varones de 20-50 afios. La secundaria
eslaacumulacion del material referido en relacién con situaciones
diversas como la inhalacién de silice, aluminio, otros polvos inor-
génicos e incluso con trastornos hematolégicos.

Infiltrados nodulares finos desde los hilios
(sin ensanchamiento mediastinico)

Figura 26. Patrén radiolégico de la proteinosis alveolar.

La clinica consiste en disnea de curso lentamente progresivo,
que suele acompafiarse de tos seca. A la auscultacién pulmonar se
evidencian crepitantes teleinspiratorios. La radiografia muestra un
patrén de consolidacién de los espacios aéreos bilateral y perihiliar,
que recuerda al del edema pulmonar. Estos pacientes tienen mayor
riesgo de padecer infecciones por Nocardia, M. aviumy P, carinii.

El diagnéstico se basa en el andlisis del liquido del LBA, que
presenta un aspecto lechoso y contiene macréfagos cargados de
lipidos y grandes cantidades de un material extracelular eosinéfilo
PAS positivo. A veces se requiere biopsia transbronquial o incluso
abierta (MIR 96-97F, 26).

El tratamiento consiste en lavado pulmonar completo, que sélo
se realiza en casos de enfermedad progresiva y deterioro funcional
importante. Se han descrito casos de proteinosis alveolar primaria
con remision espontdnea.

8.7. Granulomatosis broncocéntrica.

Se produce una invasién granulomatosa de las vias respiratorias
inferiores por linfocitos y células plasmadticas que produce ulceras y
destruccion bronquial. La afectacion de los vasos es rara, a diferencia
de las vasculitis y los procesos angiocéntricos. Afecta a pacientes
asmadticos. Enlaradiografia de térax se aprecian infiltrados, nédulos

Pag. 26

o areas de atelectasia. No suele producir apenas clinica y no hay
manifestaciones extrapulmonares.

Posteriormente a las descripciones originales, se han descrito pa-
cientes con esta enfermedad que, ademds de asma, presentaban eosin-
ofiliay evidencia serolégica de exposicién a Aspergillus u otros hongos,
y otros en cuyo tejido pulmonar se encontraban hifas degradadas del
hongo en los granulomas necrosantes. Debido a ello, algunos autores
piensan que la granulomatosis broncocéntrica yla ABPA podrian estar
relacionadas, si bien es una cuestion atin no aclarada.

8.8. Afectacion pulmonar en la amiloidosis.

Consiste en el depésito extracelular de amiloide, un material pro-
teindceo, cristalino, fibrilar e insoluble. Puede ser una enfermedad
sistémica o localizada. Se expone ampliamente en el capitulo de
Reumatologia.

Anivel del parénquima pulmonar, el amiloide se puede deposi-
tar de formalocalizada, produciendo unaimagen radiolégica de uno
o varios nddulos, o de modo difuso (se suele asociar a enfermedad
sistémica), produciendo una enfermedad intersticial. En este caso,
la radiograffa muestra un patrén reticulonodular o incluso miliar.
Generalmente la afectacion intersticial no da sintomas. A veces se
detecta un patrén restrictivo, con o sin disnea. El depésito afecta a
los septos, intersticio y paredes de vasos pequefios.

El diagnéstico se realiza con biopsia transbronquial y tincién de
rojo Congo. El depésito de amiloide también se puede producir a
nivel traqueobronquial, produciendo placas difusas o localizadas.

8.9. Afectacion pulmonar por farmacos.

Busulfan. La incidencia es del 6%. El intervalo entre el inicio
del tratamiento y el establecimiento de los sintomas suele ser de 8
meses a 10 afios, aunque a veces aparece antes. No estd claro si el
efecto se relaciona con la dosis. La radiografia muestra un patrén
alveolointersticial. El tratamiento consiste en suspender el firmaco
y administrar corticoides, pero la respuesta es mala y la mayoria
progresan a la muerte.

Bleomicina. Es el quimioterdpico que produce con mayor fre-
cuencia toxicidad pulmonar (20%) y el mejor estudiado. Se produce
una disminucién de la DLCO antes de que aparezcan los sintomas.
Existe relacion entre la toxicidad y la edad (mds frecuente en mayo-
res de 70 afios), la dosis total recibida (>450 unidades), el empleo de
radioterapia tordcica previa o concomitante, la exposicidn a altas
concentraciones de oxigeno inspirado en los meses siguientes y el
empleo de ciclofosfamida. La toxicidad puede ser reversible si ha
habido pocos cambios. En raras ocasiones cursa con neumonia
eosindfila. El tratamiento consiste en suprimir el foirmaco y dar
corticoides.

Metotrexate. La clinica suele comenzar dfas o semanas tras el
inicio del tratamiento, y consiste en disnea, tos no productiva y
fiebre. En el 50% de los casos hay eosinofilia, y un tercio de los pa-
cientes muestran granulomas. La radiografia muestra un infiltrado
mds homogéneo que con otros agentes, con adenopatias hiliares o
derrame en algunos casos. La DLCO no disminuye hasta que aparece
la clinica. La toxicidad no se relaciona con la dosis. El proceso es
casi siempre reversible, con o sin corticoides.

Nitrofurantoina. Existe una forma de toxicidad aguda que se
produce por un mecanismo desconocido y que es el prototipo de
neumonitis eosindfila aguda inducida por firmacos, mds frecuente
en la mujer, con fiebre, escalofrios, tos y disnea. Un tercio presen-
tan eosinofilia sanguinea, pero no en el LBA. En la histologia hay
infiltracion linfoplasmocitaria y proliferacion fibrobldstica. En la
radiografia se observa un infiltrado alveolointersticial en bases con
ocasional derrame pleural, generalmente unilateral. La toxicidad es
dosis-independiente. El tratamiento consiste en retirar el firmaco,
y a veces, en dar corticoides.

La toxicidad crénica se produce por el efecto oxidante del far-
maco. Es menos comuin que la aguda. La histologia muestra células
inflamatorias y fibrosis, similar a la fibrosis pulmonar idiopdtica.
La clinica (disnea y tos) aparece de forma insidiosa desde meses a
anos después de iniciar el tratamiento. También es mds frecuente en
la mujer. La fiebre y la eosinofilia son raras. Radiol6gicamente hay
patrén intersticial. En el LBA hay linfocitos. El tratamiento consiste
en suspender el fiormaco e iniciar corticoides, si no se resuelve (MIR
98-99E 244).
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Amiodarona. Este firmaco presenta muchos efectos colaterales,
siendo el mds serio la neumonitis intersticial que ocurre en el 6% de
los pacientes y puede ser fatal. Su histologia es peculiar, con macré-
fagos alveolares espumosos y neumocitos tipo II, con inclusiones
lamelares compuestas de fosfolipidos. La clinica es insidiosa, con
disnea, tos no productiva y febricula. En un 20% la presentacién es
aguda, simulando una neumonia infecciosa.

Lamayoria de pacientes han tomado el fdrmaco durante un mes,
en una dosis de al menos 400 mg/dia, aunque se han informado
casos con 200 mg/dfa. La toxicidad pulmonar no se relaciona con
los niveles séricos. La radiografia muestra al principio afectacién
asimétrica limitada a l6bulos superiores, pero si progresa, afecta al
resto de los pulmones con un infiltrado intersticial o alveolar. No
hay eosinofilia. Son caracteristicas la disminucién de la DLCO y la
hipoxemia. La mayoria mejoran al suspender el firmaco y anadir
corticoides (MIR 96-97, 238).

TEMA 9. ENFERMEDADES POR INHALACION DE
POLVOS.

La inhalacién de polvos se asocia a diferentes enfermedades
pulmonares. Cldsicamente se diferencia entre polvos orgédnicos
(neumonitis por hipersensibilidad, bisinosis...) y polvos inorgdnicos
(neumoconiosis: silicosis, enfermedad de los mineros del carboén,
exposicion al asbesto, beriliosis...).

9.1. Neumonitis por hipersensibilidad.

Laneumonitis por hipersensibilidad (NH) o alveolitis alérgica extrin-
secarepresenta un grupo de enfermedades que afectan ala porcién
distal de la via aérea, mediadas inmunolégicamente, y asociadas a
una exposicion intensay/o repetida a polvos orgédnicos. Predomina
enno fumadores, lo cual podria estar en relacién con las alteraciones
que produce el tabaco en la respuesta inmunolégica.

La mayoria de agentes etiolégicos derivan de exposiciones
ocupacionales (granjeros, cosechadores de cafias de aztcar, tra-
bajadores de granos de cereales y productos de madera, empa-
quetadores de champinones...). También puede relacionarse con
aparatos de calefaccién central, humidificadores, aficiones como
la cria de palomas, etc.

Los antigenos productores del dafio pueden derivar de micro-
organismos (actinomicetos termofilos, algunas bacterias...), de
productos de animales o plantas, de sustancias quimicas de bajo
peso molecular y de algunos productos farmacolégicos.

ANATOMIA PATOLOGICA.

La mayoria de las NH tienen cambios histolégicos similares que
dependen de la intensidad de la exposicion y del estadio de la en-
fermedad en el momento en que se realiza la biopsia.

En los casos agudos hay inflamacién alveolar e intersticial
con predominio de linfocitos y aumento de células plasmadticas y
macrofagos alveolares activados. Son tipicos los macréfagos con
citoplasma espumoso, y puede haber células gigantes. Se suele
apreciar dafio en el epitelio alveolar y en el endotelio con un material
proteindceo intraalveolar. Se ha descrito bronquiolitis obliterante
obstructiva que puede ser la causa de la obstruccion al flujo aéreo
que presentan algunos pacientes. Con frecuencia, la forma aguda
se resuelve sin secuelas.

En la forma subaguda, se observan granulomas no caseosos
de células epitelioides con células gigantes multinucleadas. Re-
cuerdan a los de la sarcoidosis, pero estdn pobremente definidos
en la periferia.

En la forma crénica, los granulomas persisten o desaparecen
segtn se va desarrollando la fibrosis pulmonar.
PATOGENIA.
El desarrollo de NH depende de una relacion compleja entre am-
biente y factores del huésped (incluidos los genéticos). Es nece-
saria cierta susceptibilidad del huésped, ya que sélo el 10% de los
expuestos desarrollan la enfermedad. La reaccién inmunolégica
mads relevante es el dafio tisular mediado por inmunocomplejos
(reaccién tipo III). También parece intervenir la reaccién tipo IV (hay
granulomas en la biopsia pulmonar). Algunos estudios sugieren la
posibilidad de que el mecanismo tipo I también participe.

CLINICA.

Se describe una forma aguda, subaguda y crénica segtin la intensi-
dady frecuencia de la exposicion (algunos autores sélo diferencian
la aguda y la crénica).

Forma aguda. Se produce ante exposiciones intermitentes y
breves a grandes dosis de antigeno. Tipicamente, alas 4-8 horas dela
exposicion el paciente presenta fiebre, escalofrios, disnea, tos no pro-
ductiva, mialgias y malestar general. Se aprecian crepitantes en ambos
pulmones, taquipnea y a veces cianosis. Es facil confundir el cuadro
con una neumonia infecciosa. En sangre periférica hay leucocitosis
con neutrofilia, linfopenia y no hay eosinofilia. En el LBA aparece
neutrofilia. La clinica casi siempre desaparece si cesa la exposicion,
pero si ésta continia, puede desarrollarse la forma crénica.

Forma subaguda. Se produce ante exposiciones mds continua-
das, pero también de corta duracion. Tiene un comienzo insidioso
con tos, productiva o no, disnea progresiva al ejercicio, malestar
general, anorexia y pérdida de peso. También suele ser reversible.

Forma crénica. Aparece ante exposiciones prolongadas a dosis
de antigeno menores. Presenta durante meses o afios los sintomas
referidos en la subaguda con predominio de la disnea progresiva que
llega a ser grave y tos (productiva o no). No es raro el cor pulmonale.
No existe fiebre. La clinica remeda la de la bronquitis crénica del
fumador, por lo que hay que pensar en NH crénica en pacientes no
fumadores y con estas caracteristicas clinicas y hacer una buena
historia de exposiciones. Es poco probable que revierta. A veces se
desarrolla una forma crénica tras exposiciones agudas repetidas.

Radiolégicamente las formas aguda y subaguda se caracteri-
zan por infiltrados nodulares mal definidos y a veces con dreas en
“vidrio deslustrado” e incluso infiltrados alveolares. Predomina
en l6bulos inferiores y respeta los vértices. Puede haber imdgenes
lineales, expresion de dreas de fibrosis como secuela de episodios
agudos previos. Tras el episodio agudo y el cese de la exposicion,
la radiografia tiende a normalizarse. En la forma crénica hay infil-
trados nodulares y lineales de predominio en I6bulos superiores y
que respetan las bases. Incluso puede haber un patrén en panal con
pérdida de volumen que predomina en 16bulos superiores.

En la forma aguda hay un patrén ventilatorio restrictivo, con
pérdida sobre todo de la CV y disminucién de la DLCO y la com-
plianza. Suele existir hipoxemia con disminucién de la PaCO, por
hiperventilacién. Enla forma crénica también predomina un patrén
restrictivo con disminucién de la DLCO, pero asocia con frecuencia
un defecto obstructivo leve que se cree debido a la bronquiolitis.
Hay hipoxemia inducida por el esfuerzo y a veces en reposo.

DiagnosTico.

Se basa en una historia clinica compatible en un paciente con
exposicién a algunas de las etiologias conocidas (MIR 97-98, 143).
Ademds de la radiografia y los estudios de funcién pulmonar men-
cionados, ayudan al diagndstico:

Analitica sanguinea. Tras la exposicién aguda hay neutrofilia y
linfopenia. Todas las formas de NH pueden tener elevacién de la
VSG, proteina Creactiva, inmunoglobulinas y factor reumatoide. La
eosinofilia no es caracteristica de este proceso (MIR 00-01 E, 26).

Estudios inmunolégicos. Los pacientes suelen tener anticuer-
pos precipitantes contra el agente que produce la enfermedad,
pero un nimero elevado de personas expuestas pueden tener
las precipitinas sin estar enfermos. También puede haber falsos
negativos.

Fibrobroncoscopia. En el LBA tipicamente hay incremento de
linfocitos T. En la forma crénica aumentan de modo predominante
los CD8 (supresores), con lo que la relacién CD4/CD8 es menora 1.
Enlaforma aguda, cuando el tiempo desde la exposicién es menor
a 48 horas el liquido del LBA muestra neutrofilia, y, pasados 5 dfas
de la dltima exposicién hay linfocitosis con predominio de CD8,
aunque en algunos casos hay aumento de CD4; esto parece relacio-
nado con los diferentes tipos de exposiciones. Los eosinéfilos estan
ausentes o aparecen en un minimo porcentaje (MIR 01-02, 25). La
biopsia transbronquial raras veces obtiene material suficiente para
hacer el diagnéstico, por lo que a veces se recurre a la biopsia por
toracoscopia o toracotomia (MIR 99-00, 258).

Pruebas cutdneas especificas. Son titiles, aunque su especifidad
es baja.

Test de provocacion. La inhalacién de un extracto del antigeno
sospechado se hace raras veces y sélo en laboratorios especializa-
dos, porque puede producir dano permanente pulmonar en un
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sujeto sensibilizado y ademds los antigenos no estdn bien estan-
darizados.

TRATAMIENTO.

A largo plazo es fundamental el reconocimiento y la eliminacién
del agente etioldgico. En las formas agudas leves suele ser suficiente
paralaresolucién en unos dias, la retirada del paciente del lugar de
la exposicién. Cuando los episodios son mds graves, se requieren
corticoides. La forma subaguda suele precisar tratamiento con cor-
ticoides. En la forma crénica la retirada del paciente del ambiente
produce a veces la resolucion de los sintomas y de las alteraciones
fisiol6gicas en un mes. Sin embargo, en muchos pacientes, la fibrosis
pulmonarylas alteraciones fisioldgicas s6lo son parcialmente rever-
sibles al cesar la exposicién. En ocasiones se emplean corticoides
con disminucién posterior de la dosis hasta la dosis minima que
mantenga el estado funcional.

9.2. Bisinosis.

Estd en relacién con la exposicién al polvo de algod6n, especialmen-
te en el proceso de cardado. Hay sindromes parecidos, aunque més
leves, en relacién con exposicion a lino, cdfiamo y yute. Muchos la
consideran un asma ocupacional. La clinica es de disnea y opresién
hacia el final de la jornada del primer dia de trabajo cuando se acu-
de tras un periodo de descanso como el fin de semana (“opresion
tordcica del lunes”). Algunos pacientes siguen con sintomas todos
los dias de la semana, y otros desarrollan tolerancia y no tienen
clinica hasta el siguiente lunes.

El polvo de algodén asociado al tabaco aumenta la prevalen-
cia de bronquitis crénica, pero es controvertido que el algodén
produzca por si mismo obstruccién irreversible. No se conoce el
mecanismo exacto por el que se induce la broncoconstriccién. Una
teoria lo relaciona con la existencia de cantidades significativas de
histamina en el algodon.

9.3. Silicosis.

Es una enfermedad fibrética de los pulmones causada por inha-
lacién, retencion y reaccién pulmonar al polvo de silice cristalina.
Las exposiciones ocupacionales a particulas de silice (cuarzo)
de tamano “respirable” (didmetro de 0,5-5 micras) acontecen en
minerfa, canteras de granito, perforaciones y tunelizaciones, cor-
tadores de piedra, industrias abrasivas, fundiciones e industrias
cerdmicas.

El desarrollo y la progresién de la silicosis suele ocurrir cuando
la exposicion ha cesado, por lo que la prevalencia de la enfermedad
es desconocida. Enla patogenia, parece fundamental la interaccién
entre los macréfagos alveolares y las particulas de silice.

CLinica Y D1agNGsTICO.
Se diferencian cuatro formas de silicosis segtin la intensidad de la
exposicién, el periodo de latencia y la historia natural.

Silicosis crénica, simple o cldsica. Suele aparecer tras una o mas
décadas de exposicion al polvo de silice. Es comtin una latencia de
15 o0 mds anos desde el comienzo de la exposicion.

Figura 27. Radiografia PA de térax de un paciente con silicosis cldsica.
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Radiolégicamente presenta pequenas opacidades redondas
(menos de 10 mm) sobre todo en l6bulos superiores, y pueden exis-
tir adenopatias hiliares, a veces calcificadas “en cdscara de huevo”
(MIR 03-04, 231). Elnédulo silicético es la marca patolégica de esta
forma de silicosis. Pueden aparecer en la pleura visceral, en ganglios
linfaticos regionales y en otros érganos. Puede ser asintomatica o
presentar tos y disnea progresiva al esfuerzo. No hay alteracién
funcional significativa. No disminuye la esperanza de vida.

Fibrosis masiva progresiva (silicosis complicada). La fibrosis
masiva progresiva es una imagen radioldgica que aparece en el seno
de diversas enfermedades (silicosis, neumoconiosis de mineros
del carbén...). La silicosis complicada ocurre cuando coalescen los
pequeiios nédulos silicéticos formando grandes conglomerados
(>10 mm). La radiografia de térax muestra estos grandes nédulos
muiltiples bilaterales en 16bulos superiores. Con el tiempo, estas
masas tienden a contraer los 16bulos superiores dejando zonas
hipertransparentes en los mérgenes. Ocurre incluso cuando la
exposicion a silice ha cesado. Hay compromiso clinico con disnea
de esfuerzo y tos (el polvo puede producir bronquitis, o grandes
noédulos linféticos pueden comprimir la trdquea o bronquios
principales). Se suele objetivar un patrén ventilatorio restrictivo
con disminucién de la DLCO. A veces asocia obstruccién debida a
la bronquitis concomitante. Puede haber infecciones bacterianas
recurrentes, y si hay cavitaciones de los grandes nédulos, hay que
pensar en tuberculosis u otras micobacterias. Complicaciones
terminales de la enfermedad son la insuficiencia respiratoria hi-
poxémica con cor pulmonale.

Reticular pattern
in the upper lobes

Acute Silicosis:

Miliar pattern Il consolidation

Simple Silicosis

Egg shell adenopathies

Fibrosis masiva
progresiva

urr
P L S
Figura 28. Patrones radioldgicos en la silicosis.

Silicosis acelerada. Se relaciona con una exposicién mds corta
(5-10 afos) y mds intensa. Las alteraciones patoldgicas, fisiologi-
cas, clinicas y radiolégicas son parecidas a la forma crénica, pero
la progresion es més rapida. También es mds frecuente encontrar
conectivopatias y enfermedades autoinmunes como la esclero-
dermia, siendo la progresién ain mds rdpida. Algunos autores
consideran que esta forma también puede desarrollar la fibrosis
masiva progresiva.

Silicosis aguda. Es consecuencia de una exposicién intensa a
altos niveles de polvo de silice, como en trabajadores con chorros
de arena o en la fabricacion de pastas abrasivas. La enfermedad se
desarrolla desde meses a cinco afios tras la exposicion masiva. El
paciente suele tener disnea importante con debilidad y pérdida de
peso. Laradiografia de térax muestra un patrén alveolar difuso que
predomina en campos inferiores con o sin broncograma aéreo. La
histologia revela datos similares a los encontrados en la proteino-
sis alveolar. Progresa hacia insuficiencia respiratoria y muerte en
menos de 2 afios.
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Enlasilicosis, la espirometria puede ser normal, y si es anormal
puede mostrar patrén obstructivo, restrictivo o mixto, siendo quizds
el obstructivo el més frecuente. Generalmente no es preciso realizar
biopsia pulmonar para llegar al diagndstico.

COMPLICACIONES.

Todas las formas de silicosis, pero sobre todo la aguda y la acelerada,
predisponen a tuberculosis o infeccién por micobacterias atipicas
(MIR 95-96, 238). Las personas expuestas a silice pueden desarrollar
bronquitis crénicay enfisema, y a veces, disminucién de la funcién
pulmonar aunque no haya alteraciones radiolégicas que sugieran
silicosis. Pueden aparecer neumotérax y cor pulmonale. En la
actualidad continta en estudio la posible relacién entre silicosis y
cdncer de pulmén.

TRATAMIENTO.

Una vez que se establece el proceso fibrético de la silicosis créni-
ca se cree que es irreversible, y el manejo se dirige a prevenir las
complicaciones. En los pacientes con Mantoux positivo se realiza
profilaxis con isoniacida.

9.4. Neumoconiosis de los mineros del carbon (NMC).

Es la enfermedad del parénquima pulmonar que se produce por la
inhalacién y el dep6sito del polvo del carbén yla reaccion tisular que
provoca. Se precisa una exposiciéon de 5-10 afios. Es mds frecuente en
trabajadores de minas de antracita bajo la superficie. Ademads de la
NMC, la exposicién al polvo de carb6n aumenta el riesgo de bronqui-
tis crénica y enfisema y acelera la pérdida de funcién ventilatoria.

Algunos pacientes no tienen clinica. Otros presentan tos crénica
con expectoracion, probablemente debida a cambios de bronquitis
en las grandes vias. Cuando la neumoconiosis avanza puede haber
disnea. No asocian acropaquias ni aumento del riesgo de tubercu-
losis. El sindrome de Caplan consiste en la asociacién de nédulos
pulmonares de 5a 50 mm, generalmente bilaterales y periféricos con
artritis reumatoide. También se observa en otras neumoconiosis.

En la radiologia de la neumoconiosis simple por carb6n desta-
can pequefias opacidades menores de 1 cm, que predominan en
l6bulos superiores, y que se van extendiendo al resto del pulmon.
La forma complicada o fibrosis masiva progresiva se caracteriza por
opacidades mayores de 1 cm que predominan también en l6bulos
superiores. Esta forma se asocia con muerte prematura, y es menos
frecuente encontrarla que en la silicosis.

9.5. Exposicion al asbesto.

El asbesto es un silicato magnésico hidratado fibroso con una gran
variedad de usos comerciales, dada suindestructibilidad y resistencia
al fuego. Desde los afios setenta, ha sido sustituido en gran medida
por fibras minerales como la fibra de vidrio, pero atin se emplea enla
fabricacion de frenos y como aislante de tuberias y calderas.
Generalmente la asbestosis sélo se hace evidente tras una laten-
cia de unos diez afios después de una exposicién prolongada (10-20
afios). La prevalencia es mayor cuanto mds intensa y mantenida sea
dicha exposicién y cuanto mds tiempo haya transcurrido desde la
misma. Hoy dia es rara, debido a los controles laborales existentes.

CLINICA.

El sintoma mds precoz y comun es la disnea. También puede haber
tos y expectoracion. Son caracteristicos los crepitantes basales y en
las zonas axilares. Puede haber acropaquias. El curso de la enferme-
dad es variable, y puede permanecer estable durante afios y luego
progresar, o bien progresar rapidamente.

Los pacientes afectos de asbestosis tienen riesgo aumentado de
sufrir cdncer de pulmén (el cdncer mds comtin en estos pacientes)
a partir de los quince afios desde la exposicion, siendo los més fre-
cuentes el epidermoide y el adenocarcinoma, aunque puede ser de
cualquier tipo histolégico. La exposicién al asbesto y al tabaco tienen
un efecto sinérgico en cuanto a la carcinogénesis pulmonar.

