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INTRODUCCION

Al paciente inmunosuprimido { PIS ) lo describiremos
como aquella persona cuyos mecanismos inmunoldgicos de defensa
en contra del medio ambiente interno y externo se encuentran al
terados, conviertiéndolo en un sujeto nds susceptible a una am-
plia gama de infecciones y neoplasias.

Hace algunas décadas solo aquellos pacientes que reci
bfan mostaza nitrogenada o radiaciones veian afectado seriamen-
te su sistema inmune. Sin embargo, actuvalmente por los miltiples
agentes "terapelitico" utilizados parael tratamiento de enfer-
medades otrora de prondsticos muy sombrios como Leucemias, Lin-
fomas y enfermedades reumatoldgicas como Lupus Eritematoso Gene
ralizado o Vasculitis Sistémicas y por el auge de los transplan
tes de drganos, la sobrevida de estos pacientes ha mejorado sig
nificativamente, pero al costo de convertirlo mds susceptible a
infecciones; siendo estas la causa principal de defuncidn de-
estos pacientes.

Se puede afirmar que el PIS se ha welto relativamente
" comiin " sobretodo en hospitales considerados como de tercer ni
vel, como el nuestro, Siendo nuestra obligacifn aprender un ma--
nejo adecuado de Tos mismos. Este tipo de paciente representa -
para el médico un reto especial debido a que se comporta de mane
ra diferente a un paciente inmunocompetente (PIC), presentanfio -
problemas especiales de diagnéstico y tratamiente. ;'
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Muchos de nosotros nos sentimos ocasionalmente frustra
dos ante estos pacientes debido a que las infecciones que presen
tan son causadas por organismos poco usuales o "raros", ocurren-
en sitios no comunes y presentan cuadros clinicos atipicos. Esta
sansacién 1leva frecuentemente a la desesperacidn y a Ta decisidén
de iniciar tratamiento empirico tratando de incluir " todas " las
posibles etiologias. Esta actitud me parece perjudicial tanto pa-
ra el paciente como para el médico por razones que luego amplia--
remos. Considero que la actitud a tomar debe ser la de amalizar-
a cada paciente de manera individual y no encajonarlo rdpida .y fa
cilmente como un paciente inmunosuprimido. Para esto es importan-
te recordar que no todos los PIS tienen el mismo defecto inmunold
gico y que tiene alguna utilidad practica conocer el tipo o tipos
especfficos de alteracidn irmunoldgica que tiene el paciente, ya-
sea por su padecimiento de base y/o tratamiento, para poder tra--
tar de correlacionario con alguna etiologfa especffica (tabla I -
y I},

Es importante mencionar que aparte de las condiciones - .
mencionadas en la tabla I - como causantes de inmunosupresidn, exis
ten otros factores que predisponen a los pacientes a infecciones
diversas. Estos serfan:

1.~ Dafio a la barrera anatfmica tanto de mucosas como de piel.

" a) Catéteres Intravenosos.

b) Sondas Urinarias.



c) Cénulas Endotraqueales.

d) Cirugfa.

2.- Fenfmenos Obstructivos.
— a) Carcinoma Broncogénico con obstruccidn bronquial.

b) Carcinoma Ovarico con obstruccién ureteral.

3.- Alteraciones del Sistema Nervioso Central.
a) Pérdida del reflejo nauseoso.

b} Incontinencia de esffnteres.

4.~ latrogénicos.
a) Quimioterapia, Cirugfa, Radiaciones.
b) Antibidticos.

c) Catéteres intravenosos e intraarteriales.

En Ta tabla I tratamos de resumir las principales cau
sas de inmunosupresién adquirida a 1a que se enfrenta el clini-

co y en la tabla II el tipo de infecciones mas frecuentes depeg
diendo del tipo de immunosupresién.

Obviamente que el término de disfuncién de células T
es sumamente amplio pero sirve al propisito inicial de subclasi

.,



ficar al PIS con respecto a los factores que predisponen a una
infeccitn, Hay algunas enfermedades como la de Hodgkin o el Sin
.drome de Inmuncdeficiencia Adquirida (SIDA) que tienen altera--
cidn en 1a imunidad celular como parte integral de la enfermedad
aun sin tratamiento; mientras que Jos pacientes con transplante
renal o cardiice { 37,38), leucémicos con tratamiento para mante
ner remisidn (39) o bien transplantados de médula osea, tienen -
alteraciones en la inmunidad celular como resultado de 1a terapia
inmunosupresora.

La infeccitn en el huesped immunocomprometido depende
{ como con el PIC ) de Va interacidn entre los mecanismos de
defensa del huesped y el nimero y virulencia de Jos patdgenos -
potenciales presentes. Sin embargo , en el PIS, una menor canti-
dad y una menor virulencia de los patdgenos pueden inducir 1a en
fermedad, en comparacidn a los huesped sanos, ademfs de que Tos mi
croorganismos que habitualmente no producen enfermedad 1o hacen
en el primer grupao de pacientes.

No hay que perder de vista que Jas clasificaciones mos
tradas en las tablas I y Il, como casi todas las clasificaciones,
tienen algo de arbitraria ya que el campo de la biologfa escapa
a los patrones rfgidos. Estas clasi ficaciones solo sirven de -
base general a partir de la cual existen diversas combinaciones
en cuanto a que una sola enfermedad puede causar mas de un tipo -
especifico de inmunosupresidn, amplio asf la gama de posibles -
patégenos.

La motivacién principal de este trabajo estd en relacidn
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a las infecciones pulmonares en el PIS. Esta inquietud se basa
en los siguientes motivos:

Los pulniones se encuentran involucrados en la mayoria
de las complicaciones del PIS y cuando la afeccibn es difusa la
mortalidad se acerca al 50 porciento, siendo 14 infecciGn pulmv
nar la causa principal de muerte en pacientes hematol6gicos /1 ,
2, 3,4, 5, 6, 7)., Ademfs 1a afecci6n pulmonar no infecciosa os-
tamb18n muy comin e incluye toxicidad por drogas (8,9), neumoni-
tis post-radiaci6n (8,10), hemorragia pulmonar }4,11), afeccitn
pulmonar por ia enfermedad primaria (4,12), edema e infartos pul
monares (13).

La pmsentacion de un paciente inmunosuprimido con fie
bre e infiltrados pulmonares es relativamente comiin en nuestro
medio, 1o cual, agregado a la gravedad del paciente hacen deseable
un diagndstico rfpido y preciso para iniciar una terpia espect-
fica. Es bien conocido que los mé&todos habituales de diagnbstico
de las infecciones pulmonares en los PIC no son de la misma utili
dad en Tos PIS (3,12,14,15) incluyendo historia clinica, la radig
graffa de térax y el examen de esputo.

Por este motivo, y @ pesar de sus riesgos inhareites ,
se han evaluado muitiples técnicas invasivas pura el diagnBsticu
de infiltrados pulmonares en el P1S, a saber: el lavado broncoalveo
lar (16), la aspiracisn percutdnea (12,17,18,19), 1a biopsia percutd
nea {20,21), la biopsia transbronquial (20,22,73,24,25,25,27,28,29)



1a biopsia por toracoscopia (30,31) y 1a biopsia a cielo abierto
(7,13,21,22,32,33,34,35,36) .

En la Titeratura revisada, el método diagnfstico de ma-
yor utilidad por su alto porcentaje de diagnisticos especificos
y su baja morbi-mortalidad es la biopsia pulmonar a cielo abierto.
Sin emb argo, también es cierto que &ste es tal vez el procedimien
to mas agresivo en cuanto a que se somete a un paciente con insufi-
ciencia respiratoria a anestesia general. Por ésto es que su indi-
cacién no es del todo f&icil y sigue, a pesar de todo, siendo contro
vertida. .

Considero que es muy importante conocer nuestra experien
cia pasada de 1a utilidad de la biopsia pulmonar a cielo abierto en
el diagndstico diferencial de un PIC con infiltrado difuso pulmonar
en 1a radiograffa de térax. Esto nos podrd dar bases mids firmes ce
si es un método que, ennuestras manos, tiene alguna utilidad y un ~
riesgo aceptables. Este estudio retropectivo se 1levé a cabo bajo -
este objetivo.