Otra complicacion es el mesotelioma maligno pleural o perito-
neal, en el que no parece influir el tabaco, de dificil diagnéstico, dada
la presencia frecuente de derrame pleural que enmascara el tumor
subyacente (MIR 99-00, 53; MIR 96-97E 39). El periodo de latencia
es muy largo (20-30 afios). No parece haber riesgo incrementado
de tuberculosis.

Laimagen radioldgica tipica es un patron reticular que predomina
en campos inferiores y en las zonas laterales unido a placas pleurales,
que consisten en lesiones blancas, focales e irregulares, generalmente
en pleura parietal, raras en la visceral (MIR 01-02, 30). Las placas pleu-
rales indican exposicion al asbesto, y cuando son bilaterales en el seno
de una enfermedad intersticial de predominio en campos inferiores,
orientan fuertemente al diagnéstico de asbestosis (MIR 99-00F 218).
La TCAR afiade informacién sobre la extension de la enfermedad,
sobre todo en estadios tempranos, y sobre la afectacion pleural.

Suele haber una alteracion ventilatoria restrictiva con DLCO
disminuida (éste es un signo precoz de enfermedad grave). En esta-
dios iniciales puede haber disminucién del flujo aéreo a volimenes
bajos, lo que sugiere alteracion de pequenia via.

Los pacientes expuestos al asbesto pueden presentar derrame
pleural benigno y atelectasia redonda.

Diagnosrico.

Siempre debe estar basado en una historia adecuada de exposicion.
En su ausencia o sila clinica es confusa, el LBA, y sobre todo la biop-
sia buscando fibras de asbesto, que pueden estar cubiertas de un
material proteindceo que les confiere aspecto de halterio (cuerpos
de asbesto) o no cubiertas (mds frecuentes), pueden ser titiles.

TRATAMIENTO.

No se conoce ningtin tratamiento eficaz. Los corticoides no son
ttiles. Se recomienda vigilancia médica, debido a las complicacio-
nes mencionadas.

9.6. Beriliosis.

La exposicién al berilio puede producir una enfermedad aguda que
afecta al tracto respiratorio superior, o, si el nivel de exposicion es
mas alto, puede producir una neumonitis quimica.

La enfermedad crénica por berilio es mds frecuente que la aguda
y consiste en un trastorno granulomatoso pulmonar, aunque tam-
bién puede afectar a otros 6rganos (nédulos linfaticos, piel, higado).
La enfermedad aparece unos anos tras la exposicion (fdbricas de
cerdmica y tubos fluorescentes o industrias de alta tecnologia).

La clinica es similar a la de otras enfermedades intersticiales
pulmonares. Radiolégicamente suele haber un patrén reticulono-
dular a veces con adenopatias hiliares, similar al de sarcoidosis. La
histologifa muestra granulomas idénticos a los de la sarcoidosis,
por lo que, para diferenciarlas, a veces se requiere determinar la
concentracion tisular de berilio.

TEMA 10. EOSINOFILIAS PULMONARES.
Son procesos caracterizados por infiltrados pulmonares con eosi-
néfilos, pudiendo existir (aunque no siempre) también eosinofilia

periférica.

10.1. Aspergilosis broncopulmonar alérgica (ABPA).

Se estima que complica el 1-2% de los casos de asma crénico, so-
bre todo corticodependiente, y un 10-15% de los casos de fibrosis
quistica. Suele aparecer en la tercera o cuarta década de la vida. Los
pacientes suelen tener historia de atopia con alergia a fairmacos,
asma, rinitis y conjuntivitis.

El agente responsable suele ser el Aspergillus fumigatus, aunque
hay descritas reacciones similares a otras especies de Aspergillus u
otros hongos. Aspergillus es un hongo ubicuo y termotolerante que
reside en la materia orgdnica en descomposicion.

Parece que se produce una reaccién inmunoldégica a la co-
lonizacién crénica de la via aérea por el hongo, tanto con un
mecanismo de hipersensibilidad tipo I (pues existen niveles altos
de IgE total y especifica), tipo III (pues existen precipitinas a As-
pergillus e inmunocomplejos circulantes en las exacerbaciones)
y tal vez de tipo IV (dada la existencia de reaccién cutdnea dual,
inmediata y retardada a Aspergillus en algunos pacientes). En la
anatomia patoldgica hay infiltracién eosindfila de los pulmones
y tapones de moco. Ademads de eosinéfilos hay un infiltrado de
mononucleares, células gigantes y granulomas. Los tapones estdn
ocupados por hifas de Aspergillus, pero el hongo no invade ni la
pared ni el pulmoén circundante.
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Figura 29. TC de alta resolucién de un paciente con ABPA:
bronquiectasias centrales.

CLINICA.

La presentacion tipica incluye asma de dificil control, tos productiva
con tapones mucosos gruesos marrondceos, disneay sibilancias, ma-
lestar, febriculay hemoptisis. En la radiografia de térax pueden aparecer
infiltrados transitorios y recurrentes y bronquiectasias proximales.

Figura 30. Radiografia PA de térax de un paciente con ABPA: infiltrado y
bronquiectasias centrales.

Existen unos criterios mayores y otros menores para el diagnds-
tico de esta enfermedad (MIR 96-97, 226; MIR 94-95, 138):

Tabla 13. Criterios de diagndstico de la ABPA.

Criterios mayores

¢ Asma.

¢ Fosinofilia sanguinea (generalmente mds de 1000/mm ctibico).

* Precipitinas IgG contra el Aspergillus.

¢ Test cutdneo de hipersensibilidad inmediata positivo para
Aspergillus.

* IgE total sérica elevada.

 Historia de infiltrados pulmonares transitorios.

¢ Bronquiectasias proximales o centrales evidenciadas radiol6-
gicamente.

* IgE e IgG especificas para Aspergillus elevadas (cldsicamente
considerado criterio menor, actualmente ha pasado a ser uno
de los criterios mayores).

Criterios menores

* Expectoracion de tapones mucosos marrondceos.
* Identificacién de Aspergillus en esputo.

* Reaccidén cutdnea retardada al hongo.
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TRATAMIENTO
Se realiza con corticoides por via sistémica.

10.2. Otras eosinofilias pulmonares de causa conocida.

Eosinofilia pulmonar por parasitos. Varios pardsitos pueden
producir infiltrados con eosinofilia, como Ascaris, Ancylostoma,
Toxocaray Strongyloides stercolaris. Algunas filarias como Wuche-
reria bancrofti y W. malayi (tipicas de Asia, Africa y Sudamérica)
también pueden producirlo, denomindndose entonces eosinofilia
tropical (su tratamiento es la dietilcarbamazina).

Eosinofilia pulmonar por formacos. Muchos fairmacos se han
asociado con infiltrados y eosinofilia (penicilina, sulfamidas, tiaci-
das, isoniacida, sales de oro, clorpropamida...), pero el més repre-
sentativo es la nitrofurantoina, que puede producir una reaccién
aguda (horas o dias tras iniciar el tratamiento) subaguda (después
de un mes) o crénica (tras 6 meses). La forma aguda es la mads fre-
cuente y la que asocia mayor eosinofilia. Se caracteriza por fiebre,
escalofrios, tos y disnea. Radiolégicamente hay infiltrados tanto
intersticiales como alveolares, de predominio en bases, y derrame
pleural eosinéfilo en un tercio de los casos. El tratamiento consiste
en retirar el firmaco y en ocasiones en administrar corticoides.

Sindrome eosinofilia mialgia. La administracién de suplemen-
tos dietéticos de L-triptéfano puede producir el sindrome eosinofi-
lia-mialgias, que a veces se acompaiia de infiltrados pulmonares.

10.3. Eosinofilias pulmonares de etiologia desconocida.

Neumonia eosindfila aguda. Es una forma grave de neumonia
idiopética que afecta a personas de cualquier edad y sexo previa-
mente sanas. Se presenta de forma aguda con fiebre, tos, disnea,
crepitantes auscultatorios, mialgias e hipoxemia grave. La radiogra-
fia es similar a la encontrada en el distress respiratorio del adulto
(infiltrados alveolointersticiales bilaterales), a veces con derrame
pleural. En el LBA hay eosinofilia, pero en sangre periférica no
es constante. El cuadro suele durar menos de una semana, con
un prondstico excelente y buena respuesta a corticoides. No hay
recaidas.

Sindrome de Loeffler (eosinofilia pulmonar simple). Se trata
de una neumonia eosinéfila aguda benigna, idiopdtica o por hiper-
sensibilidad a Ascaris lumbricoides, firmacos u otros parasitos. La
sintomatologia es leve o nula (hallazgo en radiografias de térax de
rutina) y autolimitada en 1-2 semanas. En la radiografia se aprecian
infiltrados intersticiales y/o alveolares transitorios (<4 semanas) y
migratorios no segmentarios, generalmente periféricos. Si se con-
firma la etiologia de Ascaris, el tratamiento es el mebendazol.

Neumonia eosinéfila crénica. Predomina en mujeres de edad
media. Casila mitad de los pacientes tienen historia de atopia, rinitis
o polipos nasales, y hasta dos tercios, asma de reciente comienzo.
Lapresentacion clinica es subaguda y consiste en fiebre moderada,
sudores nocturnos, pérdida de peso moderada e importante tos con
escaso esputo mucoide durante varios meses antes del diagnéstico.
Posteriormente aparece disnea (con sibilancias, si hay asma).

Edema pulmonar
cardiogénico

Neumonia eosinéfila
crénica

Imagen en “alas de mariposa”

Negativo del edema
pulmonar

Figura 31. Radiologia tipica de la neumonia eosindfila crénica.

Radiolégicamente son caracteristicos los infiltrados subsegmen-
tarios o lobares periféricos bilaterales, que afectan tipicamente los
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dos tercios externos pulmonares y predominan en campos superio-
res y medios. Si son generalizados, dan una imagen de “negativo del
edema pulmonar”. Los infiltrados no son migratorios, y si recurren,
suelen hacerlo en la misma localizacién (MIR 99-00, 65).

La funcién pulmonar revela un patrén restrictivo grave con
disminucién de la DLCO. Los pacientes con componente asmdtico
pueden también tener un defecto obstructivo. Es muy frecuente la
eosinofilia periférica, y hasta un tercio de los pacientes presentan
elevacién de la IgE. Una eosinofilia en el lavado bronquioalveolar
del 30-50% es tipica de esta enfermedad. Se suele realizar biopsia
transbronquial para descartar otros procesos. El diagnéstico se basa
en la clinica, radiologia y el LBA (MIR 98-99E 29).

El tratamiento son los corticoides sistémicos, siendo muy
caracteristico de esta enfermedad la rdpida mejoria de la clinica,
radiologia y la reduccién de la eosinofilia sanguinea. Aunque el
prondstico es favorable, son muy tipicas las recaidas al disminuir
o retirar los corticoides, por lo que hasta una cuarta parte de los
pacientes, precisan una dosis de mantenimiento de corticoides a
largo plazo para mantenerse libres de enfermedad.

Sindrome hipereosindfilo. Afecta sobre todo a varones de edad
media. Hay eosinofilia periférica e infiltracién difusa de 6rganos por
eosindfilos, con severidad muy variable, desde enfermedad limitada
a érganos no criticos como la piel, hasta afectacién multiorgénica
amenazante paralavida. La enfermedad cardiaca es la mayor causa
de morbimortalidad. El aparato respiratorio se afecta en la mitad
de los pacientes. El diagndstico se establece por la existencia de
eosinofilia sanguinea (>1.500/mcl) durante 6 meses, disfuncién
multiorgdnicay ausencia de otras causas de eosinofilia periférica. La
IgE puede estar elevada. Sin tratamiento, la supervivencia es menor
de un afio, pero con los corticoides se prolonga hasta 10 afios.

Granulomatosis alérgica de Churg-Strauss. Esta enfermedad se
estudia ampliamente en el capitulo de Reumatologia.

TEMA 11. VASCULITIS PULMONARES.

I1.1. Generalidades.

Estas enfermedades se exponen detenidamente en el capitulo de
Reumatologia, al que remitimos para su estudio. Vamos a hacer aqui
tan sélo algunas consideraciones sobre su afectacién pulmonar.

GRANULOMATOSIS DE WEGENER.

Es una vasculitis necrosante granulomatosa de pequefio vaso que
afecta al tracto respiratorio superior e inferior, que con frecuencia
asocia glomerulonefritis rdpidamente progresiva y a veces afecta-
cion de ojos, piel, articulaciones, corazén y sistema nervioso, tanto
central como periférico.

Nédulos cavitados miuiltiples

Figura 32. Radiologia tipica de la granulomatosis de Wegener.

Detodaslas vasculitis que afectan tipicamente al pulmén, ésta es
la més frecuente. Mds del 90% de los pacientes tienen afectacion del
tracto respiratorio superior, inferior o ambos. La sinusitis es el sintoma

mads frecuente de presentacion. La afectaciéon pulmonar varia desde
infiltrados asintomadticos a acompafiados de tos, disnea, hemoptisis
y dolor tordcico que pueden amenazar la vida del paciente.

El patrén radiolégico tipico son opacidades redondeadas de
hasta 10 cm de didmetro, con frecuencia cavitadas, pero lo mds
frecuente es la imagen de infiltrados.

La elevacion de los c-ANCA es muy especifica, pero no debe
sustituir a la histologia en el manejo diagnéstico de la enfermedad,
pues hay falsos positivos (infecciones, neoplasias...). Es tipica la
gran elevacion de la VSG. La biopsia pulmonar (generalmente por
toracotomia) es el procedimiento diagndstico mds rentable, pues
en laslesiones de vias superiores, no se suele demostrar la vasculitis
y en la biopsia renal, no se suelen observar los granulomas. El tra-
tamiento de eleccion es la ciclofosfamida y se asocian corticoides
en dosis bajas.

GRANULOMATOSIS ALERGICA DE CHURG- STRAUSS.

Es una vasculitis necrosante, granulomatosa, de pequefio vaso, que
afecta fundamentalmente al pulmon y que cursa tipicamente con
infiltracién tisular por eosindfilos, eosinofilia sanguinea y asma
grave. También puede afectar a la piel, sistema nervioso periférico,
corazon y tracto gastrointestinal.

La clinica estd dominada por los sintomas pulmonares, siendo
el asma la manifestacién mds caracteristica. En muchos casos
hay rinitis, y a veces sinusitis y poliposis. La afectacién cardiaca
justifica la mayoria de las muertes. En la radiografia puede haber
infiltrados no segmentarios transitorios o multiples nédulos que no
se suelen cavitar. La eosinofilia sanguinea es casi constante. Suele
haber elevacién de los p-ANCA (poco especificos). El diagnéstico
se suele realizar mediante biopsia pulmonar abierta. El tratamiento
con corticoides aumenta la supervivencia, y si fracasan, se asocia
ciclofosfamida.

11.2. Granulomatosis linfomatoide.

No es una vasculitis inflamatoria en el sentido cldsico, sino que se
clasifica en los llamados trastornos inmunoproliferativos angiocén-
tricos. Se caracteriza por infiltracién angiocéntrica y angiodestructi-
va del tracto respiratorio superior e inferior y, con menor frecuencia,
de la piel, SNC y periférico y rifién por linfocitos atipicos, células
plasmaticas e histiocitos con actividad mit6tica anormal, pudiendo
aparecer granulomas en los tejidos afectados. Predomina sobre los
50 afios, algo mds en varones.

A diferencia de la granulomatosis de Wegener, suele presentarse
con afectacion del tracto respiratorio inferior (disnea, tos y dolor
tordcico). La clinica renal es rara, a pesar de la frecuente existencia
de glomerulonefritis histolégica. La afectacién del SNC es mds
frecuente que en la granulomatosis de Wegener. La radiografia de
térax es superponible a la de la granulomatosis de Wegener, con
predominio de los infiltrados nodulares, aunque puede asociar
adenopatias mediastinicas. La mitad de los pacientes desarrollan
un linfoma maligno. El tratamiento de esta enfermedad se realiza
con corticoides y ciclofosfamida.

TEMA 12. SINDROMES DE HEMIORRAGIA
ALVEOLAR DIFUSA.

12.1. Generalidades.

Son un grupo de enfermedades que clinicamente se caracterizan
por tener hemoptisis cuya causa no es focal (como ocurre en la
bronquitis crénica, bronquiectasias o infarto pulmonar). El sangra-
do proviene de los vasos pequeiios (arteriolas, capilares y vénulas).
Se clasifican segtn la existencia o no de capilaritis. Cursan con
capilaritis la enfermedad de Goodpasture, las vasculitis (Wegener,
PAN microscépica, leucocitoclésticas...) y enfermedades del tejido
conectivo, salvo el lupus; y sin capilaritis las demds (hemosiderosis
pulmonar idiopética, estenosis mitral, linfangioleiomiomatosis,
LES, penicilamina...) (MIR 98-99E 31).

Hay cierta controversia en cuanto a la terminologfa. Para algunos
autores el sindrome de Goodpasture se identifica con el sindrome pul-
mon-renal, que consiste en la asociacién de hemorragia pulmonary
nefritis, que puede ser producido por numerosas causas que se expo-
nen en el capitulo de Reumatologia. La enfermedad de Goodpasture
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o enfermedad antimembrana basal glomerular hace referencia a la
asociacién de hemorragia alveolar difusa y glomerulonefritis (que se
acompaia de anticuerpos antimembrana basal en el suero) de causa
desconocida (MIR 97-98, 157). Algunos textos emplean el término
sindrome de Goodpasture haciendo referencia a esta udltima. Esta
enfermedad se expone en el capitulo de Nefrologia.

Figura 33. Hemorragia alveolar difusa.

12.2. Hemosiderosis pulmonar idiopatica.

Es una causa de hemorragia alveolar extraordinariamente rara,
siendo un diagnéstico de exclusién. Predomina en nifios y adultos
jovenes. En los adultos, los varones se afectan el doble que las mu-
jeres y hay datos de asociacion familiar.

La patogenia no estd aclarada, pero parece existir un mecanismo
inmune, pues se han encontrado anomalias similares en el lupus. A
veces se asocia a enfermedad celfaca y a hipersensibilidad aleche de
vaca; en un 50% de casos hay niveles aumentados de IgA, y algunos
pacientes responden a inmunosupresores.

La caracteristica clinica de esta enfermedad son los episodios
recurrentes de hemorragia alveolar durante afios. Las secuelas son
fibrosis pulmonar, fallo respiratorio progresivo y cor pulmonale.
La hemoptisis puede faltar en los nifilos muy pequefios por no
poder expectorar la sangre. Otros sintomas son fiebre, tos, dolor
subesternal y sindrome anémico por el déficit de hierro. A veces
hay linfadenopatias y esplenomegalia. Al desarrollarse fibrosis
pulmonar, aparecen disnea progresiva y acropaquias.

—

Figura 34. Radiografia PA de térax de un paciente con hemorragia
alveolar difusa.
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Durante el episodio agudo, la radiografia revela infiltrados al-
veolares bilaterales que desaparecen tras una o dos semanas. Los
infiltrados reticulonodulares se aprecian cuando los episodios son
recurrentes o durante la resolucién del proceso agudo.

Si hay sangrado activo, se aprecia un aumento de la DLCO.
Cuando se superpone fibrosis pulmonar, la DLCO disminuye.

El tratamiento farmacolégico no esté claro, en vista de lo raro
de la enfermedad. Los episodios agudos se tratan con corticoides
en dosis altas, pero parece que no alteran el curso a largo plazo ni
el prondstico.

TEMA 13. SARCOIDOSIS.
Es una enfermedad granulomatosa multisistémica, de etiologia
desconocida, en la que existe una respuesta exagerada de la inmu-

nidad celular.

13.1. Epidemiologia.

Es relativamente frecuente. Afecta algo mds a mujeres con el pico
deincidencia entre los 20-40 afios. La prevalencia es 10-40/100.000
habitantes, y parece que afecta con mayor frecuencia a la raza
negra.

13.2. Inmunopatogenia.

En la sarcoidosis se produce una respuesta exagerada de los linfo-
citos T colaboradores (LTh) en respuesta a antigenos propios o ex-
ternos desconocidos. Los LTh estdn activados y liberan interleucina
2, que atrae otros LTh y les hace proliferar. También liberan otras
citoquinas (interferén alfa...) que reclutan a los monocitos de la
sangre ylos activan, proporcionando el substrato parala formacién
del granuloma.

13.3. Anatomia patolégica.

Eldato caracteristico de sarcoidosis activa es el granuloma, aunque no
es patognomonico. Estd formado por una zona central ocupada por
macroéfagos, células epitelioides y células gigantes multinucleadas (de
tipo Langerhans). El nticleo estd rodeado de LTh, células plasmaticas
y fibroblastos. El granuloma esta bien delimitado, y, aunque es rara,
a veces se observa micronecrosis. Las células gigantes pueden tener
inclusiones, como son los cuerpos concoides o de Schaumann, los
cuerpos asteroides o los cuerpos residuales. El depdsito progresivo
de coldgeno induce hialinizacién. El conjunto de LTh, monocitos y
granulomas representala enfermedad activa. Sila enfermedad remite,
lainflamacién mononucleary el niimero de granulomas descienden,
quedando una pequena cicatriz. Enlos casos de enfermedad cronica,
la inflamacién mononuclear persiste durante afios. La coalescencia
de granulomas altera la arquitectura pulmonar, produciendo fibrosis,
quistes aéreos, bronquiectasias y cambios vasculares, constituyendo
el estadio final, en el que los granulomas pueden faltar.

13.4. Clinica.

La sarcoidosis es una enfermedad sistémica que afecta al pul-
moén pricticamente siempre. A veces constituye un hallazgo en
la radiografia de térax de un paciente asintomatico (disociacién
clinico-radioldgica).

En un tercio de los pacientes se presenta de forma aguda (se-
manas) con sintomas constitucionales (fiebre, malestar, anorexiay
pérdida de peso) asociados o no a sintomas respiratorios como tos,
disnea y molestias retroesternales. Se describen dos sindromes en
la forma aguda: el sindrome de Lofgren (fiebre, artralgias, eritema
nodosoy adenopatias hiliares generalmente bilaterales y simétricas)
(MIR 99-00, 56) y el de Heerfordt-Waldestrom, también denominado
fiebre uveoparotidea (fiebre, uveitis, parotiditis y pardlisis facial)
(MIR 05-06, 84).

En el resto de pacientes se presenta de forma insidiosa a lo
largo de meses con sintomas respiratorios y escasa o nula clinica
constitucional.

Las principales manifestaciones clinicas son:

Pulmén. Es la mayor causa de morbimortalidad. La sarcoidosis
produce una enfermedad intersticial que, en unos pocos pacien-
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tes, evoluciona a una fibrosis progresiva. Los sintomas tipicos son
la disnea al esfuerzo y la tos seca. A veces hay sibilancias. Puede
producirse afectacién endobronquial. El 90% de los pacientes
presentan anomalias en la radiografia de térax en algiin momento
de la evolucion.

Figura 35. Adenopatias hiliares simétricas en la sarcoidosis.

Vias respiratorias superiores. La mucosa nasal se afecta en el
20% de los casos, con congestion nasal y pélipos. Aparecen granu-
lomas laringeos en el 5%, produciendo disfonia, estridor y sibilan-
cias. La afectacién laringea se asocia a menudo con lupus pernio.
Debido alos granulomas y lesiones cicatrizales, puede encontrarse
estenosis traqueal.

Ganglios linfaticos. Hay adenopatias intratoracicas en el 80-90%
de los pacientes. Las mds frecuentes son las hiliares, tipicamente
bilaterales y simétricas. También es comutin la afectacion de para-
traqueales cervicales, supraclaviculares, axilares, epitrocleares e
inguinales. Las adenopatias son indoloras y méviles.

Piel (35%). La lesién mds caracteristica es el lupus pernio y una
de las mads frecuentes el eritema nodoso, sobre todo en las formas
agudas. También pueden aparecer nédulos subcutdneos y erupcio-
nes maculopapulosas.

Ojos (25%). Puede afectarse cualquier estructura y producir
ceguera. Lo mds frecuente es la uveitis anterior y algo menos la co-
roiditis. A veces hay agrandamiento lagrimal y queratoconjuntivitis
seca. Puede haber exoftalmos por infiltracién orbitaria.

Higado. Hay afectacion histolégica, especialmente del territorio
periportal, en el 60-90% de pacientes, pero su expresion clinica es
rara. Hay hepatomegalia y/o alteraciones enzimadticas en un tercio
de los casos. El sintoma mds comun de la sarcoidosis hepética es la
fiebre prolongada y a veces hay dolor en hipocondrio derecho.

Médula 6sea. Hay alteracion anatomopatolégica en el 20-40%
de casos, pero clinicamente sélo suele producir una leve anemia,
neutropenia y/o trombopenia y a veces eosinofilia.

Bazo. Mediante angiografia se detecta alteracion en el 50-60% de
los casos, pero sélo hay esplenomegalia en el 5-10%. Puede asociar
trombopenia, leucopenia y anemia.

Sistema nervioso (5%). Lo mds frecuente es la paralisis de pares
craneales, sobre todo del VII, produciendo pardlisis facial unilateral
que suele ser brusca y transitoria, aunque puede afectar a cualquier
estructura del sistema nervioso.

Corazon. Suele ser asintomdtica, pero puede haber arritmias
(frecuentes), fallo congestivo, bloqueos, angina e incluso muerte
subita.

Sistema musculoesquelético. Hay artralgias o artritis en el 25-
50% de casos, generalmente de grandes articulaciones, usualmente
migratoria. Las lesiones 6seas aparecen en el 5% de los pacientes
y suelen ser quistes, lesiones en sacabocados o de aspecto reticu-
lado.

Sistema endocrinometabdlico. Lo més afectado es el eje hipo-
tdlamo-hipofisario, apareciendo diabetes insipida. Puede lesionar
la adenohipdfisis, siendo rara la enfermedad en otros érganos en-
docrinos. Es tipica la hipercalciuria, asociada o no a hipercalcemia,
aunque es infrecuente (1-2%).

Aparato reproductor. En el varén lo més frecuente es el agran-
damiento testicular asintomadtico y la epididimitis. En la mujer
puede afectar al titero, pero no suele afectar al curso del embarazo

(de hecho, algunas pacientes mejoran en el embarazo y tras el parto
recaen). La esterilidad es rara.

o
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Figura 36. Manifestaciones clinicas de la sarcoidosis.

Glandulas exocrinas. Es cldsico el aumento bilateral de las
pardtidas, pero sélo da clinica en el 10% de los pacientes. Puede
haber xerostomia.

Rifi6n. Se ha descrito alteracion glomerular, tubular y vascular,
pero es raro encontrar afectacion renal primaria. Si hay fallo renal,
suele ser por la hipercalciuria.

RADIOGRAFIA DE TORAX.

La alteracién mds frecuente es el aumento de los ganglios intrato-
racicos, que aparece en el 75-90% de los pacientes (MIR 01-02, 86).
Lo mds caracteristico es el aumento hiliar bilateral y simétrico, a
menudo acompaiiado de adenopatias paratraqueales, sobre todo
derechas. Las adenopatias se pueden calcificar, adoptando aspecto
de “cdscara de huevo”. La afectacién parenquimatosa suele consistir
en infiltrados reticulonodulares bilaterales y simétricos, de predo-
minio en campos medios y superiores (MIR 00-01, 28). Hay una
clasificacién de la enfermedad pulmonar en cuatro estadios segtin
laradiografia, que estd relacionada con la probabilidad de remisién
espontdnea de la enfermedad. La Rx puede ser normal.

FUNCION PULMONAR.

En estadios IT o mayor aparecen alteraciones en el 40-70% de pacien-
tes. Con datos tipicos de un patrén restrictivo: disminucién dela CV
y CPT. Hay descenso de la DLCO (menos marcado que en la FPI). A
veces hay limitacién al flujo aéreo en fases avanzadas. La CV es el
indicador més sensible en el curso de la enfermedad. La alteracién
funcional no se relaciona bien conla actividad de la enfermedad, ni
con la afectacion radiolégica (hay casos con infiltrados francos sin
alteracion funcional), pero sirve para decidir el inicio del tratamiento
y valorar su respuesta.
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Figura 37. Clasificacién radiolégica de la sarcoidosis.

ESTUDIOS DE LABORATORIO.

En sangre periférica pueden encontrarse linfopenia, a veces eosi-
nofilia, hipergammaglobulinemia por aumento de actividad de
linfocitos B, y elevacion delaVSG. Ya se expuso que la hipercalciuria,
con o sin hipercalcemia, es rara. Se puede elevar la concentracion
del enzima convertidor de la angiotensina, aunque es poco sensible
y especifica, y no es fiable para valorar actividad, ya que puede no
aumentar en la enfermedad activa (por aumento en su degradacion)
y puede estar aumentada en pacientes asintométicos (MIR 01-02,
27; MIR 96-97, 234).

La gammagrafia pulmonar con galio 67 estd alterada, mostrando
un patrén de captacién del isétopo difuso, aunque esto no es especifi-
co delasarcoidosis, porlo que no se emplea en la actualidad. Hoy dia
se utilizan la progresion clinica, radiolégica y funcional para valorar la
actividad de la enfermedad, aunque sea ciertamente imprevisible.

El LBA muestra aumento de linfocitos (sobre todo LTh, CD4,
con lo que hay un aumento en la relacién CD4/CD8) y del niimero
absoluto de macréfagos, aunque el porcentaje esté disminuido,
asi como de diversas citoquinas. A pesar del entusiasmo inicial, el
LBA no predice el prondstico de la enfermedad ni la respuesta al
tratamiento.

En la sarcoidosis hay deterioro de las reacciones de hipersensi-
bilidad retardada cutdnea (anergia cutdnea).

No obstante, histéricamente se ha empleado el test de Kveim-
Siltzbach, que consiste enlainyeccion intradérmica de un extracto
de bazo con sarcoidosis para biopsiarlo transcurridas unas 4-6
semanas. Es positivo en el 70-80% de pacientes con sarcoidosis.
Desde la introduccién de la biopsia transbronquial en el proceder
diagnostico de la sarcoidosis no se realiza.

13.5. Diagnéstico.

Se basa en la histologfa, siendo el pulmoén el 6rgano biopsiado con
mayor frecuencia. Hay que demostrar la existencia de granulomas
no caseificantes. Como no son patognomonicos, este hallazgo
tiene que encontrarse en un contexto clinico, radiolégico y fun-
cional compatible con la enfermedad. Es muy rentable la biopsia
transbronquial, especialmente si existen lesiones parenquimatosas
visibles radiolégicamente (MIR 98-99, 8). Si fuera insuficiente, se
tomarfa biopsia por mediastinoscopia, si la afectacion radiolégica
se localiza en el mediastino, o videotoracoscopia, si la afectacion
fundamental es en el parénquima. Raras veces es necesaria la biop-
sia pulmonar a cielo abierto.
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Figura 38. Biopsia transbronquial en la sarcoidosis.

13.6. Tratamiento.

A mayor estadio radiolégico, menor frecuencia de remisiones es-
pontdneas. En general, los dos primeros aios tras el diagndstico
condicionan la evolucién de la enfermedad. Aproximadamente en
un tercio de los casos se produce remisién espontdnea en uno o dos
afios, otro tercio muestra progresion clinica y radiolégica, y el resto
permanecen estables (MIR 99-00F 26; MIR 97-98F, 16). Como existen
remisiones espontdneas y el tratamiento con corticoides sistémicos
(hasta el momento ningtin otro firmaco ha probado su eficacia) pue-
deno ser curativo y no estd exento de efectos colaterales importantes,
el problema fundamental es decidir cuando se debe iniciar la terapia
esteroidea. En general, hay que realizar tratamiento con corticoides
en caso de afectacion significativa de érganos criticos.

La sarcoidosis pulmonar se trata si hay infiltrados radiolégicos
(estadio IT 0 mayor) acompanados de afectacién funcional y/o cli-
nicaimportantes. Si hay infiltrados radiolégicos, pero la afectacién
funcional y clinica es leve, se observa al paciente durante un aio,
y si en ese tiempo no remite o si se evidencia progresion (clinica,
radioldgica o funcional) durante la observacién, también se trata
(MIR 96-97E 31).

Ademads de la sarcoidosis pulmonar, en las situaciones men-
cionadas, precisa tratamiento la afectacion grave cardiaca, ocular,
neuroldgica, cutdnea difusa y la hipercalcemia o hipercalciuria
persistentes.

Figura 39. Afectacién parenquimatosa de la sarcoidosis.

TEMA 14. HIPERTENSION PULMONAR.

14.1. Generalidades.

Lahipertension arterial pulmonar (HAP) se define como la elevacion
dela presién de la arteria pulmonar media por encima de 25 mmHg
en reposo 6 30 mmHg en ejercicio.
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La HAP puede tener un origen postcapilar, precapilar o a veces
por aumento del flujo sanguineo pulmonar. La HAP puede ser un pro-
ceso primario en raras ocasiones (HAP primaria), pero generalmente
aparece en el seno de enfermedades respiratorias crénicas que cur-
san con hipoxemia o enfermedades cardiacas (HAP secundaria).

Es importante recordar que la hipoxemia induce vasodilata-
cion en las arteria sistémicas, para aumentar el aporte de oxigeno
a los tejidos. Sin embargo, la respuesta de las arterias pulmonares
a la hipoxia es vasoconstrictora, para evitar perfundir unidades
de intercambio pobremente ventiladas, evitando el desequilibrio
ventilacién/perfusion. Este efecto es un eficaz mecanismo para
compensar la alteracion sobre la PaO, que producen las enferme-
dades pulmonares.

Mas del 80% de las HAP secundarias aparecen en pacientes afec-
tos por EPOC. Otras enfermedades pulmonares como tromboembo-
lismo pulmonar, fibrosis pulmonares, neumoconiosis, sindromes de
hipoventilacién alveolar, enfermedades restrictivas neuromusculares
y de la caja tordcica, otras enfermedades obstructivas (bronquiec-
tasias, asma bronquial...), asi como enfermedades cardiovasculares
tales como valvulopatias, cardiopatias congénitas, miocardiopatias,
etc, se asocian con el desarrollo de HAP.

El cor pulmonale se define como un aumento de tamafo del
ventriculo derecho secundario a enfermedades pulmonares, del
térax o de la circulacién pulmonar, que puede ir acompafiado de
insuficiencia ventricular derecha. La gravedad del cor pulmonale
viene dada por el grado de aumento de postcarga ventricular dere-
cha, es decir, de la presién arterial pulmonar. Mds de la mitad de los
enfermos de EPOC padecen cor pulmonale (MIR 97-98F, 124).

Las alteraciones histoldgicas que aparecen en los vasos pulmona-
res en la HAP guardan relacién con el proceso causante, si bien hay
un proceso de remodelado vascular comun a todas las etiologias y a
la HAP primaria, que consiste en engrosamiento de la intima, proli-
feracion de tejido conectivo, hiperplasia fibromuscular, hipertrofia
de la media y trombosis intraluminal.

14.2. Hipertension pulmonar primaria.

Es una enfermedad caracterizada por la elevacién mantenida de
la presion arterial pulmonar sin una causa demostrable. Es una
enfermedad con una fuerte influencia genética. E1 6 % de los casos
sufren una forma hereditaria de la enfermedad. El gen causante se
localiza en el brazo largo del cromosoma 2 (2q33). Los criterios diag-
nosticos utilizados incluyen una elevacién de la presién media de la
arteria pulmonar en reposo o en ejercicio, excluyendo enfermedad
valvular cardiaca izquierda, enfermedad miocérdica, shunt intra-
cardiaco y cualquier enfermedad respiratoria, del tejido conectivo
o tromboembdlica crénica clinicamente relevante. La hipertension
portal, infeccién por el VIH, inhalacién de cocaina, los firmacos
anorexigenos y el aceite de colza desnaturalizado pueden producir
una enfermedad similar a la hipertensién pulmonar primaria (MIR
99-00F 48; MIR 96-97F, 253).

EPIDEMIOLOGIA.

Laincidencia es de 1-2 casos por millén, predominando en mujeres
jovenes. La forma venooclusiva predomina en la infancia, y cuando
aparece en adultos, es algo més frecuente en varones. Se ha descrito
una forma familiar.

ANATOMIA PATOLOGICA.
Hay lesiones en las arterias musculares pequeiias y arteriolas pul-
monares. La alteracion patolégica mds temprana es la hipertrofia de
la media, lo que indica que debe haber un estimulo que produzca
vasoconstriccién y proliferacién del musculo liso. La lesién histo-
légica cldsicamente asociada con la enfermedad es la arteriopatia
pulmonar plexogénica, enla que hay hipertrofia de la media, fibrosis
laminar concéntrica de la intima y lesiones plexiformes y que puede
asociar arteriopatia trombética. Esta consiste en hipertrofia de la
media, fibrosis excéntrica de la intima y signos dispersos de trombos
antiguos recanalizados que aparecen como membranas fibrosas. La
forma plexogénica no es patognomonica, pues se ha encontrado
en la hipertensién pulmonar de causa conocida (cirrosis hepdtica,
enfermedades colagenovasculares y cardiopatias congénitas).

La enfermedad venooclusiva pulmonar se describié como otra
forma de hipertensién pulmonar primaria (el 10% de casos), pero en
laactualidad se cree representa una variante de la forma plexogénica.

Se caracteriza por una obstruccion de venas y vénulas pulmonares
por fibrosis de la intima y septos fibrosos intravasculares que sugie-
ren trombos recanalizados. A veces, las lesiones también afectan al
lecho arteriolar.

La hemangiomatosis capilar pulmonar es otra forma de hiper-
tensién pulmonar primaria, que consiste en la proliferacién de
vasos dilatados de paredes muy finas en el intersticio alveolar con
tendencia a la rotura y hemoptisis. Es excepcional.

FisiopaTOLOGIA.

El aumento de la resistencia vascular pulmonar se produce por
tres elementos: la vasoconstriccién, el remodelamiento de la pared
vascular y la trombosis in situ.

Lapresién dela arteria pulmonar aumenta con un gasto cardfaco
que inicialmente se mantiene, pero con el tiempo disminuye. Con-
forme la enfermedad progresa, las resistencias pulmonares se hacen
fijas y las arterias dejan de responder a los vasodilatadores.

CLINICA.

Los sintomas iniciales son muy sutiles, por lo que el diagndstico se
demora una media de 2 afios. La disnea progresiva es el sintoma
mds comun. Su severidad no se correlaciona con la elevacién de la
presion arterial pulmonar. La fatiga y la debilidad son frecuentes por
deterioro del gasto cardiaco. El dolor tordcico subesternal es comtn,
y parece relacionado con insuficiencia coronaria ante el aumento
delas necesidades del ventriculo derecho y con la hipoxemia. Puede
haber sincope por disminucién del gasto cardiaco, incluso puede
ser la primera manifestacién. A veces, hay hemoptisis por rotura de
aneurismas por la alta presion en la arteria pulmonar. Cuando la
enfermedad es leve puede no haber anomalias exploratorias, pero
al progresar son evidentes los signos de hipertensién pulmonar y
disminucién del gasto cardiaco.

La radiografia de térax revela protusion de la arteria pulmonar
principal y aumento en la anchura de la rama descendente de la ar-
teria pulmonar derecha, oligohemia periféricay cardiomegalia. Enla
enfermedad venooclusiva ademds se aprecian lineas B de Kerley, en
ausencia de otros datos de insuficiencia del ventriculo izquierdo.

Funcionalmente suele haber un patrén restrictivo leve. La difu-
sion suele disminuir en un grado leve o moderado. La PaO, suele estar
disminuidayla PaCO, puede ser baja. Existe correlacion entre la dis-
tanciarecorrida con el test de la marcha de 6 minutos y la severidad,
por lo que es ttil para monitorizar la respuesta al tratamiento.

El electrocardiograma en fases avanzadas muestra hipertrofia
de ventriculo y auricula derechas. El ecocardiograma es ttil para
estimar la hipertensién pulmonar y para descartar causas secun-
darias, asf como para evidenciar la sobrecarga ventricular derecha
con abombamiento del tabique hacia ventriculo izquierdo, lo que
origina su disfuncién diastélica. La gammagrafia de perfusion es
normal o tiene alteraciones de baja probabilidad de TEP lo que la
diferencia del TEP crénico. Algunos autores sugieren que un patrén
de perfusidn irregular de modo difuso, no segmentario, puede indi-
car enfermedad pulmonar venooclusiva. La arteriograffa pulmonar
se emplea si la gammagrafia de perfusiéon no es concluyente para
descartar un TEP crénico.

Esnecesario el estudio hemodindmico con cateterismo cardiaco
para descartar causas secundarias y para demostrar aumento en la
presion de la arteria pulmonar y de la auricula derecha, asi como
disminucién del gasto cardiaco. La presién de enclavamiento capilar
pulmonar es normal incluso en la enfermedad venooclusiva, dadala
naturaleza irregular del proceso (salvo que se mida en varios sitios),
hasta estadios avanzados, en los que aumenta por disfuncion dias-
télica del ventriculo izquierdo. Si estd elevada inicialmente, hay que
hacer cateterismo izquierdo para descartar estenosis mitral.

No se suele realizar biopsia pulmonar para el diagndstico.

TRATAMIENTO.
Es una enfermedad progresiva para la que no hay curacion. La
supervivencia media era de 2,5 afios, pero con los nuevos medios
de tratamiento parece mayor (si responde a bloqueantes de los
canales de calcio, tienen una supervivencia a los 5 afios del 95%).
La muerte suele ser por progresivo fallo cardiaco derecho y a veces
por muerte subita.

Calcioantagonistas. Se emplean a largo plazo si en el estudio
hemodindmico inicial se obtiene respuesta positiva a potentes vaso-
dilatadores de accién corta (adenosina o prostaciclina intravenosas
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u 6xido nitrico inhalado. Los fdirmacos mds empleados alargo plazo
son nifedipino y diltiacem, que producen mejoria sostenida en un
tercio de los pacientes que respondieron a los vasodilatadores de
accion corta.

Andlogos de prostaciclina. El epoprostenol se emplea en
infusién endovenosa continua en los pacientes con test de vaso-
rreactividad negativo en clase funcional III-1V, asi como en los que
fue positivo, pero la mejoria no se mantiene a largo plazo y estdn
en clase funcional III-IV. Los efectos adversos incluyen diarrea,
sofocos y dolor facial. También se usa como puente al trasplante
(MIR 99-00, 52). Existen otros andlogos de prostacicilina, como el
teprostinil (via subcutdnea), iloprost (viainhalada) y el beraprost
(via oral).

Antagonistas de receptores de endotelina. La endotelina 1 es
un potente vasoconstrictor endégeno que induce proliferacion de
células musculares lisas de la pared vascular, implicado en la pato-
genia de la hipertensién pulmonar. El bosentdn es un antagonista
dereceptores de endotelina, indicado en pacientes con hipertensién
pulmonar en clase funcional II-III no respondedores en la prueba
vasodilatadora o que se deterioran bajo tratamiento crénico con
calcioantagonistas.

Sildenafilo (VIAGRA). Inhibidor selectivo de la fosfodiesterasa 5,
muestra resultados prometedores en ensayos clinicos.

Todos los pacientes recibiran anticoagulantes orales

| |
/ \

Positivo Negativo
Clase II-I Clase IV
Si deterioro J
Bosentéan Epoprostenol iv
Sildenafilo
Teprostinil sc

Transplante

Figura 40. Tratamiento de la HTP primaria.

Anticoagulantes. El tratamiento con estos fdormacos aumenta la
supervivencia, probablemente por prevenir la trombosis in situ en
estos pacientes, favorecida por el enlentecimiento circulatorio al
pasar la sangre por vasos de calibre reducido. De acuerdo con ésto,
hoy en dia se recomienda el empleo de anticoagulantes orales en
todos los pacientes con hipertensién pulmonar.

Trasplante pulmonar. Se indica en los pacientes que, aun con tra-
tamiento médico intensivo (vasodilatadores, prostaciclina...), siguen
con insuficiencia cardiaca derecha. No se ha descrito la recidiva.

Otras medidas. Los pacientes no deben realizar actividades que
requieran gran esfuerzo fisico, por aumentar éste la presion arte-
rial pulmonar. El embarazo es mal tolerado y los anticonceptivos
orales pueden exacerbar la enfermedad. Los diuréticos son ttiles si
hay ascitis y edemas. La digoxina no ha demostrado ningun efecto
beneficioso. El oxigeno puede mejorar la clinica en los pacientes
con hipoxemia.

TEMA 15. TROMBOEMBOLISMO PULMONAR.

15.1. Concepto.

La enfermedad tromboembdlica venosa (ETV) representa un
espectro de enfermedades que engloban tanto la trombosis venosa
profunda (TVP) como el tromboembolismo pulmonar (TEP). En
un 90-95% de los casos, el émbolo que origina el TEP proviene de
una TVP de miembros inferiores, a menudo asintomdtica (MIR
95-96, 234). Cuando una TVP proximal no es tratada, ocurre TEP
clinicamente en un tercio de los pacientes y otro tercio tienen em-
bolismo subclinico. Otros origenes de émbolos mds infrecuentes
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son las venas pélvicas, las extremidades superiores, y las cavidades
cardiacas derechas.

La ETV afecta a 1/1.000 personas anualmente, pero esta
incidencia estd probablemente por debajo de la real, ya que hay
bastantes casos que no son diagnosticados. La tasa de mortalidad
del TEP es alta y la mayoria de las muertes ocurren antes de que el
diagndstico pueda ser confirmado y el tratamiento instaurado.

15.2. Factores de riesgo.

Los factores de riesgo més frecuentes en el embolismo pulmonar
son: la inmovilizacién, antecedentes de cirugia en los dltimos tres
meses(abdominal, pélvicay ortopédica mayor), accidente cerebro-
vascular reciente, historia de ETV previa, y neoplasias sobre todo
adenocarcinomas (como debut en cdncer de pancreas, o prostata,
o durante la evolucién de un cdncer de mama, pulmon, ttero, o
cerebral).

Otros factores de riesgo serfan la obesidad, el tabaquismo, los
anticonceptivos orales, el embarazo, terapia hormonal sustitutiva,
los viajes de avion de largo recorrido, el sdme antifosfolipido, la hi-
perhomocisteinemia (generalmente por deficiencias leves de folato
y a veces de vitamina B6 y 12) y algunas enfermedades crénicas
como la policitemia primaria, HTA o EPOC.

La resistencia a la proteina C activada (factor V de Leiden) es
el estado de hipercoagulabilidad hereditario mds frecuente en
el TEP seguido de las mutaciones del gen de la protrombina, sin
embargo, los factores genéticos sélo justifican una quinta parte de
los casos de TEP. . La trombofilia es un término que se utiliza para
los casos recurrentes, tanto hereditarios como adquiridos. Ante
TEP sin factores de riesgo, o idiopdticos, tambien hay que pensar
en cdncer oculto.

Tabla 14. Sistema Wells de estimacion de probabilidad clinica.
* Sintomas o signos de trombosis profunda..................... 3
» Diagnéstico alternativo menos probable ...................... 3
* Frecuencia cardiaca > 100 latidos por minuto .............. 1,5
» (Cirugia o inmovilizacién en las 4 semanas previas ...... 1,5
* Episodio de tromboembolismo pulmonar o
trombosis profunda previa ..........oceeeeeereeneneneneneene 1,5
®  HEMOPLISIS c..eevveriiiiniiiinieienicienrciectcieeeieseereeeene 1
® CANCET ..ottt 1
Si se obtienen 4 puntos o menos, la probabilidad de TEP es
solo del 8%

15.3. Fisiopatologia.

Durante el episodio agudo, se pueden apreciar las siguientes
alteraciones fisiopatolégicas:

1) Alteracion del intercambio gaseoso: por aumento del espacio
muerto fisiolégico (aparece una zona que estd siendo ventilada
pero no perfundida), por desequilibrio V/Q en el pulmén no
obstruido(mads perfusién que ventilacién), por shunt derecha
aizquierda, y por alteracion de la difusién de CO al reducirse la
superficie de intercambio.

2) Hiperventilacion alveolar por estimulo reflejo nervioso.

3) Aumento de la resistancia al flujo aereo por constriccion de las
vias distales al bronquio del vaso obstruido.

4) Disminucion de la distensibilidad pulmonar por edema, hemo-
rragia o pérdida de surfactante.

5) Aumento de la resistencia vascular pulmonar por obstruccion
vascular o liberacién de agentes neurohumorales como la se-
rotonina por las plaquetas, incrementando la tensién sobre el
ventriculo, y pudiendo desencadenar un cuadro de insuficien-
cia ventricular derecha, que suele ser la causa inmediata de
fallecimiento mds comtin en el TEP. Ademads la enorme tensién
sobre el ventriculo derecho puede dificultar el flujo en la arteria
coronaria derecha y provocar isquemia o infarto de este ven-
triculo, o comprometer el llenado del ventriculo izquierdo(por
abombamiento del tabique hacia la izquierda) con aparicién
de sintomas de bajo gasto como el sincope, y la oliguria, que al
final pueden evolucionar a colapso circulatorio y muerte. (MIR
99-00F 44).
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15.4. Diagnéstico.

El diagndstico se sospecha a partir de un cuadro clinico compatible,
junto con factores de riesgo conocidos y las pruebas complementa-
rias bdsicas, que por su inespecificidad obligan a otras exploracio-
nes, a fin de establecer el diagnéstico de certeza o cuanto menos,
una justificacién para mantener la anticoagulacién. Las pruebas
diagndsticas se orientan en dos direcciones: la demostracién de
oclusién de la red arterial pulmonar y la deteccién de la TVP. Dada
la gravedad del proceso, un alto grado de sospecha clinica basta para
indicar tratamiento anticoagulante (MIR 95-96F, 208).

CLINICA.

El embolismo pulmonar debe ser considerado ante la aparicién de
una disnea generalmente subita, un sincope, o una hipotensién
brusca de causas no aclaradas. La disnea en primer lugar, seguido
del dolor pleuritico son los sintomas mds frecuentes. Otros sinto-
mas menos habituales son la hemoptisis, la opresién torécica o el
broncoespasmo. La taquipnea y la taquicardia son los signos mds
constantes. Generalmente la presencia de disnea grave, sincope o
cianosis indican un TEP masivo, en tanto que el dolor pleuritico,
la tos, o la hemoptisis sugieren un pequefio embolismo periférico
que se acompaiia de infarto pulmonar. La deteccién de TVP (calor,
rubor y edema) es un signo excelente que apoya el diagnéstico de
TEP, pero estd presente en menos de la mitad de los casos.

La estimacion de la probabilidad clinica es el primer eslabén en la
aproximacion diagnéstica del TEP(ver tabla 14).

Radiologia simple de térax. Una placa normal o con escasas
alteraciones aumenta la sospecha de TEP (MIR 95-96F 202), aunque
lo habitual es que existan anomalias. De estas, las mds frecuentes son
la elevacién del hemidiafragma, atelectasias, anomalias parenqui-
matosas pulmonares y derrame pleural escaso y serohemadtico. Otros
signos menos frecuentes son, atelectasias laminares, el signo de
Westermak (oligohemia focal que produce una hipertransparencia
pulmonar), ylajoroba de Hampton (condensacién parenquimatosa
triangular de base pleural). Este signo suele asociarse al TEP con
infarto, y presenta con frecuencia derrame pleural de pequeia
cuantia (MIR 95-96, 235).

Signo de
Westermak

Amputacion
vascular

Joroba de

Hampton Atelectasias

Figura 41. Posibles alteraciones radioldgicas del TEP (mds frec. normal).

Electrocardiograma. Las alteraciones mds comunes son la
taquicardia sinusal y las anomalias inespecificas del ST-T en de-
rivaciones anteriores. A veces hay signos de sobrecarga derecha,
como el patrén “SLQIILTII” (S en la derivacién I, Q y T invertida
en la III), “p pulmonale”, desviacion del eje a la derecha, o bloqueo
de rama derecha.

Analitica. Si hay infarto, aparece leucocitosis con desviacién iz-
quierda. En la gasometria existe hipoxemia, y aumento del gradiente
alveoloarterial de oxigeno, aunque hay pacientes sin antecedentes de
patologia pulmonar con pO2 normal (MIR 98-99E 41). La PaCO, suele
estar baja, pero puede ser normal e incluso elevarse en el TEP masivo.

Dimero D. Su elevacién revela la presencia de fibrinélisis end6-
gena, pero no es especifico de TEP, pues puede verse aumentado

en el infarto de miocardio, neumonia, fallo derecho, carcinomas,
cirugfa, imovilizaciones, etc. (MIR 03-04, 223; MIR 99-00F 25). La
determinacién mediante ELISA del dimero D, tiene un alto valor
predictivo negativo, especialmente al combinar esta prueba con la
probabilidad clinica, ya que ante pacientes con baja probabilidad
se puede descartar TEP cuando estd por debajo de 500 ng/ml. No
suelen ser muy utiles en paciente con céncer o cirugia reciente ya
que la mayoria tienen cifras por encima de 500 ng/ml.

Gammagrafia de perfusién pulmonar. Suele ser la primera
exploracion que se debe realizar ante las sospecha de TEP (test de
screening). Una gammagrafia de perfusién normal virtualmente
excluye la posibilidad de TEP. Si fuera anormal habria que combinar
elresultado con el de la gammagrafia de ventilacion y asi determinar
la probabilidad gammagrafica de TEP (MIR 00-01 E 43). Una gamma-
grafia de alta probabilidad diagnéstica es la que presenta dos o mds
defectos de perfusién segmentarios con gammagrafia de ventilacién
yradiograffa de térax normales. E1 90% de éstas gammagrafias e alta
probabilidad presentan TEP, lo que ofrece suficientes garantias para
establecer el diagndstico especialmente si se combina con una pro-
babilidad clinica alta (MIR 00-01, 24; MIR 97-98E 122; MIR 96-97F,
25; MIR 94-95, 2). Por desgracia, la mayoria de los émbolos producen
defectos que son interpretados como de probabilidad intermedia o
baja, por lo que no son gammagrafias diagnésticas.

TC espiral con contraste. Es una alternativa a la angiografia
cuando se obtiene una gammagrafia de V/Q no diagnéstica, y en
muchos casos estd suplantando a la gammgrafia como test de
screening .Tiene una sensibilidad mayor del 80% y una especificidad
mayor del 90%. Estd indicado sobre todo para identificar émbolos
en el drbol vascular proximal y no se puede realizar si existe insu-
ficiencia renal o alergia al contraste. Ante TC normal y sospecha
clinica alta, se debe realizar angiografia pulmonar, que también
visualiza el drbol vascular distal. La TC con haz de electrones y la
RM con gadolinio son también ttiles para identificar émbolos en
las zonas mds proximales.

Angiorresonancia Magnética. Utiliza gadolinino como con-
traste, que no es nefrotéxico. Aun no muy extendido, tiene unos
resultados parecidos al TC helicolidal para detectar TEP, y ademds
permite evaluar la funcién ventricular.

Angiografia pulmonar. Es el “gold standard”, y puede precisarse
parael diagnéstico cuando hay una alta sospecha clinica, la gamma-
grafia o el TC helicoidal no son diagnésticos, y la ecografia venosa y
el ecocardiograma son normales o bien sila sospecha clinica es baja
pero las otras pruebas indican la posibilidad de embolismo. También
se debe realizar en pacientes que se vayan a someter a algtin tipo de
intervencién como una embolectomia o una trombolisis dirigida
por cateter. Se deben observar la interrupcién brusca de un vaso,
defectos de llenado en dos proyecciones o un vaso en “cola de rata”
(por la organizacién del codgulo y retraccién del mismo) (MIR 99-
00E 43; MIR 97-98E 105).

Ecocardiografia. Tiene una baja sensibilidad para detectar TEP,
pero puede ser muy util en casos de sospecha de embolismo ma-
sivo, donde es necesario un diagnéstico de presuncién rdpido que
justifique el tratamiento trombolitico. Es particularmente titil en
pacientes con sospecha de TEP y clinicamente graves, pues valora
la funcién ventricular derecha e incluso permite visualizar trombos
importantes (especialmente mediante ecocardiografia transesofd-
gica); ademads, ayuda en el diagndstico diferencial de otros procesos
(IAM, taponamiento cardiaco, diseccién adrtica...). Ladeteccién de
una disfuncién ventricular derecha ayuda a estratificar el riesgo y
plantear el manejo més adecuado. La hipocinesia de las paredes
libres del ventriculo que respeta al apice ventricular derecho (signo
de McConnells) es muy sugestivo de TEP.

Ecografia venosa. Es la técnica no invasiva mas utilizada en la
actualidad para valorar TVP y hallevado al desuso ala pletismografia
yla flebografia isotépica. Resulta muy fiable en pacientes sintoma-
ticos ambulatorios con sospecha de TVP; en asintomaticos y hospi-
talizados, sin embargo, la tasa de deteccién de TVP es mucho mds
baja. Por ello, un EcoDoppler normal no debe concluir el estudio de
TEP, especialmente si el paciente tiene una alta sospecha clinica.

Pletismografia de impedancia. Detecta el 95% de las TVP de la
vena poplitea o superiores; sin embargo, es muy poco ttil para la
deteccion en las venas de la pantorrilla.

Flebografia isotépica con fibrinégeno marcado. Detecta trom-
bosrecientes en venas de las pantorrillas y popliteas, no siendo ttil
para territorios superiores.
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Flebografia con contraste. Es la técnica més eficaz para detectar
TVP, pero al ser invasiva es incémoda para el paciente, y no estd
exenta de complicaciones. Su indicacion es obligada cuando debe
efectuarse una interrupcion de la vena cava.

Elmanejo general de estas pruebas se resume en el algoritmo de
la figura 43 (MIR 95-96, 236). No existe un consenso estricto sobre
el algoritmo 6ptimo. En general se suele combinar la probabilidad
clinica con pruebas no invasivas, sobre todo Dimero D, EcoDoppler,
Gammagrafia de V/Q, o TC espiral, segtin el resultado de las cuales
estard o no justificado concluir con una angiografia pulmonar. Enlos
pacientes hemodindmicamente inestables, la angiografia pulmonar
o la TC espiral deben realizarse de entrada.

Figura 42. TAC helicoidal. Tromboembolismo pulmonar en arteria lobar
inferior derecha.

15.5. Tratamiento.

El tratamiento primario consiste en la disolucién del codgulo bien
mediante trombolisis o mediante embolectomia. La anticoagula-
cién o el filtro de vena cava constituye mds bien una prevencién
secundaria de un nuevo episodio.

El tratamiento anticoagulante constituye el elemento mds im-
portante de la terapéutica de la enfermedad tromboembdlica venosa
(es similar en el caso de la TVP proximal y el TEP; sin embargo, el
de la TVP de las pantorrillas es controvertido).

Estratificacion del riesgo. El tratamiento primario se reserva
para pacientes de alto riesgo, que son aquellos pacientes hemo-
dindmicamente inestables, con disfuncién ventricular derecha, o
con elevacion de las troponinas. En pacientes hemodinamicamente
estables sin disfuncién cardiaca, la anticoagulacion aislada aporta
buenos resultados.

Heparinas.

Laheparina no fraccionada (HNF) es el tratamiento fundamen-
tal, ydebe de ser instaurado siempre que no haya contraindicacion,
ante sospecha clinica alta(en espera de las pruebas diagndsticas)
o diagndstico de TEP o TVP. La heparina acelera la accién de la
antitrombina III, por lo que previene la formacién de un trombo
adicional y permite que la fibrindlisis endégena disuelva algo del
émbolo. Requiere monitorizar el TTPa, que debe duplicarse. Por
lo general en la enfermedad tromboembdlica se administra por
infusién continua intravenosa. Su accién puede ser revertida con
sulfato de protamina. Sus indicaciones se van limitando con el
tiempo. Se utilizan fundamentalmente en el TEP con compromiso
hemodindmico y en el TEP masivo.

Las heparinas de bajo peso molecular (HBPM) se administran
por via subcutdnea. Tienen una vida media plasmdtica mds larga,
pues interactian menos con las plaquetas y proteinas y mds con
la antitrombina. Puesto que tienen una respuesta mds previsi-
ble a la dosis, la monitorizacién del TTPa y el ajuste de dosis no
suele ser necesaria, salvo en la obesidad, embarazo o en insu-
ficiencia renal severa. De hecho, en pacientes con insuficiencia
renal severa, su uso repetido debe ser evitado. Aunque muchos
autores siguen considerando las HNF como el tratamiento de
eleccion para el TEP, las HBPM se han mostrado tan eficaces
como las HNE Existen estudios que ponen de manifiesto que
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en situaciones hemodindmicamente estables son tan efectivas
y seguras como las HNE El sulfato de protamina sélo revierte
parcialmente su accién.

Anticoagulantes orales (ACO).

Inhiben la activacién de los factores de coagulacién dependien-
tes de la vitamina K. Los mds utilizados son la warfarina, y en nuestro
medio, el acenocumarol. Generalmente se administran desde el dia
siguiente del inicio de la heparina, y se mantiene la administracién
simultdnea durante 5 dias, momento en el cual el acenocumarol ya
presenta potencia plena. De esta forma también se evita el efecto
procoagulante delos ACO en los primeros 2 dias por la caida precoz
de los niveles de proteina C y S. El mantenimiento se realiza con la
dosis necesaria para conseguir que el tiempo de protrombina esté
al 20-30% del control o el INR entre 2-3 (MIR 00-01 F, 51).

Anticoagulacién y embarazo.

Dadala teratogenia de los dicumarinicos (MIR 98-99, 2; MIR 96-
97F, 40), las heparinas son de eleccion en pacientes embarazadas.
Independientemente de la heparina utilizada, las tltimas dos sema-
nas se debe utilizar la heparina no fraccionada y el acenocumarol
debe iniciarse tras el parto. El tratamiento del TEP en embarazadas
debe mantenerse al menos de 3 a 6 meses, incluyendo las 4 a 6
semanas posteriores al parto.

Tabla 15. Contraindicaciones del tratamiento anticoagulante.

ABSOLUTAS RELATIVAS

* Hipocoagulabilidad congénita
o adquirida (por ejemplo,
hepatopatias, malabsorcién...)

¢ Alcoholismo.

¢ Deficiencia mental.

* Historia de ulcus péptico o
hemorragia digestiva.

* Pericarditis.

* Trombopenia.

* Uso de farmacos que
interaccionan con los ACO.

¢ Didtesis y procesos
hemorragicos.

* Hipertension arterial severa.

* Hemorragia y aneurisma
intracraneales.

* Embarazo (para anticoagulantes
orales, no heparina).

* Cirugia retiniana, cerebral
o de la médula espinal.

Tromboliticos.

Se consideran de eleccién en el TEP masivo y enla TVP iliofemoral
masiva o de cava inferior, siempre que haya bajo riesgo de sangrado.
Algunos autores recomiendan su uso en pacientes con TEP y datos
ecocardiograficos de disfuncién del ventriculo derecho. La trombé-
lisis debe realizarse de forma precoz, aunque puede haber respuesta
hasta dos semanas tras el TEP. Su objetivo es la rdpidallisis del trombo,
acortando la fase de alto riesgo y reduciendo la mortalidad. Los mds
empleados son la uroquinasa, estreptoquinasa y el activador tisular
del plasmindgeno (r-TPA). Se emplean en las fases precoces del IAM
y ACVA trombético. Remitimos al capitulo de Cardiologia para pro-
fundizar en sus caracteristicas. Las principales complicaciones son
la hemorragia ylas reacciones alérgicas. Estdn contraindicados en la
enfermedad intracraneal, en cirugfa recientey en traumatismos (hay
controversia en la hipertension arterial). Su accién puede revertirse
con el dcido épsilon-amino-caproico.

Tratamiento invasivo.

Puede consistir en la ligadura o colocacién de filtros en la cava
inferior, embolectomia (si hay compromiso hemodindmico grave
que noresponde a fibrinoliticos) o la tromboendarterectomia (sobre
todo en los casos de hipertensién pulmonar crénica secundaria a
TEP con clinica grave). Las indicaciones del filtro de cava inferior
son: contraindicaciones o complicaciones de la anticoagulacién en
pacientes con TVP o alto riesgo de la misma, TEP recurrente a pesar
de anticoagulacién adecuada, gran trombo flotante en la vena cava
inferior, realizacién simultdnea de embolectomia o tromboendar-
terectomia y profilaxis en los enfermos con riesgo extremo (MIR
97-98, 142). La ligadura rdpida se reserva para la tromboflebitis
séptica de origen pélvico.

Duraci6n del tratamiento anticoagulante.
Enlaactualidad se recomienda una duracién de 3-6 meses cuan-
do es el primer episodio, hay factores de riesgo reversibles (cirugia,
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traumatismo, inmovilizacién transitoria) y el paciente es menor de 60
afios (MIR 95-96F 205). Si no cumple estos tres criterios, se recomien-
dan 6-12 meses, aunque algunos autores prefieren mantenerlo de por
vida si el TEP es recurrente o los factores de riesgo no son reversibles.
Los pacientes con TVP de las venas de las pantorrillas que no reciben
tratamiento presentan una tasa mayor de recurrencia, por lo que en
la actualidad se suelen tratar con anticoagulantes durante 3 meses.
Sila TVP es idiopdtica las ultimas tendencias son mantener el trata-
miento indefinidamente, con un INR de 2 a 3 los primeros 6 meses,
y manteniéndolo posteriormente con un INRde 1.5a 2.

Profilaxis primaria.

Hay varias opciones: movilizacién frecuente y precoz de
MMII en enfermos encamados, medias de compresién gradual,
compresion mecdnica intermitente, heparina no fraccionada,
HBPM, anticoagulantes orales, filtros de la vena cava inferior y la
combinacién de varios de estos métodos. La profilaxis farmaco-
légica, con o sin medidas mecdnicas, se inicia cuando acontece
una situacién de alto riesgo y se continia por lo menos durante
5-10 dias. En algunos casos se mantiene mds tiempo, como en
pacientes de avanzada edad o tras cirugia que se sigue de un largo
periodo de inmovilizacion.
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Figura 43. Algoritmo diagnéstico del TEP (MIR 02-03, 169).

TEMA 16. ENFERMEDADES DE LA PLEURA.

16.1. Derrame pleural.

Elderrame pleural consiste en la acumulacién de liquido en el espa-
cio pleural, mayor de lo normal (en condiciones normales hay muy
poco). Puede surgir por sintesis excesiva del liquido o si no se drena
adecuadamente por los vasos linféticos.

Radiolégicamente se sospecha si aparece alguna de las siguien-
tes manifestaciones: lo mds frecuente, que es el borramiento u
obliteracién del dngulo costofrénico posterior en la radiografia de
torax lateral (visible con aproximadamente 75 ml); borramiento
del dngulo costofrénico lateral en la proyeccién posteroanterior
(precisa unos 150 ml); o lo mds tipico, que es la opacidad de la
base pulmonar con una linea céncava superior que mira hacia
el pulmén denominada menisco de Damoisseau (precisa mayor
cantidad deliquido). Otras manifestaciones atipicas son el derrame
subpulmonar, el derrame encapsulado o incluso el derrame masivo.
Cuando se sospecha, se confirma si es o no liquido libre, con una
proyeccion en decubito lateral sobre el lado afecto. Si el liquido se
deposita en la zona mds declive, entonces decimos que es libre.
Si no se moviliza, se habla de derrame loculado, o encapsulado,
y la mejor forma de localizarlo es con la realizacién de ecografia
tordcica (MIR 98-99F, 26).

Figura 44. Derrame pleural izquierdo. Curva de Damoisseau.

Clinicamente los pacientes con derrame pleural suelen tener
dolor pleuritico porirritacién de las terminaciones sensitivas que hay
en la pleura parietal, y cuando el acimulo de liquido es importante,
presentan disnea. Sila etiologia es infecciosa, suele haber fiebre. En
la auscultacién pulmonar puede oirse el tipico roce pleural.

Una vez confirmado que el liquido pleural es libre, el diagnos-
tico etiolégico comienza con la realizacién de una toracocentesis,
mediante la cual se obtiene liquido que se remite a los laboratorios
de bioquimica, microbiologia y citologfa.

Pleura parietal
Pleura visceral

Externo
Interno | Musculos intercostales

Intimo
©cTo

Figura 45. Técnica de toracocentesis.

Andlisis bioquimico. Lo primero es la distincién de los derrames
en exudados y trasudados. Los trasudados surgen si no funcionan
adecuadamente los factores sistémicos que influyen en la sintesis
y reabsorcion del liquido, en tanto que los exudados obedecen a
alteracion de factores locales. La causa mds comtn de derrame en
los paises desarrollados es la insuficiencia cardiaca (trasudado).
Otras causas de trasudado son la cirrosis hepética y el sindrome
nefrético (MIR 98-99, 3; MIR 97-98FE 116). Si consideramos sélo
los exudados, la causa més comtn son los derrames paraneumaé-
nicos, los derrames malignos, las infecciones viricas y el TEP. En
algunos paises, atin siendo desarrollados, el exudado tuberculoso
es muy frecuente, sobre todo en jévenes. El derrame se califica de
exudado cuando cumple uno de los siguientes criterios de Light
(MIR 02-03, 166):

* Proteinas en liquido pleural/proteinas en suero >0,5.

e LDH enliquido/LDH en suero >0,6.

* LDH enliquido mayor de 2/3 del limite superior de lanorma-

lidad del suero.
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Sino se cumple ninguno, se califica de trasudado.

Otros pardmetros que se analizan son: la glucosa (el derrame
reumatoideo suele tener una concentracion de glucosa < de 30 mg/
dl), el aumento de la amilasa (se relaciona con pancreatitis aguda,
cronica, ruptura esofdgica y neoplasias; si el origen es esofdgico o
neopldsico, la amilasa elevada es la isoenzima salival ,y si es por en-
fermedad del pancreas, es laisoenzima pancredtica) (MIR 00-01E 25;
MIR 00-01E 254; MIR 95-96F, 204), el valor del pH (tiene importancia
en los derrames paraneumonicos), la LDH (es muy buen marcador
de la inflamacién), colesterol y triglicéridos, ADA, etc.

Cuando el aspecto del liquido obtenido en la toracocentesis
es sanguinolento, se mide el hematocrito. Si es menor del 1%, no
tiene ningtin significado orientativo, y si es mayor del 1%, orienta a
derrame maligno, por TEP o traumadtico (MIR 96-97F, 28). Una enti-
dad especifica es el hemotdrax, que se define como un derrame con
hematocrito mayor o igual al 50% del valor en sangre.

Anélisis celular. Cuando hay mas de 10.000 leucocitos/mm? suele
ser un derrame paraneumonico o empiema. Es mds ttil el porcentaje
celular que el nimero total. Los leucocitos son fundamentalmente
neutréfilos cuando el proceso es agudo (neumonia, embolismo,
pancreatitis, tuberculosis inicial) y mononucleares cuando es crénico.
Si el nimero de linfocitos es del 50%, orienta a origen tuberculoso o
tumoral. El porcentaje de eosindfilos es titil en el diagnéstico diferen-
cial, pues la mayoria de pacientes con eosinéfilos >10% tienen o aire
o sangre en el espacio pleural o bien la causa es el asbesto, faormacos
(nitrofurantoina), pardsitos (paragonomiasis) o sindrome de Churg-
Strauss. En el tuberculoso y el tumoral (salvo la enfermedad de Hodg-
kin), es muyraro encontrarlos. La presencia de células mesoteliales es
util para descartar pleuritis tuberculosa. El primer estudio citolégico
es positivo para malignidad en més del 60% de casos de los derrames
malignos, sobre todo en los adenocarcinomas.

Andlisis microbiolégico. Es importante el Gram y la determina-
cion de BAAR (bacilos dcido-alcohol resistentes) en el liquido, asi
como el cultivo en los medios adecuados, aunque la sensibilidad
del cultivo para el diagndstico de tuberculosis es baja.

Cuando con la toracocentesis no se ha llegado al diagnéstico,
el siguiente procedimiento a realizar es la biopsia cerrada o ciega,
cuya mayor utilidad es para el diagnéstico de pleuritis tuberculosa,
ya que es positiva para granulomas caseificantes en el 50-80% de
casos y cuando se combina con el cultivo de la biopsia el rendi-
miento asciende al 90%. Si no es diagndstica, y sobre todo cuando
la sospecha de derrame maligno es alta, el siguiente proceder es la
toracoscopia y en ultimo lugar la toracotomia. Si no se consigue
hacer el diagnéstico etiolégico, conviene descartar TEP y valorar la
realizacién de una broncoscopia.

ALGUNOS DERRAMES PLEURALES.

Insuficiencia cardfaca. Es la causa mds frecuente de derrame
y es trasudado (MIR 95-96F 200). El diagndstico se realiza por la
historia clinica compatible, y no es precisa la toracocentesis, salvo
si el derrame no es bilateral o de tamafio comparable, cuando hay
fiebre o dolor pleuritico o si no cede con en tratamiento de la ICC
(MIR 03-04, 227).

Derrame pleural de la cirrosis hepatica. El principal mecanismo
fisiopatoldgico en su aparicion es el paso de liquido ascitico peri-
toneal al espacio pleural a través del diafragma. La disminucién de
la presién oncdtica juega un papel secundario. El tratamiento en
principio se dirige al de la cirrosis yla ascitis, ya que es una extensién
del fluido peritoneal (MIR 99-00F 38).

Derrame pleural paraneuménico. Se denomina asf al que se
asocia con infeccién bacteriana pulmonar no tuberculosa (neumonia
bacteriana, bronquiectasias o absceso de pulmén). El 40% de los
pacientes con neumonia bacteriana tienen derrame (su presencia
se asocia con una mayor mortalidad). Es la causa mds comtn de
exudado. Siempre que se evaltie un paciente con neumonia, debe
descartarse su presencia. Se considera no significativo si en el decu-
bito lateral la cantidad de liquido acumulada es menor de 10 mm,
en cuyo caso no se realiza toracocentesis. Si excede de 10 mm, si se
realiza. Cuando el pH es menor de 7,20, tiene riesgo de evolucionar
a empiema (MIR 99-00F, 106; MIR 98-99F, 25).

Se define como empiema el liquido pleural de aspecto purulento
(elliquido del empiema tiene muchos neutréfilos), con cultivo o con
tincién gram positiva. La mayoria de los empiemas provienen de un
derrame paraneuménico, siendo los agentes mds frecuentemente
implicados el H. influenzaey el S. aureus, o de procedimientos qui-
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rdrgicos tordcicos. El empiema necessitatis es el que se abre paso a
través de la pared tordacica.

Una decisién importante en los derrames paraneumonicos es la
valoracién de si colocar o no un tubo de drenaje (derrame compli-
cado), pues en estadios precoces, el empiema puede resolverse con
esta técnica. Se hace ante la existencia de pus en el espacio pleural,
organismos visibles en la tincién de Gram, glucosa en liquido pleural
menor de 50 mg/dl, o de pH menor de 7,20 (MIR 97-98, 141; MIR
97-98F 113; MIR 95-96F 198; MIR 94-95, 139).

Figura 46. Drenaje endotordcico.

Enlas primeras fases, el empiema estd libre en la cavidad pleural.
Posteriormente, se empiezan a formar bridas que lo “tabican”, lo que
impide que el liquido drene al exterior. Si se sospecha la existencia
de bridas, se realiza una ecografia tordcica para confirmarlo. Si el
empiema estd tabicado o loculado, puede intentarse la lisis de los
tabiques mediante la instilacion en la cavidad pleural de fibrinoli-
ticos, siempre que no existan contraindicaciones para su empleo
(MIR 98-99E 40). En caso de fracaso terapéutico, se procederd a la
toracotomiay desbridamiento de todala cavidad pleural (MIR 98-99,
13). Algunos casos en que el empiema estd tan evolucionado que
existe una coraza pleural hacen necesaria una decorticacién durante
la intervencion para conseguir la reexpansion del parénquima pul-
monar. En estos casos, es muy importante que la cirugfa sea precoz,
porque si la coraza evoluciona hacia la calcificacién, se constituye
un fibrotérax y es imposible conseguir dicha decorticacién.

Figura 47. Derrame pleural izquierdo. Radiografia en dectbito lateral.

Derrame pleural por infeccién virica. Un porcentaje de exudados
no diagnosticados pueden producirse por infecciones viricas. Se
resuelven de modo espontédneo.

Derrame pleural tuberculoso. Es la causa mds comtin de exuda-
do en algunos paises en vias de desarrollo, especialmente en gente
joven. Suele ser un exudado unilateral. El estudio celular muestra
un porcentaje de linfocitos mayor al 50% (en casos muy incipientes
puede haber neutréfilos) (MIR 01-02, 29). La glucosa puede ser menor
de 60 mg/dl. Para el diagndstico de pleuritis tuberculosa puede ser
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ttil la determinacién de ADA (si es mayor de 70 U/l probablemente
sea pleuritis tuberculosa, y si es menor de 40 probablemente no,
pero tiene falsos positivos como el empiema y la artritis reumatoide),
el interfer6n gamma (mds especifico). La reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR) en busca de ADN de M. tuberculosis esta disponible
en muchos centros y confiere una alta rentabilidad dignostica. El
diagndstico de pleuritis tuberculosa se establece generalmente con

la biopsia pleural cerrada (ya que sélo crece en el cultivo en el 15-25%

de casos) (MIR 03-04, 219; MIR 98-99E 27; MIR 95-96F 201).
Derrame neopldsico. Los mds frecuentes son secundarios a

metdstasis de carcinoma de pulmén, mama y linfoma (suponen el

75% entre los tres). Es el segundo tipo de exudado més frecuente. En

el 10% de los pacientes no se identifica el tumor primario. El liquido

tiene caracteristicas de exudado generalmente, sobre todo segtin
criterios de LDH. Es la causa mds frecuente de derrame sanguino-
lento. El diagndstico se realiza en mds de la mitad de los casos por la
citologia del liquido pleural (segtin la destreza del cit6logo y el tipo
de tumor, siendo mds rentable en el adenocarcinoma). El derrame
pleural maligno indica enfermedad sistémica y se debe valorar la
quimioterapia si el tumor primario es sensible. Cuando ésta no da
resultado o no se puede realizar o si es recidivante, y el derrame es
sintomdtico con disnea intensa no atribuible a otras causas, hay que
valorar tratamiento sintomatico (MIR 99-00, 61). El método mas
efectivo es la pleurodesis quimica previa evacuacion del derrame

(MIR 95-96F 195). Es necesaria la comprobacién radiolégica de

que ambas pleuras estdn en contacto entre si. Puede realizarse con

diversas sustancias:

* Tetraciclina. Es un método doloroso y no se encuentra disponible
en casi ningun centro. Practicamente ya no se emplea.

e Talco. Se realiza en forma de nebulizacién, en toracoscopia o
toracotomia. El inconveniente que presenta es el de poder dar
lugar a unareaccién granulomatosa de cuerpo extrafio. Pese a que
cldsicamente la sustancia de eleccion para realizar la pleurodesis
eran las tetraciclinas, la tendencia actual es a utilizar el talco.

* Bleomicina. Es la que presenta mayor indice de recidivas.

Antes de realizar un intento de sinfisis pleural, hemos de com-
probar que en laradiologia no existe desviacién del mediastino hacia
el lado del derrame, pues eso indicaria que existe una obstruccién
bronquial tumoral con atelectasia, y en caso de colocar un drenaje,
laimposibilidad de reexpansion del pulmén causaria un neumotérax
permanente (MIR 03-04, 224).

Derrame pleural lipico. Suele ser bilateral de predominio iz-
quierdo. Es un exudado con un pH y glucosa normales o levemente
disminuidos. El mejor test de screening es la deteccion de ANA
elevados en el liquido pleural. El complemento suele estar bajo en
el liquido. Es diagnéstico encontrar células LE en el liquido.

Derrame pleural reumatoideo. Es raro, predomina en varones
con nédulos subcutdneos. Suele ser unilateral y de predominio de-
recho. Es un exudado con predominio de linfocitos, con pH bajo, y
LDH alta. La glucosa es menor de 30 mg/dl en el 80% de los casos.
El complemento es bajo y hay un titulo alto de factor reumatoide.
Puede comportarse como un pseudoquilotérax.

Quilotérax. Se produce por rotura del conducto toracico, acu-
muldndose linfa en el espacio pleural. La causa mds frecuente son
los traumatismos, y otras veces los tumores mediastinicos como los
linfomas. Es tipico el aspecto lechoso del liquido con una concentra-
cién de triglicéridos mayor de 100 mg/dL. Si estdn entre 50-110 mg/dl,
hacen el diagnéstico dudoso, en cuyo caso es titil la determinacién
de quilomicrones (son patognomonicos).

El tratamiento incluye, independientemente de la causa, nu-
tricién parenteral total o nutricién rica en triglicéridos con dcidos
grasos de cadena media (que pasan desde la luz intestinal ala sangre
directamente, sin pasar por la linfa). Si es secundario a infiltracién
neopldsica, es subsidiario de quimioterapia y/o radioterapia segin
el tumor primario. Si es secundario a traumatismo, quirtirgico o
no, se coloca drenaje endotordcico, pues al reexpandir el pulmén
con frecuencia cicatriza, pero si en diez o quince dias no mejora, se
procede a la ligadura del conducto tordcico (MIR 94-95, 143).

Pseudoquilotérax. Tiene un aspecto macroscépico similar al
del quilotérax, aunque es menos frecuente. Suelen ser derrames de
larga evolucién, por lo que la mayoria de los pacientes presentan
superficies pleurales engrosadas y a veces calcificadas. Las causas
mads frecuentes son la artritis reumatoide y la tuberculosis. El li-
quido presenta colesterol elevado (>250 mg/dl) y a veces cristales

de colesterol. El tratamiento es el de la enfermedad subyacente, y
a veces la decorticacion (si el paciente tiene sintomas y el pulmén
subyacente es funcional).

SIDA. El derrame pleural no es muy frecuente. La causa mds
frecuente es el sarcoma de Kaposi, aunque dada su extrafieza con los
tratamientos antirretrovirales, tal vez en la actualidad sea el derrame
paraneumonico. Otras causas a tener en cuenta son la tuberculosis,
la criptococosis y los linfomas.

16.2. Neoplasias pleurales primarias.

Mesotelioma maligno. Es un raro tumor primitivo que deriva
de las células mesoteliales que tapizan la cavidad pleural. En la
mayoria de los casos se encuentra el antecedente de exposicién al
asbesto. El periodo de latencia entre la exposicién y el tumor es de
20-40 afios. El derrame pleural es la manifestacién mds frecuente, y
aparece practicamente siempre. En un tercio de casos se aprecian
placas pleurales. Seguin el tumor avanza, reviste a todo el pulmén,
el hemitérax se contrae y el mediastino se desvia hacia ese lado. La
TC muestra la pleura engrosada con un margen interno irregular o
nodular. El andlisis del liquido muestra un exudado, que en la mitad
delos casos, es serosanguinolento. Si el tumor es grande, la glucosay
el pH disminuyen (por lo tanto, son signos de peor prondstico).

El diagnéstico suele requerir toracoscopia e incluso en muchos
casos toracotomia, ya que la biopsia cerrada no suele discernir entre
adenocarcinomay esta neoplasia. Hasta el momento no hay ningin
tratamiento satisfactorio, aunque se ha probado con radioterapia,
quimioterapia y cirugia radical. Puede precisarse la pleurodesis.

Figura 48. Mesotelioma pleural maligno.

Mesotelioma benigno. Es un raro tumor que no parece relacio-
narse con la exposicién a asbesto. Su origen son las células subserosas
multipotenciales. Suele ser asintomaético. Asocia dos sindromes para-
neopldsicos que son la hipoglucemia (por secrecién de una sustancia
insulina-like) y la osteoartropatia hipertréfica. Presentan derrame
el 10% de los casos. El diagnéstico se suele hacer con toracotomia y
el tratamiento quirurgico es eficaz.

16.3. Neumotoérax.

Es la entrada de aire en el espacio pleural, que despega ambas su-
perficies serosas y provoca un colapso pulmonar, por lo que produce
disminucién de la capacidad ventilatoria. La repercusién clinica
depende de lareserva ventilatoria del paciente y del grado de colapso
pulmonar. De este modo, un pequefio neumotérax en un paciente de
EPOC grave puede inducir una insuficiencia respiratoria grave.

Trpos.

e Traumdtico: ocurre en relacién con entrada de aire en la cavidad
pleural por un traumatismo abierto (heridas penetrantes) o ce-
rrado (traumatismos cerrados). Una subcategoria es el yatrogeno,
que se produce tras maniobras diagnoésticas y terapéuticas sobre
el pulmon, como la toracocentesis o la puncién transtorécica.

* Espontdneo: ocurre sin traumatismo previo. El neumotdérax
espontdneo primario se produce sin enfermedad pulmonar
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previa conocida. Aparece entre los 20-40 afios, con claro pre-
dominio en el sexo masculino. Los pacientes suelen ser altos,
delgados y con frecuencia fumadores, aunque el tabaco no
interviene en su patogenia, y se produce por ruptura de bullas
apicales subpleurales. Recidiva en la mitad de los casos (MIR
99-00, 62; MIR 97-98FE 114; MIR 95-96F, 207). El neumotdrax
espontdneo secundario ocurre en pacientes con enfermedad
pulmonar previa conocida, sobre todo EPOCy predomina en
ancianos.

e Hipertensivo: es una complicacién muy grave que ocurre de
forma aguda, donde se produce un mecanismo valvular que
permite la insuflacién de aire en la cavidad pleural de forma
progresiva, apareciendo un colapso pulmonar total con despla-
zamiento contralateral del mediastino. Es muy grave y requiere
la rdpida descompresiéon de la cavidad pleural (MIR 98-99F
33).

e Catamenial: en relacién con la menstruaciéon. Aparece en
mujeres mayores de 25 afios. Es frecuente la recidiva. En el
tratamiento se emplean los anovulatorios, y si fracasan, la
pleurodesis.

CLINICA.

Suele existir dolor agudo en punta de costado y disnea, junto
a manifestaciones vegetativas como sudoracién, taquicardia y
palidez. A la exploracidn fisica suele haber timpanismo y dismi-
nucién o incluso abolicién del murmullo vesicular. El diagnéstico
se confirma con la radiografia de térax en inspiracién y espiracién
maxima (esta técnica también se puede emplear en el diagnéstico
de cuerpos extrafios bronquiales) (MIR 00-01, 181; MIR 98-99, 14;
MIR 95-96, 231).

TRATAMIENTO.
El del neumotdérax espontdneo se resume en la siguiente tabla (MIR
96-97E 30; MIR 95-96, 242):

Tabla 16. Tratamiento del neumotérax espontaneo.

MEDIDA INDICACION SEGUIMIENTO

Si insuficiencia
respiratoria o no

reabsorcion en 5 dias,
DET

Neumotérax < 20%-30% sin
compromiso respiratorio

Reposo

¢ Si al tercer dia fuga,
conectar a aspiracion.

* Si al séptimo dia hay
reexpansion, pinzar
DET, RxTx a las 24 h,
si continda reexpan-
sién, retirar DET y
RxTx de control.

* Neumotorax < 20%-30%
con compromiso
respiratorio.

* Neumotorax >20-30%.

Drenaje
endotoracico
(DET)

* Contralateral a episodio
previo.

* Bilateral simultaneo.

* Primer episodio si fuga
Cirugia: tras 7 dias con DET.

LTS ETHTER » Segundo episodio.

+ ¢ Enfermedad de base

pleurodesis susceptible de tratamiento
mecanica quirdrgico (quiste
hidatidico, absceso
neopldsico...).

* Situacién socioprofesional
peculiar.

El propio de la
intervencion

¢ Neumotorax secundario

Abrasion en paciente inoperable.
CTITREl STTETM « Neumotdrax catamenial
recidivante.

Control en consulta

TEMA 17. ENFERMEDADES DEL MEDIASTINO.

ANATOMIA.

El mediastino, desde el punto de vista clinico, se divide en tres
compartimentos (anatémicamente, el anterior se divide en superior
y anterior):
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Figura 49. Divisién anatémica del mediastino.

e Anterior (por delante y encima del corazén): contiene timo,
cualquier extension intratordcica de tiroides o paratiroides, arco
adrtico y sus ramas, venas innominadas, vasos y ganglios linfa-
ticos. Corresponde a lo que anatémicamente son dos compar-
timentos, el anterior y el superior (ver capitulo de anatomia).

* Medio (inferoposterior al anterior): contiene corazén y pericar-
dio, trdquea, hilios pulmonares, algunos ganglios linfaticos ylos
nervios frénico y vago).

* Posterior (méargenes vertebrales): contiene es6fago, aorta des-
cendente, vena dcigos y hemidcigos, conducto tordcico, ganglios
linféticos, nervio vago y cadena simpdtica.

17.1. Masa mediastinica.

Los tumores mds frecuentes, considerando su frecuencia global
(adultos y nifios), son los neurégenos (MIR 01-02, 35). Segin apa-
rezca en compartimento anterior, medio o posterior, hay que pensar
en distintas etiologias (ver tabla 17).

Es tipico de las masas del mediastino la frecuencia con que se
asocian a sindromes generales. Asi, por ejemplo, el timoma se asocia
a miastenia gravis, a aplasia pura de la serie roja y a sindrome de
Cushing; algunos tumores germinales a ginecomastia; el feocromo-
citomay ganglioneuroma a hipertension; el adenoma paratiroideo
y el linfoma a hipercalcemia.

DiagnosTico.
LaTCylaRM son las técnicas de imagen mads sensibles.

El diagnéstico definitivo se suele realizar con técnicas invasivas,
pues las muestras obtenida por PAAF sé6lo dan una aproximacion
citolégica (MIR 96-97F, 36).

Figura 50. Radiografia PA y lateral de un paciente con un tumor
neurogénico del mediastino posterior.

Asi, los tumores benignos se suelen diagnosticar en la pieza
obtenida de una cirugia con intencién curativa, sin necesidad de
diagnéstico histolégico previo a la intervencion.

Ante la sospecha de malignidad se realiza cirugia con intencién
diagnéstica con toma de biopsias. El abordaje diagnéstico de las
masas de mediastino anterior se realizard por mediastinotomia,
el de las masas de mediastino medio requerird mediastinoscopia
y las masas situadas en el mediastino posterior se evaluardn por
videotoracoscopia. Si la sospecha es de que se trate de un tumor
metastdsico, puede intentarse la PAAF para confirmarlo.

Un dato radiolégico de interés es la tendencia del teratoma a
calcificarse (MIR 96-97F, 34).
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Tabla 17. Masas mediastinicas.

COMPAR-

TIMENTO CARACTERISTICAS

MASA
¢ La mas frecuente del
compartimento.
¢ Asociaciones:
- Cushing.
- Aplasia pura serie roja.
- Miastenia gravis.
- Agammaglobulinemia.

Timo

Anterior

Tiroides —

e Calcificaciones en la masa.
* Asociacion: ginecomastia,
hipoglucemia,tirotoxicosis.

Teratoma y otros
tumores de células
germinales

Linfoma Asociacién: hipercalcemia

¢ Quistes del desarrollo:
- Pericdrdicos.
- Broncégenos.

Los mads frecuentes del
compartimento

Linfoma -

Localizacion mas frecuente:

Hernia de Morgagni 4ngulo cardiofrénico dcho

¢ De nervios periféricos:
neurofibroma.

* De los ganglios
simpéticos:
- Ganglioneuroma.
- Neuroblastoma.

* De los paraganglios:
- Paraganglioma.
- Feocromocitoma.

¢ Todos ellos son tumores
neurégenos.

¢ Los mas frecuentes del
compartimento.

Posterior

Linfoma

 Eséfago.
¢ Quistes entéricos.
* Otros:
- Pseudoquiste pancreatico.
- Hernia de Bochdaleck.
- Meningocele.
- Hematopoyesis extramedular.

TRATAMIENTO.

El tratamiento de eleccién de las masas mediastinicas es la ex-
tirpacién quirtrgica, a excepcién de los linfomas, germinomas y
carcinoma mediastinico (radioterapia y/o quimioterapia).

Enlos timomas, es de especial interés la cirugia, ya que el criterio
fundamental de malignidad de estos tumores viene dado por su
capacidad de invasién local, que se evalda durante el propio acto
quirtrgico (MIR 97-98FE 118).

En ocasiones, en los pacientes que presentan una miastenia gra-
vis, se realiza timectomia, pese a no estar aumentado de tamafo.

Siempre que el paciente presente un timoma asociado, estd
indicada su reseccion por el riesgo de agresion local.

Cuando no hay timoma, pero existe miastenia gravis, se indica
la cirugia en las formas de miastenia generalizada en enfermos con
edades comprendidas entre la pubertad y los 55 afios.

17.2. Infecciones.

Mediastinitis aguda. Lo mds frecuente es que sea una complica-
cién postquirtirgica o bien se deba a una rotura esofdgica. La rotura
esofégica a suvez puede ser espontdnea tras un vomito (sindrome de
Boerhaave) o por traumatismo o instrumentacion (esofagoscopia la
mads frecuente (MIR 99-00F 34; MIR 94-95, 140), y también sondas,
balones, dilatadores...). La mediastinitis hemorrégica es una rara
complicacion del carbunco.

La clinica tiene un inicio brusco con fiebre, taquicardia, taquip-
nea, enfisema subcutdneo y signo de Hamman en la auscultacién
(crujido sincrénico con el latido cardiaco en dectibito lateral iz-
quierdo).

El tratamiento consiste en el drenaje quirdrgico inmediato,
reposo alimentario y antibiéticos, que si se hace en las primeras 24
horas, reduce la mortalidad del 75% al 25%.

Mediastinitis cronica. Puede ser una mediastinitis granuloma-
tosa que progresa hacia mediastinitis fibrosante o un proceso de
fibrosis inicial asociada a distintas etiologias.

Tabla 18. Mediastinitis crénica.

TIPO ETIOLOGIA cLiNIcA TRATAMIENTO

WECER T » Histoplasmosis.

Asintomadtica

granulomatosa EMEIS (oil TN Ningtn
e Farmacos tratamiento,

(metisergida). I}le:digo o
Fibrosis o Silicosis. Sindrome de | qUIrurgico, se
mediastinica It cava superior | ha mostrado

» Radiacion. eficaz

* Tumores malignos.

17.3. Neumomediastino.

Se produce por rotura de alveolos o bullas al intersticio mediasti-
nico o por lesion de la via aérea principal o del es6fago a su paso
por esta estructura anatémica. El signo de Hamman (auscultacién
de un crujido sincrénico con el latido cardiaco) es tipico, asi como
el enfisema subcutdneo en yugulum. Suele ser asintomdtico. Se
reabsorbe antes si se somete al paciente a respiracién con una FiO,
elevada. Si produce compresion, se evacia con aspiracion o varias
agujas hipodérmicas supraesternales.

TEMA 18. ENFERMEDADES DEL DIAFRAGMA.

18.1. Paralisis del diafragma.

Paralisis unilateral. Se sospecha al encontrar un hemidiafragma
elevado en la radiografia de térax posteroanterior. El diagndstico
se confirma mediante radioscopia dindmica con la “prueba del
olfateo”, que objetiva cémo el diafragma, durante la inspiracion, o
no se mueve o asciende (movimiento paradéjico) (MIR 96-97E 27).
Generalmente no produce sintomas.

La causa mds frecuente es la infiltracién del nervio frénico por
una neoplasia maligna (la mds frecuente es el cdncer de pulmén),
pero también puede ser idiopdtica o a veces por lesién del nervio
frénico durante un acto quirtrgico.

Paralisis bilateral. Las causas mds frecuentes son las lesiones
medulares altas y los traumatismos tordcicos. También la originan la
esclerosis multiple y enfermedades musculares. Tienen intensa dis-
nea que empeora al adoptar el dectibito. La CV estd disminuida y hay
hipercapnia. El tratamiento es la ventilacién mecénica no invasivay
si el nervio frénico estd intacto, el marcapasos diafragmaético.

18.2. Hernias diafragmaticas.

La hernia de Bochdalek se localiza en la zona posterolateral
del térax, més en el lado izquierdo. Ocurre con mds frecuencia en
lactantes. Puede contener grasa, el polo renal superior o el bazo.

Agujero de Morgagni

Hiato esofagico

Agujero de Bochdalek

Figura 51. Hernias diafragmaticas.
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La hernia de Morgagni se localiza en la zona anterior del térax,
generalmente como una masa que ocupa el dngulo cardiofrénico
derecho. Ocurre con mayor frecuencia en adultos obesos. Puede
contener grasa epiploica, intestino, estémago o higado.

El diagndstico de las hernias del diafragma se realiza con la TC
del térax o con radiologia con contraste. Cuando son sintomdticas,
se deben intervenir.

Laeventracion del diafragma consiste en una elevacién del he-
midiafragma por un desarrollo incompleto del musculo o por atrofia
localizada que predomina en adultos obesos y es asintomadtica.

TEMA 19. NEOPLASIAS PULMONARES.

19.1. Tumores malignos.

GENERALIDADES.

Aunque las metdstasis pulmonares de tumores de otras localizacio-
nes son muy frecuentes, el pulmén es uno de los pocos érganos en
que son mds frecuentes los tumores primarios que los metastésicos.
Mads del 90% de las neoplasias pulmonares primarias son tumores
malignos.

Anatomia PaToLoaica.

Existen cuatro variedades histoldgicas fundamentales de tumores
malignos, que son el carcinoma epidermoide (escamoso, espino-
celular); el carcinoma anaplésico de células pequenas (de células
en grano de avena, “oat cell”); el adenocarcinoma (que incluye el
bronquioloalveolar, que se origina en los septos alveolares) y el
carcinoma anapldsico de células grandes. El tipo histolégico més
frecuente en Espana es el adenocarcinoma, en los tiltimos afios ha
aumentado su frecuencia superando al epidermoide. Es fundamen-
tal la diferenciacién entre el carcinoma de células pequeiias (CCP)
y los otros tres subtipos, que componen el grupo de carcinomas no
de células pequeinias (CNCP), ya que implica una diferente actitud
terapéutica (MIR 97-98, 158). El epidermoide es el que con mds
frecuencia se cavita (mds del 20%), y el de células grandes también
lo hace con frecuencia (cercano al 20%).

ETIoL0GIA.
El cédncer de pulmén es en la actualidad el més frecuente del orga-
nismo, superando al cancer de colon, mama y préstata. A pesar de
los grandes avances en el diagnostico y tratamiento la supervivencia
alos 5 afios solo alcanza el 5 al 10 %. Existe una clara relacién entre
el consumo de tabaco, sobre todo de cigarrillos y el cancer de pul-
mon, esta asociacion se observa en el 90% de los pacientes. Algunos
contaminantes ambientales como el asbesto o el rad6n son también
factores de riesgo para desarrollar una neoplasia pulmonar u ademds
potencian el efecto carcinogénico del tabaco. El riesgo relativo au-
menta mds de diez veces en los fumadores activos y 1.5 veces en los
que durante afios son “fumadores pasivos”. Hay clara relacion entre el
riesgo de aparicién y la tasa de mortalidad por carcinoma pulmonar
con la cantidad total de cigarrillos fumados. Al dejar de fumar dismi-
nuye el riesgo y alos quince afios se aproxima al de los no fumadores,
aunque nunca llega a ser igual al de un no fumador

Presenta su maxima incidencia entre los 55 y 65 afios, es més fre-
cuente en hombres, aunque la incidencia en mujeres ha aumentado
de manera considerable. En la actualidad el cdncer de pulmén repre-
sentala causa de muerte mds frecuente por cdncer en la mujer en los
Estados Unidos (por delante del cincer de mama). Ademds parece
existir un riesgo mayor en las mujeres para una misma exposicion.

El adenocarcinoma es el mds frecuente en pacientes jévenes
(<45 afos), en mujeres o en aquellos que nunca han fumado. Este
tumor puede asentar sobre zonas cicatriciales, por ejemplo tuber-
culosas (MIR 94-95, 154), y tiene mds tendencia que el resto de los
CNCP a diseminarse por via sanguinea (si bien el que mds lo hace
es el “oat cell”).

No existe una patrén de herencia mendeliano en el cdncer
de pulmén, aunque se ha observado una incidencia superior en
aquellos pacientes con capacidad para inducir la enzimas P-450.
Las células tumorales presentan lesiones genéticas adquiridas que
inducen la activacién de oncogenes (myc para el “oat cell”, ras para
el adenocarcinoma...) e inhibicién de antioncogenes (p53, rb...). La
alteracién genética mds frecuente es la mutacién del p-53, mientras
que el cromosoma que con mayor frecuencia se encuentra alterado
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es el 3p. También parece haber un incremento de riesgo en pacientes
de EPOCy FPL

CLINICA.

El cdncer de pulmén puede permanecer silente durante meses,
por lo que en el momento del diagnéstico sélo la quinta parte se
encuentra en un estadio localizado.

Tanto la clinica como la radiografia de térax dependen de la
localizacién del tumor, por lo que se dividen en carcinomas centra-
les o proximales (visibles mediante broncoscopia) y periféricos. El
epidermoide y anapldsico de células pequefias suelen aparecer como
una masa en grandes bronquios (centrales). El adenocarcinomay el
anapldsico de células grandes suelen hacerlo como masa periférica,
aveces con afectacién pleural (periféricos).

Los tumores centrales producen aumento de la tos, expectora-
cién hemoptoica (en fumadores mayores de 40 afios es indicacién de
fibrobroncoscopia aunque la radiografia sea normal) (MIR 00-01, 34).
Si es de mayor tamario, puede originar atelectasia por la obstruccién
completa delaluzbronquial (el carcinoma pulmonar es la causa més
frecuente de colapso obstructivo) y puede infectarse el parénquima
distal, produciéndose una neumonitis obstructiva con fiebre y tos
productiva, que no se resuelve totalmente con el tratamiento anti-
biético o es recidivante en la misma localizacién (MIR 98-99FE 36).
A veces, hay disnea, sibilancias y estridor.

Figura 52. Imagen endoscopica de una neoplasia pulmonar central.

Los tumores periféricos generalmente no dan sintomas hasta
fases avanzadas, en que pueden producir dolor por afectacién de la
pleura o la pared costal y derrame pleural maligno (el que lo hace
con mds frecuencia es el adenocarcinoma) (MIR 00-01, 31). Con
cierta frecuencia suponen un hallazgo en una radiografia, como un
ndédulo pulmonar solitario. El carcinoma bronquioloalveolar tiende
a diseminarse por via transbronquial, por lo que puede presentarse
como masa periférica tiinica o multiple o como un infiltrado paren-
quimatoso difuso. Dada sulocalizacién en la zona en que se produce
el intercambio gaseoso origina disnea e hipoxemia con produccién
de esputo abundante.

Por invasion de estructuras adyacentes o adenopatias regionales
puede producir obstruccién traqueal, disfagia por comprimir el
esofago, disfonia por lesion del nervio laringeo recurrente, pardlisis
del frénico que produce elevacién hemidiafragmatica, sindrome de
la vena cava superior (siendo la causa mds frecuente el carcinoma
pulmonar, especialmente el “oat cell”) (MIR 99-00, 64; MIR 98-99F
39; MIR 97-98, 150; MIR 95-96, 239), invasién del pericardio con
taponamiento cardiaco, etc.

El sindrome de Pancoast (MIR 98-99, 15) se produce por creci-
miento local de un tumor del vértice pulmonar que penetra facilmen-
te en el canal neural y destruye las raices nerviosas octava cervical y
primeray segunda tordcicas. Su causa més frecuente es el cdncer de
pulmon, especialmente el epidermoide (MIR 96-97F 29). Cursa con
dolor en el hombro irradiado por todo el borde cubital del brazo. A
menudo, coexiste con afectacion del simpdtico cervical, producien-
do el sindrome de Claude-Bernard-Horner, consistente en miosis,
ptosis, enoftalmos y, en ocasiones, anhidrosis ipsilaterales.
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Sd. de Horner por afectacion del
simpatico cervical (ganglio estrellado):
-Miosis
-Ptosis
-Enoftalmos
-Anhidrosis facial
ipsilateral

Erosi6n de las
primeras costillas

Dolor en cara
cubital de
brazo y
antebrazo
(afectacion
del plexo
braquial)
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Figura 53. Tumor de Pancoast.

La diseminacidn linfitica produce adenopatias regionales cuya
evaluacion es fundamental para establecer el estadio, y a veces ori-
gina una linfangitis pulmonar carcinomatosa con disnea y un patrén
intersticial en la radiografia de térax.

Las metdstasis hematégenas son muy frecuentes y pueden afectar
a casi cualquier 6rgano, pero sobre todo aparecen en cerebro, higado,
hueso, médula 6sea, y suprarrenales, produciendo clinica en esas
localizaciones (déficits neuroldgicos, fracturas patoldgicas, colestasis
disociada, reaccion leucoeritrobldstica...). Es rara la diseminacién
hematégena al pulmén contralateral (MIR 96-97, 232).

Los sindromes paraneopldsicos son frecuentes. Los tumores que
mads los producen son los microciticos (las células tienen granulos
neurosecretores, pues derivan de las células de Kultichsky del sistema
APUD bronquial). Un tercio de los pacientes presentan sindrome
constitucional con astenia, anorexia, pérdida de peso e incluso
inmunodepresién. Puede haber hipercalcemia e hipofosfatemia
por secrecién de un péptido «PTH-like» (carcinoma epidermoide)
(MIR 97-98, 156), hiponatremia por secrecién inadecuada de ADH
o del péptido natriurético atrial (sobre todo el “oat-cell”) (MIR 96-
97E 251) o hipopotasemia por secrecion ectépica de ACTH (sobre
todo el microcitico).

Aparecen acropaquias (dedos en palillo de tambor) en el 30%
de los casos de cualquier tipo histolégico, aunque mds en el no
células pequenas. A veces, generalmente en adenocarcinomas, hay
osteoartropatia hipertréfica, que consiste en acropaquias que aso-
cian periostitis con dolor y tumefaccion. Puede aparecer el sindrome
miasténico de Eaton-Lambert o ceguera retiniana, asociados prefe-
rentemente al microcitico. La ginecomastia se asocia al anapldsico
de células grandes.

Menos frecuentemente se observan otros sindromes como neu-
ropatias periféricas, dermatopolimiositis, degeneracion cerebelosa
subaguda o disfuncion cortical (mds frecuente en el “oat cell”), la
tromboflebitis migratoria (sindrome de Trousseau), endocarditis
aséptica trombdtica (endocarditis mardntica), CID, anemia normo-
citica normocrémica, eritema gyratum repens, acantosis nigricans
y glomerulonefritis membranosa.

DiagnosTico.

Requiere confirmacién histolégica. Generalmente la muestra se ob-
tiene mediante fibrobroncoscopia y realizacion de biopsia bronquial,
sies central, o transbronquial, enlos periféricos (MIR 98-99E 38). Una
vez diagnosticado, es fundamental determinar la localizacién y el
grado de extension del tumor (estadificacién), asi como si el paciente
es candidato o no para recibir un tratamiento agresivo.

ESTADIFICACION.
La estadificacion del cdncer de pulmén es una forma de clasifica-
cién, que nos permite conocer el grado de extensién tumoral, la

agresividad, el grado de diseminacién y las opciones terapeuticas
disponibles en cada estadio.

Carcinoma microcitico (CCP). La clasificacién mds utilizada
diferencia dos estadios tumorales dependiendo de si existe o no
afectacion extratordcica. En ocasiones se emplea la clasificacion
TNM.
¢ Enfermedadlocalizada. Indica que la enfermedad esta confinado

aun hemitoraxy a sus ganglios regionales (campo de radioterapia

tordcica). Comprende la enfermedad confinada al térax (inclui-

dos ganglios linfaticos mediastinicos, hiliares contralaterales y

supraclaviculares ipsilaterales), afectacion del nervio recurrente

y obstruccién de la cava superior.
¢ Enfermedad avanzada. No abarcable por la radioterapia, es la

forma mas frecuente de presentacion.

Carcinomas no de células pequenias (CNCP). La estadificacion se
realiza segun el sistema internacional TNM (ver tabla 19).

Tabla 19. Clasificacion TNM para el CNCP.

T: tumor

¢ Tx. Células malignas en esputo o LBA, sin que el tumor sea
visible por imagen ni por fibroscopia.

¢ TO. Sin evidencia de tumor primario.

¢ Tis. Carcinoma in situ.

e T1.N6dulo 3 cm o menor, rodeado de pulmoén o pleura vis-
ceral, sin evidencia broncoscépica de invasion mds proximal
que el bronquio lobar.

e T2. Cualquiera de las siguientes caracteristicas:

- Tamano >3 cm.

- Invasién del bronquio principal a més de 2 cm de la carina.

- Invade pleura visceral.

- Asociado a atelectasia 0 neumonitis obstructiva, pero no de
todo el pulmén.

¢ T3. Cualquier tamafio con:

- Invasién directa de cualquiera de estas estructuras: pared
(incluyendo tumor del sulcus superior), diafragma, pleura
mediastinica, pericardio parietal.

- Tumor que invade bronquio principal a menos de 2 cm de
la carina, pero sin llegar a invadirla.

- Tumor asociado a atelectasia 0 neumonitis obstructiva de
todo un pulmén.

¢ T4.Cualquier tamafio que invada mediastino, corazén, gran-
des vasos, trdquea, es6fago, cuerpo vertebral o carina, o que
se acomparie de derrame maligno (pleural o pericardico).
No6dulo/s tumoral separado del original en el mismo l6bulo
(MIR 02-03, 253).

: ganglios (n6dulos)
Nx. Los ganglios regionales no pueden ser evaluados.
NO. Sin extensién linfatica.
N1. Extension hiliar o peribronquial ipsilateral, incluyendo
extension directa.
N2. Extension mediastinica ipsilateral y/o subcarinal.
¢ N3. Metdstasis en hilio o mediastino contralateral, en esca-
lenos o supraclaviculares (ipsi o contralaterales).

o o .Z

M: metastasis

¢ Mx. No se puede evaluar la presencia de metdstasis a distancia.

e MO. Sin metéstasis.

e MI1.Metdstasis (incluye pulmoén contralateral e ipsilateral en
distinto l6bulo).

Conviene resefiar algunos datos de esta clasificacion:

e Laafectacién del pericardio parietal se considera T3, pero la del
liquido pericérdico o pericardio visceral es T4.

¢ El derrame pleural maligno se considera T4.

e La afectacién del nervio frénico y el sindrome de Pancoast se
consideran T3.

* Laafectacion del nervio recurrente, sindrome de cava superior,
compresion de la trdquea o eséfago, se considera T4, salvo que
el tumor sea periférico y sin relacién con estos sintomas.

Segtin lo anterior se habla de diversos estadios tumorales (MIR
01-02, 34; MIR 00-01E 30; MIR 00-01, 35; MIR 96-97, 225):
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Tabla 20. Estadios del CNCP.
Carcinoma oculto Tx NO MO
Estadio 0 Tis NO Mo
Estadio Ia T1 NO MO
Estadio Ib T2 NO Mo
Estadio Ila T1 N1 MO
Estadio IIb T2 N1 Mo
T3 NO MO
Estadio Illa T1 N2 Mo
T2 N2 MO
T3 N1,2 MO
Estadio I1Ib Cualquier T N3 MO
T4 Cualquier N MO
Estadio IV Cualquier T Cualquier N M1
T
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: zona contralateral, escalenos o
supraclaviculares
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MO: sin metastasis
M1: metéstasis
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Figura 54. Estadificacién del cdancer de pulmén.

METoDOS DE ESTADIFICACION.

Técnicas de imagen. Se emplean para realizar una aproximacion. Asi,
se emplea la TC para valorar la posible afectacién mediastinica, la
extension pleural y la afectacion abdominal. Se estdn desarrollando
estudios para dilucidar la validez del PET como técnicas en el diag-
nostico de extension, obteniendo por el momento buenos resultados
y probablemente en un futuro préximo forme parte de las técnicas
necesarias para estadificacién. Si hay sintomas esqueléticos, se rea-
liza una gammagrafia 6sea. Se realizard TC cerebral si hay sintomas
neuroldgicos, sise trata de un “oat cell” (10% metdstasis subclinicas),
y para algunos, en adenocarcinomas.

Técnicas quirtrgicas. La confirmacién histolégica de la afectacion

ganglionar requiere el uso de las siguientes técnicas quirtrgicas:

1) Mediastinoscopia. Se introduce el mediastinoscopio a través
de una incisién en yugulum esternal hasta regién pretraqueal,
explordndose las cadenas ganglionares paratraqueales y subca-
rinica (MIR 03-04, 229).
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Las complicaciones mds graves son la hemorragia (que puede
requerir esternotomia o toracotomia inmediatas) y la mediastini-
tis, pero las mds frecuentes son la pardlisis del nervio recurrente
izquierdo y la infeccién de la herida quirtirgica.

2) Mediastinotomia. A través de una incisién paraesternal con
reseccion del segundo y/o tercer cartilago costal izquierdo se
accede alas cadenas preadrticas y de la ventana aortopulmonar
(inaccesibles al mediastinoscopio).

Se debe tener especial cuidado (al igual que en las pericardio-
centesis) en no lesionar la arteria mamaria interna. El resto de
complicaciones son similares a las de la mediastinoscopia.
Seindica en carcinomas del I6bulo superior izquierdo (ya que tie-
ne un drenaje linfadtico complementario al hiliar y mediastinico,
por lo que a veces da metdstasis en la ventana aortopulmonar)
y en los del bronquio principal izquierdo.

El empleo de la mediastinoscopia y la mediastinotomia es con-
trovertido. Se realizan en caso de visualizar adenopatias en el TC
tordcico, tumores hiliares o con afectacién de pared, o CCP en
estadio [, si bien hay centros que las realizan de forma sistemdtica
ante una eventual cirugfa con intencién curativa (MIR 01-02, 33;
MIR 99-00, 241; MIR 98-99E 30).

CARCINOMA BRONCOGENICO

-

Estudios de operabilidad:
Espirometria, EKG, analiticas, etc.

OPERABLE

— INOPERABLE +——

Tratamiento
no quirdrgico

Estudios de resecabilidad:
— |IRRESECABLE 4—— ECO-TC abdominal, TC cerebral,
gammagrafia 6sea, etc.

Tratamiento |
no quirtrgico RESECABLE

Segun localizacion y autores
MEDIASTINOSCOPIA
MEDIASTINOTOMIA

TORACOSCOPIA

RESECABLE

“— IRRESECABLE 4—

| RESECCION PULMONAR

Figura 55. Algoritmo diagnéstico-terapéutico del carcinoma
broncogénico.

3) Toracoscopia. Mediante incisién intercostal e introduccién del
videotoracoscopio se induce una cdmara de neumotdrax (a no
ser que el paciente tenga un derrame pleural, que crea la cdmara
necesaria para la visualizacién). Se visualizan las dreas gangliona-
res paratraqueales derechas, aortopulmonar, paraesofégica y del
ligamento pulmonar, y se observalarelaciéon de laneoplasia conlas
distintas estructuras de la cavidad tordcica. Las principales compli-
caciones son la pérdida aérea prolongada a través de los drenajes y
lahemorragia. Su uso atin no estd muy extendido, aunque pudiera
ser til para valorar la extension pleural de la neoplasia.

TRATAMIENTO.

Ante todo, hay que resaltar la importancia de la prevencion. Dejar
de fumar, y sobre todo, evitar el inicio del hdbito tabaquico debe ser
la actitud prioritaria en la lucha contra esta enfermedad. Una vez
instaurado, el tratamiento depende del tipo histolégico y el estadio
en que se encuentre.

CANCER DE PULMON No MIcRrocITICO.
Elmejor tratamiento esla cirugfa, pues presenta menor incidencia de
complicaciones que la radioterapia, aunque ésta también es eficaz.
La quimioterapia es s6lo moderadamente ttil. Antes de proponer
tratamiento, hay que valorar los criterios de irresecabilidad y de
inoperabilidad.

La resecabilidad hace referencia ala posibilidad de que el tumor
sea oncolégicamente resecado, es decir, que el cirujano sea capaz
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de extirpar todo el tejido tumoral. Dichos criterios se exponen en la
siguiente tabla (MIR 02-03, 162; MIR 98-99, 16).

Tabla 21. Criterios de irresecabilidad.

* Metdstasis a distancia.*

¢ Afectacion del nervio frénico.*

¢ Invasién de carina 6 2 cm proximales del bronquio principal.*
¢ Invasién traqueal extensa.

¢ Invasién del nervio recurrente.

¢ Derrame pleural maligno.

¢ Sindrome de vena cava superior.

¢ (Cdncer microcitico estadio > I.

* En ocasiones, se plantea la resecabilidad.

La operabilidad se refiere a la situacion funcional y fisioldgica
del paciente que le hard resistir la cirugfa, dejando suficiente pa-
rénquima sano para mantener un adecuado intercambio gaseoso.
Dichos criterios aparecen en la tabla 22. Se valora siempre en el caso
de enfermedad pulmonar, una vez que el paciente haya sido tratado
correctamente (MIR 00-01, 32).

Tabla 22. Criterios de inoperabilidad.

e Mal estado clinico (Karnofsky <40%).
¢ Enfermedades asociadas graves e incontrolables.

* FEV, preoperatorio real <1 |, irreversible.

* FEV, postoperatorio predicho <0,8 1y <30% del
tedrico.

* DLCO < 40%

* VC <40% irreversible.

* PaCO, >45 mmHg irreversible.

* Hipertensién pulmonar severa.

* [AM 3 meses previos.
¢ Arritmia ventricular incontrolable.

CARDIACOS

En aquellos pacientes con valores funcionales limitrofes (FEV1
40-60%) es necesario calcular su reserva respiratoria a través del
FEV1 postoperatorio predicho, y si es mayor o igual al 40 %el pa-
ciente puede someterse a cirugfa. El cdlculo del FEV1 postoperatorio
predicho, cuando la intervencion prevista es una neumonectomia,
se realiza a partir de una gammagrafia de perfusion. Sila reseccion
es menor, se calcula teniendo en cuenta el nimero de segmentos
aresecar y el grado de obstruccién endoscépica. Es recomendable
ademds, que los pacientes con valores de FEV entre 30-40% reali-
cen una prueba de esfuerzo, si su consumo mdaximo de O2 es > 20
mil/Kg/min el pacientes es candidato a cirugia.

Segtn el estadio en el que se encuentre el paciente, el tratamiento
variard seguin se expone a continuacion:

CARCINOMA NO MICROCITICO.

Céncer in situ. Se puede realizar una reseccién conservadora.
Otra posibilidad es administrar al paciente hematoporfirina intrave-
nosa, que se fija alalesion, yluego realizar mediante broncoscopia
fototerapia en la zona afecta.

En los estadio I y II el tratamiento quirtirgico es de eleccién
(con intencién curativa) (MIR 99-00, 60). La indicacién terapéutica
mads conservadora es la lobectomia. En casos de tumores en 16bulo
medio o 16bulo inferior derechos, se puede realizar reseccién con-
junta de ambos. Excepcionalmente puede realizarse cirugia muy
conservadora (segmentectomia o reseccién atipica). Se necesita
realizar una reseccién que incluya seis ganglios o mds y que no
estén afectos para considerar que el estadio es No (MIR 00-01, 41).
En aquellos pacientes (con estadios I yII que no toleran la cirugia o
este contraindicada) la radioterapia a dosis curativas en una buena
opcién terapéutica.

Los pacientes con estadio IIla, presentan un peor prondstico y
por lo tanto deben valorarse con cautela. En aquellos con extensién
N1 la cirugia es de eleccién, mientras que si la afectacion linfética
es mayor se clasifican en:

e N2 con “enfermedad minima” a aquellos pacientes con afecta-
cién de un solo ganglio con focos microscépicos que se descu-
bren en la mediastinoscopia o en la toracoscopia. En estos pa-

cientes la cirugia es de eleccion y algunos autores recomiendan
quimioterapia postoperatoria.

e N2 con “enfermedad avanzada”. Es la forma mds frecuente de
presentacién de un estadio IIIa, se identifican en la pruebas de
imégenes grandes adenopatias voluminosas (estadio preme-
diastinoscopia). Este es uno de los estadios mas controvertidos
en el tratamiento, pero en la actualidad se recomienda quimio-
terapia preoperatorio (neoadyuvante) y si existe buena respuesta
plantear tratamiento quirtirgico.

En el tumor de Pancoast, existen dos posibilidades, radioterapia
en dosis curativas o radioterapia seguida de reseccién del tumor y
pared tordcica, de 3 a 6 semanas después. En ambos casos, la super-
vivencia es similar (MIR 03-04, 226).

Figura 56. Radiografia de un paciente con un carcinoma pulmonar del
Iébulo superior derecho (sindrome de Pancoast).

Figura 57. Sindrome de Horner (tumor de Pancoast).

Estadio IIIb. Es un estadio irresecable. En un escaso niimero de
pacientes (menor al 5%), la quimioterapia puede convertir el tumor
en resecable.

Estadio IV. Serealiza radioterapia paliativa en caso de hemoptisis,
sindrome de cava superior, disnea, atelectasias, paralisis de cuerda
vocal, taponamiento, metdstasis 6seas dolorosas, afectacién de plexo
braquial o compresiéon medular. En los derrames pleurales malignos
se realiza drenaje para paliar la disnea y en caso de recidiva, pleu-
rodesis (MIR 01-02, 149).

En algunas ocasiones, pacientes con extensién tumoral impor-
tante pueden ser candidatos a cirugia. Las indicaciones quirurgicas
en tumores T4NO0-1 son la afectacion de la carina o la infiltracién
de la auricula izquierda (con o sin compromiso de grandes vasos).
Ademds, algunos pacientes con metdstasis cerebrales o suprarre-
nales (M1) pueden ser candidatos a cirugia, siempre que el tumor
primario este controlado.

CarciNoMA MICROCITICO.
Labase del tratamiento es la quimioterapia. En los escasos tumores
de deteccién muy precoz (lo que corresponde al estadio I), se realiza
extirpacion quirtirgica en combinacién con quimioterapia.
La enfermedad limitada al térax se trata con quimioterapia y ra-
dioterapia tordcica, y si existe respuesta, radioterapia holocraneal.
La enfermedad extendida se trata sélo con quimioterapia. En caso
de metdstasis encefdlicas se realiza también radioterapia holocraneal.
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COMPLICACIONES POSTQUIRURGICAS.

Hemorragia. En caso de sangrado por los drenajes tordcicos con
débito mayor de 200 ml/h durante mds de tres horas, o de més de un
litro en las primeras 24 horas, se realizard revisién quirtirgica para
controlar el punto hemorrdgico.

Hipotensién. Generalmente es secundaria a la citada hemorragia,
ainfarto agudo de miocardio, al empleo de sedantes o a taponamien-
to cardiaco en pacientes en los que se abrié el pericardio durante
la intervencion.

Trastornos del ritmo cardiaco. En relacién con la ansiedad, el
dolor, los sedantes, hipoxemia o la manipulacién quirtrgica.

Edema pulmonar. Generalmente por excesivo aporte de liquidos
en el postoperatorio.

Atelectasias. A causa de una mala realizacién de fisioterapia
respiratoria, si el paciente no recibe una analgesia adecuada.

Infeccién pulmonar o de la herida quirtrgica.

Enfisema subcutdneo. Cuando se limita exclusivamente ala zona
quirdrgica, no tiene demasiada importancia. Conviene comprobar
la permeabilidad de los drenajes y, en caso necesario, instaurar uno
o dos suplementarios.

En ocasiones, el enfisema se acomparia de un empeoramiento
stbito, que se caracteriza por disnea y expectoracién de liquido
serohemdtico, lo cual traduce la aparicién de una fistula en el mu-
én bronquial. Esta situacién es urgente y requiere la colocacién
inmediata de un drenaje endotordcico. El paciente debe colocarse
enreposo en dectbito lateral del lado intervenido (para evitar la as-
piracién al pulmon contralateral del liquido de la cavidad pleural). Si
la fistula aparece antes del tercer dia postoperatorio, se asume que se
trata de una dehiscencia de suturas y se procede a la reintervencion
y sutura de la misma. Sin embargo, si han pasado mds de tres dias,
el cierre de la fistula no ofrece buenos resultados (porque ya se ha
formado tejido de granulacién y aparecerd una nueva dehiscencia),
siendo de eleccion la realizacién de una toracostomia para drenaje
delliquido pleural y cura de la zona de la dehiscencia. En revisiones
posteriores, si se comprueba que la fistula se ha cerrado, se puede
también cerrar la toracostomia y/o realizar una toracoplastia.

El enfisema subcutdneo en un paciente postoperado no es im-
portante por si mismo, sino por ser la traduccién de lo que ocurre
a nivel bronquial. Una vez resuelta la situacién causal, el enfisema
desaparece progresivamente y sin complicaciones. Tan s6lo en enfi-
semas muy importantes, que afecten al territorio facial, se realizard
una incisién cutdnea cervical para la expresién manual del aire
o bien se colocardn muiltiples agujas hipodérmicas en los tejidos
enfisematosos.

Pronostico.

El carcinoma de pulmon representa la primera causa de muerte
por cdncer. La supervivencia a los 5 afios es menor del 50%, en caso
de enfermedad localizada, y menor del 25%, si estd extendida. La
estirpe histolégica de peor prondstico es el microcitico, ya que, al
ser el que mds rdpidamente metastatiza, casi siempre se descubre
en fase avanzada.

19.2. Tumores pulmonares metastasicos.

El pulmén es diana frecuente de las metdstasis de tumores de casi
cualquier localizacién. Puede dar imagen de “suelta de globos” o de
linfangitis carcinomatosa con patrén intersticial.

Se realiza extirpacién quirurgica sélo si el tumor primario esta
controlado, no hay extension a otros érganos y el paciente toleraré la
reseccion pulmonar. Se ha ensayado con casi cualquier tumor, pero
los mejores resultados los ofrece el osteosarcoma.

19.3. Nodulo pulmonar solitario.

Se trata de una opacificacion radiolégica de menos de 3 cms de
didmetro, rodeada de parenquima pulmonar sano con bordes bien
delimitados, no asociada a atelectasias o adenopatias.

ETioLoGia

e Maligno.
- Carcinoma broncogénico.
- Carcinoide.

- Metéstasis solitaria.
e Granuloma infeccioso.
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* Granuloma no infeccioso(artritis reumatoide, Wegener, sarcoi-
dosis).

FACTORES DE RIESGO DE MALIGNIDAD

e Edad: la edad inferior a 35 afios sugiere benignidad.

e Fumador: el tabaquismo activo aumenta el riesgo de malignidad.
El ex fumador de més de 7 afios tiene menos riesgo que el de
menos de 7 afios.

* Neoplasia previa: aumenta el riesgo de malignidad.

* Tiempo de crecimiento: un NPS sin cambios de tamafio durante
mads de 2 afios es benigno. En general, los nédulos benignos
tienen un tiempo de duplicacién menor de 30 dias o mayor de
300 dfas.
iSOLICITAR SIEMPRE RX ANTIGUAS DEL PACIENTE!.

* Calcificacion: son patrones de calcificacién benigna las centra-
les, difusas, concéntricas, laminares o en “palomitas de maiz”.

e Mairgenes: los bordes regulares y redondeados sugieren lesiones
benignas. El signo de la “coronaradiada” es altamente sugestivo
de malignidad.

e Tamaio: casi todos los nédulos de mds de 2 cm de didmetro
son malignos, en contraposicién a los de menos de 2 cm(50%
de malignidad).

* Cavitacion: las cavidades de paredes gruesas sugieren maligni-
dad.

* Nddulos satélite: los nédulos pequerfios asociados a uno domi-
nante sugieren benignidad con alta probabilidad.

Diagno6stico

TAC torécico. En todo paciente con NPS de reciente diagnéstico
se debe realizar TAC tordcico con contraste.

PET. No es sensible para lesiones de menos de 1 cm. Tiene un
alto valor predictivo negativo en pacientes con nédulos sospechosos
de benignidad. En algunos centros la utilizan, previa a la cirugia
de un nédulo sospechoso de malignidad, para detectar lesiones
metastdsicas.

Fibrobroncoscopio(FB). Tiene un rendimiento bajo para el
diagnéstico de NPS, excepto si se realizan biopsias transbronquiales
con guia fluoroscépica. El rendimiento aumenta si la lesién tiene
un tamafio mayor de 2 cm, se encuentra en campos pulmonares
medio o interno, o tiene un “signo del bronquio” positivo. No estd
indicada de rutina en el estudio del NPS.

Puncién transtordcica (PTT). La complicacién mds frecuente es
el neumotdrax. No se indica en los pacientes con baja probabilidad
clinica de malignidad o con alta probabilidad clinica de malignidad,
excepto si el paciente no es operable.

VATS. Consiste en una videotoracoscopia, con reseccién del
nédulo pulmonar. Es la prueba de eleccién ante pacientes de alta
sospecha de malignidad.

Probabilidad intermedia
de malignidad o
probabilidad alta en

pacientes de riesgo
quirargico
VATS l
PET, PTT o FB

28,

VATS seguimiento
radiolégico

Probabilidad
baja de malignidad

Probabilidad
de alta malignidad

Seguimiento radiolégico
alos 3,6,9,12,18 y 24 meses

Figura 58. Guia diagnéstica del nédulo pulmonar solitario.

19.4. Tumores benignos.

ADENOMA BRONQUIAL.
Es el tumor benigno mds frecuente (representa la mitad de los
casos). De ellos, el 80% son carcinoides, el 10-15% cilindromas
(tumor adenoide-quistico) y un pequerfio porcentaje carcinomas
mucoepidermoides. La mayoria son lesiones intrabronquiales de
crecimiento lento y de localizacién central. Suelen presentarse en
pacientes jévenes (40 afos).

Paramuchos autores, ha variado la clasificacion de estos tumores.
El término “adenoma” ha caido en desuso y el carcinoide, cilindro-
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ma y carcinoma mucoepidermoide han pasado a ser considerados
como neoplasias de baja malignidad, ya que algunos de ellos pueden
evolucionar comportdndose como neoplasias malignas.

El carcinoide, al igual que el carcinoma microcitico, deriva de
la célula de Kultchitzsky. Estas células pertenecen al sistema neu-
roendocrino (sistema APUD) y tienen grdnulos neurosecretores que
contienen multiples hormonas. En ocasiones estos tumores presen-
tan sindromes paraneopldsicos, siendo el mds tipico el sindrome
carcinoide (rubefaccién, broncoconstriccion, diarrea y lesiones
valvulares cardiacas). A diferencia de los carcinoides originados
en el tracto gastrointestinal, en esta localizacién no se requiere la
existencia de metdstasis hepdticas para su aparicién, aunque es mas
frecuente si éstas estdn presentes. También puede segregar ACTH,
ADH o producir un sindrome pelagroide.

Aveces hay metdstasis (carcinoide atipico o maligno), siendo las
mads frecuentes en ganglios linfaticos y en higado.

Suelen ser de localizacion central, en pacientes menores de 40
afos, sin relacién con el tabaquismo y con clinica de tos crénica,
hemoptisis (es un tumor muy vascularizado) o atelectasia (MIR
99-00F, 27).

El tratamiento de eleccion de todos los “adenomas” es la resec-
cién quirdrgica. Con frecuencia, es suficiente la broncotomia con
escision local o la reseccidn atipica (MIR 95-96F 194). En el caso de
los carcinoides atipicos el tratamiento es similar al del carcinoma
microcitico de pulmén con poliquimioterapia.

€

Figura 59. Carcinode endobronquial.

HamarTOMA.

Generalmente aparece en hombres mayores de 60 afios. Es de
localizacién periférica y suele ser un hallazgo asintomdtico en la
radiografia. Desde el punto de vista anatomopatolégico se trata de
tejido pulmonar normal. La calcificacién en “palomitas de maiz” se
considera patognomoénica del hamartoma. Salvo que esta aparezca,
es frecuente que se haga reseccion para asegurarse de que no es una
neoplasia maligna.

TEMA 20. TRASTORNOS DE LA VENTILACION.

20.1. Regulacion de la ventilacion.

Algunos aspectos de este tema ya se expusieron en el capitulo de
fisiologia y fisiopatologia. Hay dos sistemas fundamentales de
control de la ventilacién:

Tabla 23. Sistemas de control de la ventilacion.

SISTEMA DE ; .
CONTROL LOCALIZACION ESTIMULOS
e Alteracion dcido-base
« Neuronas medulares (estimula quimiorreceptores).
Automatico " | » Alteracién grado de
s ¢ Neuronas del tronco . . .
(metabdlico) p estiramiento y velocidad
del encéfalo. L .
del flujo aéreo (estimula
mecanorreceptores).
Voluntario Neuronas corticales Voluntario

20.2. Sindromes de hipoventilacion.

DErINICION Y ETIOLOGIA.
Lahipoventilacién se produce cuando la PaCO, aumenta por encima
de los valores normales (35 a 45 mmHg), aunque no es infrecuente
encontar cifras de PCO, entre 50-80 mmHg en pacientes con sin-
dromes de hipoventilacién clinicamente importantes.

La hipoventilacién crénica puede producirse por tres meca-
nismos: alteracién del impulso respiratorio, defectos en el sistema
neuromuscular respiratorio o alteracion del aparato ventilatorio.

Tabla 24. Sindromes de hipoventilacién cronica.

LOCALIZACION

MECANISMO TRASTORNO CLINICO

DEL DEFECTO

¢ Disfuncién del cuerpo

uimiorreceptores . -
Q P carotideo, traumatismo.
centrales y L 1
eriféricos ¢ Hipoxia prolongada.
p * Alcalosis metabdlica.
¢ Poliomielitis bulbar, encefalitis.
Alteracién del * Infarto, hemorragia y
impulso traumatismos del tronco
i i ncefélico.
respiratorio Neuronas enceralico

* Desmielinizacion o
degeneracion del tronco
encefalico.

¢ Administracién de farmacos.

* Sindrome de hipoventilacién
alveolar primaria.

respiratorias del
tronco encefilico

¢ Traumatismos cervicales
altos.

Médula y nervios |e Poliomielitis.

Def.ectos del periféricos ¢ Enfermedad de la neurona
sistema motora.
neuromuscglar » Neuropatia periférica.
respiratorio
. ¢ Miastenia gravis.
Muisculos -
. . ¢ Distrofia muscular.
respiratorios

* Miopatia crénica.

* Cifoescoliosis.

* Fibrotérax.

» Toracoplastia.

* Espondilitis anquilosante.
¢ Obesidad-hipoventilacién.

Pared tordcica

Alteraciones del
aparato
ventilatorio

* Estenosis laringea y
traqueal.

* Apnea obstructiva del suefio.

¢ Fibrosis quistica.

¢ Enfermedad pulmonar
obstructiva crénica.

Vias respiratorias
y pulmones

Los procesos que presentan alteracién del impulso respiratorio,
defectos en el sistema neuromuscular, algunos trastornos de la
pared tordcica (obesidad) y la obstruccion de las vias respiratorias
superiores, producen aumento de la PaCO, con unos pulmones
normales, debido a que hay disminucién del volumen de ventilacién
por minuto, y por tanto, hipoventilacién alveolar.

El resto de los procesos que afectan a la pared tordcica, vias
respiratorias bajas y pulmones, producen aumento de la PaCO, a
pesar de una ventilacién por minuto normal, debido a la existencia
de grave discordancia entre ventilacién y perfusién, que da como
resultado hipoventilacién alveolar. A veces, en la hipoventilacién
cronica se combinan varias alteraciones; asi, en la EPOC, el au-
mento de la PaCO, es por alteracién de la mecénica ventilatoria
y por disminucién del impulso ventilatorio central (que puede
ser inherente o secundario a la alcalosis metabdlica, por el uso de
diuréticos o esteroides).

CarACTERISTICAS CLINICAS Y FISI0LOGICAS.
Hay aumento de la PACO,, y por tanto de la PaCO,. La acidosis
respiratoria produce un incremento en la concentracién de HCO,
en el plasma. El incremento de la PACO, produce una reduccién
de la PAO, y por tanto hipoxemia, que si es grave, puede inducir la
eritropoyesis y producir poliglobulia.

La hipoxemia puede producir vasoconstriccién pulmonar e
hipertensién pulmonar. Las alteraciones de los gases arteriales se
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manifiestan tipicamente durante el sueio debido a una reduccién
adicional del impulso respiratorio central. El aumento de la hiper-
capnia nocturna puede producir vasodilatacion cerebral y cefaleas
matutinas; puede alterarse también la calidad del suefio, producien-
do fatiga por las mafianas, somnolencia diurna, confusién mental
y deterioro intelectual.

Centro respiratorio
(insp. y esp.)

Control voluntario

Alteraciones del

c
impulso ventilatorio Centro ks
neumotéxico =
bo
Cer}tn.) g
apneustico
Enfermedades
neuromusculares
Nervios y musculos Enfermedades
intercostales obstructivas
| Alteraciones
/| ventilatorias
p .
+ oco

Enfermedades

N. frénico y diafragma restrictivas

Figura 60. Fisiopatologia de los trastornos de hipoventilacion.

DiagNosTico.
Existen diferentes pruebas para diferenciar el mecanismo causante
de hipoventilacion:

Determinacion de respuesta a estimulos quimicos. Consiste en
hacer que el paciente respire de una bolsa de aire que contiene una
concentracion elevada de CO,. Légicamente, en sujetos normales,
esto desencadena una respuesta de hiperventilacién, pero en las
alteraciones del impulso ventilatorio y en algunos de los defectos
de sistema neuromuscular (trastornos cervicales altos, fundamen-
talmente), esta respuesta no aparece.

P0.1.El enfermo respira voluntariamente a través de una boqui-
lla que inesperadamente se ocluye. Con la oclusién, la respuesta
normal del individuo es realizar una inspiracién mds brusca. Si
medimos el estimulo inspiratorio del primer 0,1 segundo tras la
oclusién (P0.1), encontraremos que, en sujetos con alteracién
del impulso respiratorio y trastornos neuromusculares altos, estd
disminuido.

EMG diafragmatico. Puede ser anormal en las alteraciones del
impulso respiratorio y en trastornos neuromusculares.

Ventilacién voluntaria mdxima (VVM). Consiste en hacer
hiperventilar al sujeto durante 30 segundos. En los trastornos neu-
romusculares, el paciente claudica y no consigue mantener tanto
tiempo la hiperventilacion.

Presion inspiratoria y espiratoria mdaximas (PIM/PEM). Se
realiza una medicién manométrica de la fuerza que genera el sujeto
al inspirar o espirar contra una boquilla cerrada. Se altera en los
trastornos neuromusculares.

Espirometria, medida de voliimenes pulmonares, resistencias,
distensibilidad y gradiente alveoloarterial de oxigeno. Se alteran
en los defectos del aparato ventilatorio, pero no en los trastornos
neuromusculares ni del impulso respiratorio (tabla 25).

TRATAMIENTO.

Debe incluir medidas dirigidas a la enfermedad subyacente, ha-
ciendo especial hincapié en evitar los firmacos que deprimen el
centro respiratorio (barbittiricos, benzodiacepinas, etc.). La mayoria
de pacientes con alteracién del impulso respiratorio o enfermedad
neuromuscular requieren ventilacién mecdnica con presion positiva
intermitente. En muchos casos, es suficiente durante el sueno, pro-
duciendo una mejoria clinica espectacular con una disminucién de
la PaCO, diurna; sin embargo, cuando la hipoventilacién es grave,
puede ser precisa durante las 24 horas.

En los pacientes con disminucién del impulso respiratorio,
pero sin alteraciones en las neuronas motoras inferiores, nervios
frénicos y musculos respiratorios, puede ser titil el marcapasos
diafragmadtico mediante un electrodo frénico. La hipoventilacién
relacionada con trastornos restrictivos de pared (cifoescoliosis)
también puede tratarse con ventilacién mecdnica nocturna con
presion positiva intermitente.

HIPOVENTILACION ALVEOLAR PRIMARIA (HAP).

CONCEPTO.

Trastorno de causa desconocida caracterizado por hipercapnia
e hipoxemia crénica. Parece deberse a un defecto del sistema de
control metabdlico de la respiracion. Es rara, y la mayoria de casos
ocurren en varones de 20 a 50 afios.

CLINICA.

Tipicamente se desarrolla de forma insidiosa, y con frecuencia se
diagnostica cuando se produce una grave depresion respiratoria
tras la administracién de dosis usuales de anestésicos o sedantes.
Conforme progresa se produce letargia, fatiga, somnolencia diurna,
alteraciones del suefio y cefaleas matutinas. Durante el suefio tienen
un deterioro adicional de la ventilacién con frecuentes episodios
de apnea central (maldicién de Ondina).

DiagnosTico.

Hay acidosis respiratoria crénica, con aumento de HCO,. Como
pueden hiperventilar, a veces no se demuestra la hipercapnia, pero
se debe mirar el HCO, elevado.

TRATAMIENTO.

Algunos responden a los estimulantes de la respiracién y al suple-
mento de oxigeno; pero la mayoria requiere ventilacién mecdanica.
También se han descrito beneficios ocasionales con el marcapasos
diafragmatico.

SINDROME DE OBESIDAD-HIPOVENTILACION.

La obesidad masiva representa una sobrecarga mecdnica para el
aparato respiratorio, ya que el peso sobreafiadido a la caja torédcicay
abdomen reduce la distensibilidad de la pared torécica, y disminuye
la CFR, sobre todo en dectbito. La respiracién con voliimenes pulmo-
nares bajos hace que algunas vias respiratorias de las bases pulmo-
nares estén cerradas durante la respiracion corriente, produciendo
hipoventilacién en bases y aumento dela D(A-a)O,. Enla mayoria de
los obesos, el impulso central es suficiente para mantener una PaCO,
normal, pero algunos presentan hipercapnia e hipoxemia crénica.
Cuando tienen también hipersomnia diurna se denomina sindrome
de Pickwick. En muchos de estos pacientes es notable la apnea del
suefio. La mayoria de pacientes tienen una reduccién del impulso res-
piratorio central (inherente o adquirida). En cuanto al tratamiento, es
ttil la pérdida de peso yla estimulacion del impulso respiratorio con
farmacos como la progesterona. Si el paciente presenta hipercapnia
estd indicada la ventilacién mecénica domiciliaria.

Tabla 25. Pruebas diagnésticas en las alteraciones de la ventilacion.

Estimulo quimico P 0.1 EMGd

respiratorio

Distensibilidad

VM gradiente A-a de O,

PIM; PEM Flujos- voltimenes

neuromuscular

iz e e A ) l d Normal Normal Normal Normal
Alteracion del sistema 1 1 1 1 1 Alterado Normal
Normal Normal 1 Normal Alterado Alterado

Alteracion del aparato 1
ventilatorio
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TRASTORNOS NEUROMUSCULARES RESPIRATORIOS.

Sindrome postpolio. Es cada vez mds comun en este grupo de
procesos. Es una forma de insuficiencia respiratoria crénica que
tipicamente se desarrolla tras 20-30 afios de la recuperacion de la
poliomielitis. Ademds de la historia previa de polio, los pacientes tie-
nen debilidad de la musculatura respiratoria, y muchos desarrollan
cifoescoliosis. La afectacion respiratoria, ademds de ser generalmen-
te precoz, puede ser la inica manifestacién de enfermedad.

Enfermedad de la motoneurona. Es una degeneracién idiop4ti-
cadelas neuronas motoras del asta anterior, que puede manifestarse
como fallo respiratorio crénico, sobre todo cuando las neuronas
motoras frénicas se involucran. La afectacién de los musculos res-
piratorios en esta enfermedad suele ser una manifestacion tardia
deuna enfermedad mds generalizada (como ocurre en la miastenia
grave o distrofia muscular). La enfermedad afecta tipicamente a
varones entre 50-70 afios, y se diferencia de la HAP por la presencia
de debilidad muscular y atrofia, a menudo con fasciculaciones y
espasticidad, siendo los tests tipicos de afectacién neuromuscular.
El curso es progresivo y el paciente suele fallecer entre los 2-5 afios
del comienzo de la enfermedad por complicaciones respiratorias.

Pardlisis unilateral del diafragma. Puede producirse por trauma
del nervio frénico, inflamacién, infiltracién neopldsica, pero en
muchos casos, es idiopdtica. Los pacientes estdn a menudo asin-
tomadticos y no hipoventilan generalmente.

La debilidad o pardlisis bilateral del diafragma puede ser por
neuropatia frénica o por enfermedad intrinseca del diafragma, in-
cluyendo distrofia muscular, polimiositis y deficiencia de maltasa
4cida. Son caracteristicas la ortopnea, el movimiento paradéjico del
abdomen en supino, el deterioro de los voltimenes pulmonares y de
los gases arteriales en supino, el deterioro de la ventilacién durante
las maniobras de ventilacién voluntaria maxima y la reduccién
de la presion inspiratoria mdxima. La presion transdiafragmatica
estd disminuida o ausente, asi como también estd disminuida la
respuesta electromiogréfica del diafragma.

El tratamiento de los procesos neuromusculares requiere la
ventilacién asistida. En las lesiones de médula cervical alta donde
estdn intactos las neuronas motoras inferiores frénicas y los nervios,
puede indicarse el marcapasos electrofrénico.

20.3. Sindrome de la apnea del suefo.

Una apnea consiste en el cese completo del flujo inspiratorio con
una duracion superior a 10 segundos. En la apnea obstructiva, lamds
frecuente, el flujo cesa por una oclusién de la via aérea superior a
nivel de orofaringe, aunque el esfuerzo ventilatorio muscular conti-
nda. Enlaapnea central, el flujo aéreo cesa debido a que el impulso
alos musculos respiratorios estd abolido transitoriamente y no apa-
rece movimiento tordcico. Las apneas mixtas consisten en episodios
centrales seguidos de un componente obstructivo (MIR 96-97, 231).
Son una variante de las apneas obstructivas del suefio. La hipopnea
es el cese de flujo aéreo de al menos el 50%, acompainado de caida
de la saturacion de la hemoglobina de al menos el 4%.

Apnea obstructiva

Flujo aéreo

Movimientos
toracicos

Apnea central

Flujo aéreo

Movimientos
toracicos

Apnea mixta

Flujo aéreo

Movimientos
toréacicos

Figura 61. Tipos de apnea.

El indice apnea-hipopnea (IAH) es el nimero total de apneas e
hipopneas dividido por los minutos totales de suefio y multiplicado
por 60. Se considera patolégico un IAH>10/hora.

Episodios de apnea central aislados pueden ocurrir en gente
sana durante el suefio REM. Las apneas obstructivas son gene-
ralmente patoldgicas, aunque en un nimero menor de 10 no se
considera que tengan implicaciones clinicas.

APNEA OBSTRUCTIVA DEL SUENO.

PATOGENIA.

El suceso definitivo es el movimiento posterior de lalenguay el pa-
ladar en aposicion con la pared posterior de la faringe, con oclusién
delanasoy orofaringe. Por la apnea, hay asfixia progresiva hasta que
se produce un breve despertar, transitorio a un estado de suefio més
ligero (“arousal”), que reanuda el flujo aéreo. El colapso se produce
cuando la presién faringea subatmosférica generada durante la
inspiracion excede a la fuerza generada por los musculos dilatado-
res y abductores de la via aérea superior. A esta presion critica de
colapso de la via superior contribuyen tanto factores anatémicos
(macroglosia, hipertrofia amigdalar, obesidad), como funcionales
(disminucién del tono muscular de la via aérea superior al inicio
del sueno REM).

CLINICA.

Afecta a un 2-4% de la poblacion adulta en los paises desarrolla-
dos, con predominio en varones obesos de edad media y mujeres
postmenopdusicas. Las manifestaciones neuropsiquidtricas y de
conducta (las mds frecuentes) son consecuencia de los desperta-
res transitorios breves recurrentes que terminan con cada apnea
y fragmentan el suefio, produciéndose una pérdida de suefio
reparador de ondas lentas. Las manifestaciones cardiovasculares
estdn relacionadas con los episodios recurrentes desaturacion
nocturna.

La queja mds comtin es la somnolencia diurna (MIR 02-03, 165;
MIR 95-96, 245) que puede llegar a ser muy peligrosa e interferir con
lavida (accidentes de automdvil). También pueden presentar dete-
rioro intelectual y pérdida de memoria. El ronquido estd presente
durante afios antes que se desarrollen los otros sintomas. Es de
cardcter temporal, interrumpido periédicamente por los episodios
de apnea. La terminacién de cada episodio apneico se anuncia por
un fuerte ronquido con movimientos del cuerpo, incluso a veces el
paciente se despierta completamente y se queja de disnea. Son muy
frecuentes las cefaleas matutinas.

Figura 62. Sindrome de Pickwick.
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Las arritmias cardiacas son comunes. En la mayoria hay bradi-
cardia moderada de 30-50 Ipm y elevacion temporal de la tensién
arterial durante la apnea, seguido de taquicardia al reanudarse la
respiracién. No hay datos concluyentes que relacionen el SAOS con
la HTA mantenida, el IAM y el ictus, pero hay evidencias clinicas
de que contribuye al desarrollo de fallo ventricular izquierdo, no
relacionado con hipertensién o enfermedad coronaria. Ademads
en el SAOS hay un empeoramiento de la funcién ventricular en los
pacientes con cardiopatias subyacentes.

Durante los episodios de apnea, hay vasoconstriccién pulmonar
aguda, pero la presion arterial pulmonar durante el dia es tipica-
mente normal (el desarrollo de hipertensién pulmonar mantenida
requiere la presencia de hipoxemia e hipercapnia durante el dia,
unido a desaturaciones nocturnas graves). No parece que la hipoxe-
mia nocturna aislada se asocie con fallo derecho. Un 10-15% de
pacientes presentan hipercapnia crénica. A los que tienen ademds
fallo del ventriculo derecho, obesidad e hipersomnia diurna se les
denomina sindrome de Pickwick o sindrome de obesidad-hipoven-
tilacién, pues esa retencién crénica de CO, requiere la presencia de
obesidad, obstruccién moderada de la via aérea y reduccién delim-
pulso respiratorio y quimiosensibilidad. La debilidad en el impulso
respiratorio se atribuye a factores genéticos, ala hipoxemia crénica
o ala fragmentacidén crénica del sueiio (MIR 97-98E 108).

DiagnosTico.

El método definitivo para confirmar el SAOS es la polisomnografia,
en la que se evidencian los episodios de cese del flujo aéreo con
mantenimiento del esfuerzo respiratorio. Se considera diagnéstico
de SAOS un IAH mayor o igual a 10. Hay pruebas de screening mds
simples como el registro oximétrico domiciliario.

TRATAMIENTO.

Hay distintas opciones terapéuticas que deben ser seleccionadas
segun la gravedad del proceso. En el momento actual se acepta
tratar si el IAH es mayor de 30 o si hay sintomas diurnos secunda-
rios, factores de riesgo de enfermedad cardiovascular (tabaquismo,
hipercolesterolemia, diabetes o hipertensidon arterial), cardiopatia
isquémica o insuficiencia respiratoria.

Silaapnea esleve-moderada, pueden ser efectivas medidas higie-
nicodietéticas como evitar el alcohol y sedantes (aumentando asf el
tono de la musculatura de la via aérea superior), la reduccién de peso
(que aumenta el calibre de la via aérea), evitar dormir en dectibito
supino (por ejemplo, colocando al paciente una pelota de tenis sujeta
aespalda), algunos dispositivos intraorales (que también aumentan el
didmetro de la via aérea superior) y mejorar la respiracién nasal (que
disminuye la presion subatmosférica) (MIR 96-97E 32).

Cuando la apnea es grave o si los anteriores fallan, en la actua-
lidad lo mas utilizado es la ventilacién con CPAP (presion positiva
continua nasal), que previene el desarrollo de la presién subatmos-
férica critica que produce el colapso (MIR 97-98, 152; MIR 96-97,
252; MIR 94-95, 141).

En casos refractarios graves, se puede recurrir a la cirugia para
asegurar una via aérea permeable (uvulopalatofaringoplastia o
traqueostomia) (MIR 99-00E 23).

—————— _smos
/ 4
IAH>30 IAH<30
Sintomas ,POCOS Sintomas ,POCOS
sintomas sintomas
v
Enfermedades Enfermedades
cardiovasculares cardiovasculares
o insuficiencia o insuficiencia
respiratoria respiratoria
CPAP Medidas Medidas generales  Medidas
generales CPAP— ensayo generales

¢ensayo CPAP? terapéutico (Se
mantiene segln la
respuesta al

tratamiento)
Figura 63. Tratamiento del SAOS.
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APNEA CENTRAL DEL SUENO.

Hay un fallo transitorio del estimulo central dirigido a los musculos
de la respiracion. Esto conlleva una serie de acontecimientos simi-
lares a los que ocurren en la apnea obstructiva.

PATOGENIA.

Hay distintos mecanismos que originan la apnea central:

* Defecto del sistema de control metabdlico o de los mtsculos
respiratorios (que incluyen los sindromes de hipoventilacién
alveolar primarios o secundarios y la debilidad de los mtsculos
respiratorios). Se produce una hipoventilacién alveolar crénica
con algtin grado de hipercapnia durante el dia, pero principal-
mente durante el suefio. Al desaparecer el efecto estimulante
de la vigilia sobre la respiracion.

¢ Fluctuacion transitoria o inestabilidad del impulso respiratorio.
Es la apnea central mds frecuente. Se manifiesta como respira-
cién periddica, que consiste en una respiracion regular creciente
y decreciente, como resultado de las fluctuaciones del impulso
respiratorio central. Si durante el periodo decreciente se incluye
un periodo corto de apnea central completa, se denomina “res-
piracion de Cheyne Stokes”. Ocurre tipicamente durante el inicio
del suefio. Durante la vigilia o durante el suefio de ondas lentas
no hay alteracién del impulso respiratorio, por lo que la PCO, se
mantiene enrango de normalidad. Para explicar estas fluctuacio-
nes se han establecido varias teorias, y la mds reconocida es la
siguiente: durante la vigilia es necesaria una PaCO, més baja que
durante el suefio para mantener la respiracion, y en la transicién
de la vigilia a suefo, esa PaCO, puede no ser suficiente para es-
timularla, originando apnea, que va seguida de un aumento de
la PaCO, hasta el valor que ya produce ritmo respiratorio. Se ha
demostrado que, en muchos pacientes con SAOS, hay también
fluctuacién periddica en el impulso respiratorio a los musculos
de la pared tordcica y a los musculos dilatadores y abductores
de la via aérea superior. Debido a la estrecha luz de la via aérea
superior, la pérdida transitoria del tono de la musculatura que
la mantiene permeable en la fase menguante de la respiracion,
puede resultar en el colapso y desarrollo de apnea obstructiva.
Por lo tanto, la respiracién periédica puede asociarse con apnea
central del suefo u obstructiva, lo que explica que las apneas
obstructivas y centrales puedan coexistir en el mismo paciente.

CLINICA.

Cuando el origen es el defecto del sistema de control metabdlico o
el neuromuscular, el cuadro tiene las caracteristicas de la hipoventi-
lacién alveolar crénica (retencién de CO,, hipoxemia y poliglobulia,
hipertensién pulmonar...), asi como cefalea e hipersomnia diurna
como consecuencia de la agravacién nocturnay de la fragmentacién
del suefio. En contraste, los pacientes con inestabilidad transitoria
del impulso no tienen hipercapnia y no desarrollan las complica-
ciones cardiopulmonares sino sélo las alteraciones del suefio.

DiagNo6sTICO.

Se precisa polisomnografia. Como se ha expuesto, la medicion de
la PaCO, sirve para discernir si lo que falla es el control metabdlico
(elevaday crece en el suefio) o si se debe a fluctuacion en el impulso
(normal o baja).

TRATAMIENTO.

En los pacientes con defecto en el sistema de control respiratorio
metabdlico o enfermedad neuromuscular, depende de la enferme-
dad de base. En algunos pacientes, el oxigeno suprime las apneas,
probablemente al aliviar la depresién hipéxica. Algunos mejoran
con estimulantes respiratorios como la medroxiprogesterona.

El manejo de los pacientes con apnea central por inestabilidad
del impulso (no hipercdpnica) no estd claramente establecido. Se
emplean suplementos de oxigeno, acetazolamida y dltimamente
la CPAP, pues parece que aumenta la PaCO, por encima del umbral
apneico por el sobreesfuerzo mecédnico que hay que realizar durante
la espiracion.

20.4. Sindromes de hiperventilacion.

Lahiperventilacién alveolar esla situacién donde la PaCO, es menor
delos valores establecidos como normales (35-45 mmHg). Las situa-
ciones que se asocian con hiperventilacién son las siguientes:
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* Hipoxemia de cualquier origen.

* Trastornos metabdlicos: acidosis diabética, acidosis ldctica,
insuficiencia renal e insuficiencia hepdtica.

¢ Enfermedades neurolégicas y psicégenas: hiperventilacién
psicégena (por ansiedad) y tumores e infecciones del sistema
nervioso central.

* Asociada con ingesta de fairmacos: salicilatos, derivados de
metilxantina, agonistas betaadrenérgicos, progesterona.

* Otras situaciones como sepsis, fiebre, dolor y embarazo.

CLINICA.

El sintoma mads frecuente es la disnea, ya que la hiperventilacién
se asocia a un aumento del impulso respiratorio, del esfuerzo
muscular y del volumen minuto, pero no hay correlacién entre el
grado de disnea y la PaCO,. La hipocapnia producida se asocia con
un aumento de laPAO, y PaO,. Debido ala alcalosis que se produce,
puede haber diversos sintomas neurolégicos como mareos, sincope,
convulsiones y trastornos visuales que se deben a la vasoconstric-
cién cerebral.

Debido a la disminucién de calcio libre en suero, puede haber
parestesias, tetania y espasmo carpopedal. Por la hipofosfatemia
podemos encontrar debilidad muscular. Cuando la alcalosis es
grave, se pueden producir arritmias e isquemia cardfacas.

La alcalosis respiratoria primaria hace que el paciente pueda
presentar respiracion periddica y apnea central del suefio.

DiagnosTico.

Con la historia clinica, la exploracién fisica y el conocimiento de las
enfermedades subyacentes o las otras situaciones que son capaces
de producir la hiperventilacién, en la mayoria de los casos se puede
hacer el diagndstico.

Cuando se determinala gasometria arterial, es importante fijarse
en la D(A-a)0,, ya que su aumento (normal hasta 15 mmHg, sin
considerar las correcciones para pacientes mds mayores) implica
enfermedad primaria pulmonar. Si el bicarbonato estd disminuido,
implica que la situacién es crénica, ya que el rifién estd tratando de
compensar la alteracién del pH (MIR 99-00, 66).

La determinacién de la PCO, transcutdnea durante el suefio es
de importancia en los pacientes donde se sospeche hiperventila-
cién psicégena o de ansiedad, ya que, en estas situaciones, la PCO,
durante el suefio no es baja, dado que durante este periodo no se
mantiene la hiperventilacién. Las situaciones que con mds frecuen-
cia producen hiperventilacién inexplicable son las enfermedades
vasculares pulmonares, sobre todo el tromboembolismo recurrente
o crénico y las situaciones de ansiedad.

Es curioso cémo los pacientes con hiperventilacién psicégena
presentan la disnea, sobre todo al reposo, pero no durante los ejer-
cicios suaves, y ademds tienen que suspirar con cierta frecuencia.
Suelen presentar sintomas como mareos, sudoracién palpitaciones
y parestesias. Se acompafia de una D(A-a)O, normal y la hiperven-
tilacion tiende a desaparecer durante el ejercicio. Sin embargo, los
pacientes que hiperventilan por enfermedad vascular pulmonar
tienen disnea de esfuerzo, mantienen la hiperventilacién durante
el esfuerzo y el gradiente alveoloarterial de O, es elevado (MIR
98-99, 5).

TRATAMIENTO.

Es el dela enfermedad o causa subyacente. En algunos casos, cuando
hay sintomas como mareos, parestesias y otros, el paciente se puede
beneficiar de la inhalacién de una concentracién baja de CO,.

TEMA 21. SINDROME DE DISTRES
RESPIRATORIO DEL ADULTO.

Elsindrome de distrés respiratorio del adulto o sindrome de dificul-
tad respiratoria del adulto, se sospecha ante multitud de situaciones
que pueden presentar una insuficiencia respiratoria aguda grave,
de rdpida evolucidn, junto con un patrén radiolégico con infiltrado
difuso alveolointersticial sin cardiomegalia.

Los criterios gasométricos son PaO,<55 mmHg con FiO,>50%,
(también se admite PaO,<50 mmHg con FiO,>60%). La complian-
za pulmonar es < 0 = a 50 ml/cmH,0 (MIR 00-01, 33; MIR 96-97,
229).

EmioLocia.

La causa mds comun del sindrome es la sepsis. Otras son los trau-
matismos tordcicos, las infecciones pulmonares diseminadas, la
aspiracion bronquial, lainhalacién de toxinas, el semiahogamiento,
algunos farmacos (opidceos, nitrofurantoina), los estados de shock,
las enfermedades autoinmunes, tras cirugia extracorpérea... Sin
embargo, la clinica, las alteraciones fisiopatolégicas y el tratamiento
es similar en todas ellas.

FisiopaTOLOGIA.

Es una forma de edema pulmonar producido por aumento de la
permeabilidad de la membrana alveolocapilar al ser lesionada, bien
de modo directo o indirecto.

Por ejemplo, en el caso de la sepsis, se estimulan los fagocitos
monociticos ylos polimorfonucleares, que se adhieren al endotelio
produciendo liberacién de mediadores de la inflamacién, como
leucotrienos, tromboxanos y prostaglandinas.

El aumento de permeabilidad hace que el liquido intraalveolar
sea muyrico en proteinas. Este liquido interfiere con el surfactante,
que ademds ve alterada su sintesis cuantitativa y cualitativamente
por lesién de los neumocitos tipo II, por lo que se produce colapso
alveolar. Pueden formarse membranas hialinas por el depésito de
fibrina y otras sustancias en el alvéolo. Todas estas alteraciones
predominan en zonas declives, quedando sélo una parte de pulmén
sano, que se ve obligado a realizar un trabajo “extra”.

Debido al edema intersticial y al colapso alveolar, los pulmones
se vuelven rigidos y aumenta el trabajo respiratorio. La sobrecarga
mecdnica produce fatiga de los musculos respiratorios con dismi-
nucién de los voliimenes ventilatorios. A veces se complica con
broncoespasmo.

Se producen importantes alteraciones de la ventilacién/perfu-
sién y, en estadio avanzado, hay cortocircuito intrapulmonar por
los alveolos colapsados y dreas atelectasiadas.

Cuando la situacién se mantiene, puede aparecer fibrosis a partir
de las dos o tres semanas (MIR 97-98, 148; MIR 96-97F, 252).

CLINICA.

El primer signo en aparecer es la taquipnea, seguida por disnea,
que van progresando con la enfermedad.

Laradiografia de térax muestra extensos infiltrados alveolointersti-
ciales difusos. Al principio, la hipoxemia mejora con oxigeno, pero
al avanzar y desarrollar el cortocircuito pulmonar, deja de hacerlo
y hay que iniciar ventilacién mecénica (MIR 98-99, 4; MIR 96-97,
19; MIR 94-95, 148).

TRATAMIENTO.

Se basa en solucionar el problema subyacente (sepsis, hipoten-
sién...) y la oxigenoterapia. Si no se corrige la hipoxemia con mé-
todos incruentos, se instaura ventilacién mecdnica (a veces con
presion positiva al final de la espiraciéon: PEEP), que aumenta el
volumen pulmonar y abre los alveolos colapsados, disminuyendo
el cortocircuito. Estd indicada cuando no se consigue una oxige-
nacién adecuada (PaO, >60 mmHg) con FiO, <0,6. Valores de PEEP
alrededor de 5 cmH,O son seguros y eficaces generalmente. Se
recomienda no pasar de 10 cmH,O, pues la PEEP puede aumentar
los trastornos hemodindmicos por elevar la presion intratorécica,
lo que puede afectar negativamente al gasto cardiaco al disminuir
la precarga (MIR 94-95, 255).

Las complicaciones principales del tratamiento son el barotrau-
ma, la toxicidad por el oxigeno (aparece siempre que se aporta una
FiO, >60% durante mds de tres dias; parece inducida por la forma-
cién de radicales libres de oxigeno) y las neumonias nosocomiales.
La mortalidad sigue siendo muy alta, pero va descendiendo. Los
pacientes que superan el episodio agudo suelen quedar libres de
secuelas, pero unos pocos desarrollan fibrosis pulmonar.

TEMA 22. VENTILACION MECANICA.

Para que haya intercambio entre los gases de la atmésfera y el
alveolo, es necesario que se generen unos gradientes de presién
ciclicos. En condiciones normales, éstos se producen por la con-
traccion de los musculos respiratorios. Al contraerse los musculos
inspiratorios disminuye la presién intraalveolar por debajo de la
atmosférica, generdndose un flujo de aire desde la atmdsfera al
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alvéolo. Durante la espiracién por retraccién eldstica pasiva del
parénquima pulmonar y la caja torécica, la presion intraalveolar
aumenta por encima de la atmosférica, lo que genera un flujo aéreo
del alveolo a la atmdsfera.

Cuando se altera este flujo de gases entre atmdsfera y alveolo o
cuando lo estd el intercambio gaseoso alveolocapilar (alteracion de
la difusion, de la ventilacion/perfusion), se recurre a los respirado-
res, que insuflan una mezcla gaseosa enriquecida o no en oxigeno
en la via aérea del enfermo, a través de un tubo endotraqueal o
una cdnula de traqueostomia. Los gases son espirados de forma
pasiva.

Figura 64. Tipos de ventiladores y mascarillas.

Hoy dia se han desarrollado métodos de ventilacién mecénica
no invasiva mediante mascarillas adaptables al rostro del enfermo,
de gran utilidad en los trastornos de hipoventilacién, aplicando una
presiéon continua en la via aérea para evitar su colapso (CPAP), ala
que a veces se anade una presion positiva durante la inspiracion
para mejorarla (BiPAP).

Cartilago tiroides
Cartilago aritenoides

e y

Ligamento
cricotiroideo medio

Ligamento
cricotraqueal

[f

Figura 65. Técnica de traqueostomia.

MODALIDADES DE VENTILACION.

Dependiendo de si puede o no participar el paciente de forma activa,

existen distintas modalidades:

¢ Ventilacion mandatoria continua (CMV). La insuflacién se
produce con una periodicidad impuesta por el respirador.

e Ventilacién mandatoria asistida (AMV). La insuflacién se

produce en respuesta a iniciativas inspiratorias del enfermo,
detectadas por sensores regulables del respirador.
Ambas requieren una buena adaptacién a la mdquina y se
suelen emplear drogas para sedacién y/o relajacién. Las com-
plicaciones tipicas de estas modalidades son el barotraumayla
incapacidad para desconectar al paciente del ventilador, pues
aportan una asistencia completa en cada inspiracién.

¢ Ventilacién mandatoria intermitente sincronizada (SIMV).
Permite la ventilacién espontdnea del paciente y la comple-
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menta con ciclos prefijados de ventilacién con presion positiva
intermitentes (IPPV) que no coinciden con los espontdneos.
Las presiones obtenidas en la via aérea son menores que con la
IPPV simple (CMV y AMV). Permite realizar la desconexion del
ventilador, pero como problema importante esté la posibilidad
de asincronia entre el paciente y la maquina.

¢ Presidon positiva espiratoria final (PEEP). Se emplea en ciertas
enfermedades como el sindrome de distres respiratorio del
adulto, que tienen tendencia al colapso alveolar, pues aporta una
pequeia presién al final de la espiracién para evitar el cierre de
la via aérea. Con eso se consigue aumentar la CRF y disminuir
el cortocircuito intrapulmonar.

¢ Presién positiva continua en la via aérea (CPAP). Es el equiva-
lente al PEEP cuando el paciente respira espontdneamente de
forma parcial o completa. Se emplea para evitar el colapso de
la via aérea, por ejemplo en el SAOS.

TIPOS DE RESPIRADORES.

Se dice que un respirador cicla cuando deja de insuflar aire para

permitir la espiracion pasiva del paciente. Segun ello, distinguimos

tres tipos de respiradores:

¢ Ciclados por presiéon (manométricos). Insuflan aire hasta al-
canzar una presion prefijada en la via aérea.

¢ Ciclados por volumen (volumétricos). Insuflan un volumen
prefijado de aire.

¢ Ciclados por tiempo. Se comportan como volumétricos, es decir,
que insuflan hasta un determinado volumen, pero prefijdndose
el volumen minuto y la frecuencia de insuflacién.

TEMA 23. TRASPLANTE DE PULMON.

INDICACIONES.

El trasplante puede ser de pulmoén tnico, bipulmonar o cardio-
pulmonar. En general, son candidatos todos aquellos pacientes
afectos de una enfermedad pulmonar en fase terminal y con corta
esperanza de vida.

Anastomosis arteria

) pulmonar
Anastomosis

bronquial

Nervio frénico

Corazén

Venas pulmonares

Figura 66. Plano quirtrgico de un trasplante pulmonar.

La indicacion mds frecuente de trasplante unipulmonar la
constituye la EPOC tipo enfisema.

Para el trasplante bipulmonar, los receptores mds frecuentes
padecen fibrosis quistica y en el caso del trasplante cardiopulmo-
nar, los receptores mas frecuentes son pacientes con hipertension
pulmonar primaria (MIR 03-04, 222).

Los posibles receptores del trasplante deben cumplir los si-
guientes requisitos:
¢ Expectativa de vida < 18 meses (relativo).
¢ Edad méxima de 50-65 afios, segtn la agresividad del procedi-

miento.

* Ausencia de enfermedad sistémica que afecte a otro érgano
principal.

* Fraccion de eyeccion de ventriculo derecho > 20% (excepto el
cardiopulmonar).
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¢ Que el enfermo no precise corticosteroides en dosis altas para
controlar su enfermedad.

¢ Que el enfermo se controle ambulatoriamente.

* Buena predisposicién individual y equilibrio psiquico y emo-
cional.

Tabla 26. Criterios fisiopatoldgicos para la indicacion
del trasplante pulmonar.

EPOC FQ FPi

* CV/CPT<60%.
* Hipoxia en reposo.

* VEF, con Bd <30%.

* PO, <55-60 mmHg
o hipercapnia en
reposo.

o HTP 22 grave.

e Grave limitacién
para las actividades
cotidinas.

HTP 12

¢ Clase funcional III-IV de la NYHA.

* Presion auricular derecha media >10 mmHg.
* Presion arterial pulmonar media >50 mmHg.
« Tndice cardiaco <2,5 (L/min)/m>.

* VEF, con Bd <30%.
* PO, <55-60 mmHg
o hipercapnia en

reposo.

e Alto nimero de
complicaciones.

¢ HTP 22 grave.

Una vez seleccionado el receptor, se considerara cuél es el mo-
mento mds idéneo para que reciba el trasplante segtin su enferme-
dad y qué modalidad de trasplante es la mds adecuada.

Tabla 27. Indicaciones de cada modalidad de trasplante.

Unilateral:

* Enfermedad pulmonar restrictiva.

* EPOC.

* Hipertensién pulmonar primaria.

Bilateral:

» Fibrosis quistica.

* Bronquiectasias generalizadas.

* Enfermedad pulmonar restrictiva o EPOC con componente
séptico.

* Hipertension pulmonar primaria.

Cardiopulmonar:

* Hipertensién pulmonar primaria con lesién cardiaca inco-
rregible.

* Cualquiera de las anteriores con lesion cardiaca grave.

COMPLICACIONES.

Dehiscencia y estenosis de la anastomosis bronquial. Las pe-
queiias dehiscencias postquirtirgicas son frecuentes y generalmente
leves. Hasta un 10-15% de pacientes sufren estenosis que requiere
tratamiento, usualmente por fibrobroncoscopiay dilatacion, resec-
cion con laser o colocacion de un stent.

Rechazo. Agudo. Lo presentan las tres cuartas partes de los pa-
cientes, generalmente en los dos o tres primeros meses. La clinica
es andloga a la de un proceso infeccioso pulmonar, por ejemplo
por CMV (fiebre, tos, disnea, crepitantes...), con caida de la funcién
pulmonar (hipoxemia, pérdida de FEV,...). Para confirmar el diag-
néstico, la biopsia transbronquial es el procedimiento de eleccién.
El tratamiento se hace con corticoides intravenosos en dosis alta,
con buena respuesta en la mayoria de casos.

Cronico. Aparece en casi la mitad de los casos. Es sinénimo
de bronquiolitis obliterante y se caracteriza por obstruccién y
destruccion de los bronquiolos. El principal factor de riesgo es el
antecedente de rechazo agudo. La clinica también recuerda a la de
una infeccion de vias respiratorias, aunque de inicio mds gradual y
con importante limitacién al flujo aéreo. La biopsia transbronquial
es menos sensible y especifica que en el agudo, por lo que el diagnés-
tico suele ser clinico. El tinico tratamiento consiste en incrementar
la inmunosupresion, con lo que a veces se retrasa la progresion, si
bien sigue siendo la principal causa de muerte tardia.

Infecciones. Son la primera causa de mortalidad en la actuali-
dad. Las mds frecuentes son:

La neumonia o bronconeumonia purulenta por gérmenes
nosocomiales (estafilococos, bacilos gramnegativos...) son frecuen-

tes en los primeros meses (MIR 00-01F 24). En fases tardias con
bronquiolitis obliterante desarrollada, también son comunes los
episodios de neumonia sobre todo por gramnegativos (especial-
mente Pseudomonas).

La neumonia por citomegalovirus (la mds frecuente) aparece
generalmente tras el primer mes y antes de los seis. Clinicamen-
te es casi indistinguible del rechazo agudo, por lo que la biopsia
transbronquial con examen microscépico y cultivo, asi como los
estudios seroldgicos, suelen ser necesarias para el diagndstico. Se
trata con ganciclovir.

En los tltimos afios hay un aumento de infecciones flingicas,
especialmente por Aspergillus. Por todo ello, es fundamental una
adecuada profilaxis antimicrobiana en el perioperatorio, asi como
el tratamiento agresivo y precoz de las infecciones respiratorias en
pacientes trasplantados.

Recurrencia. Se ha descrito recurrencia en el injerto de la enfer-
medad original en algunos casos, especialmente la sarcoidosis.
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