MATERTAL Y METODOS

Se revisaron las libretas de material quirlirgico del
departamento de patologfa del peri6de comprendido entre el 1°
de: enerode 1974 al 26 de febrero de 1984, que es donde se anotan
toadas las biopsias que en dicho departamento se procesan.

Se hallaron un total de 59 biopsias pulmonares en este
peri6do. Se hizo una revisi6n inicial de Jos 59 expedientes cl1f-
nicos y se desecharon aquellos que correspondfan a un enfermo con
un infittrado pulmonar de cualquier tipo pero localizado a un solo
segmento pulmonar. Es decir, se incluyeron dnicamente aquellos pa
cientes que tenfan un infiltrado cuyo patrén podfa ser alveolar,
intersticial o mixto, peroque adem&s tuviera una localizacibn bi
lateral, difusa. De esta manera se incluyen 35 pacientes, de quie
nes se hizo una revisifn exhaustiva de su expediente clfnico.

Las biopsias pulmonares durante este periodo fueron -
efectuadas por miltiples cirujanos, por 1o que no existis ninguna
uniformidad en cuanto al sitio en que se efectuG la biopsia. De
tal manera que estas se realizaron en el sitio que, a juicio del
cirujano, existfan mayores probabilidades de encontrar tejido pul

monar afectado. As§ los sitios de acceso a la toracotomia fuéron:



el segundo o.quinto espacio, intercostal pori su cara anterinr, o bien
una toracotomfa,lateral extendida:a nivel del septimo u octavo
espacio intercostal. E1 tiempo operatorio aproximado fué de en
tre treinta y cuarenta y cinco minutos, dejandose siempre un --

sello de agua que se retiraba al observar reexpansifn puimonar.

. E1 destino de 1a biopsia pulmonar dependié también del

o SISO i
Iogfa mientras que su envfo al departamento de Infectologfa fué
vafiéblé.
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se hicleron inmedfatamente los siguientes procedimientos: improntas
de 1a biopsia para tinciones de Gram, Ziehl-Neelsen, Grocott y azul
de toluidina. Posteriormente se procedif a efectuar un homogeneiza-
do de Ta biopsia, de la cual se hicieron tinciones de Gram, 2iehl-
Neelsen, cultivandese bacterias, mycobacterias, hongos y anaero-
bjos; ;de\ manera; rutinaria. En caso de sospechi étiol6gice espect -
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T Ty ven
e Vit



muestras en formol para que a las 24 horas se les hicieran tinciores
de hematoxilina-eosina, Grocott, Gram y PAS, Solo a peticibn de los
médicos encargades del caso se cangelé un pedazo de la muestra -
para efectuarle tinciones de Gram y Grocott, para diagnostico --
rdpido. Se procesd la muestra para microscofa electrnica 6 para

inmunofluorescencia, solo cuando a§i se solicitaba.



RESULTADOS

En el peri6do revisado se recibieron en ¢l departamento
de patologia 35 biopsias pulmonares de pacimntes con infiltrado -
pulmonar difuso bitateral. De las 35 biopsias, 24 {62.8:) fueron
a cielo abierto y 5 ( 17.2%) fueron por broncoscopia, 29 (82.9.)

fueron en vida del paciente y 6 (17.1.} fuercn post-mortem,

Las caracteristicas de estos 6 picientes en quienes se
realizé la biopsia post-mortem fueron las siquientus: un paciente
con S.1.0.A. en su fase terminal hizo un infiltrado intersticial
bilateral y por sus condiciones clinicas s¢ decidid no someterlo
a la biopsia a cielo abierto. Clinicamente se suspecho, ufa neumo
nia por Pneumocystis_carinii vs. Citomeqalovirus y en la antersia
se comprob§ el diagn8stico de meumonfa por Citomegalovirus. Otro
paciente tenfa una neumopatfa crénica de etiologfa desconocida
mas una neumonfa bacteriana o viral agrenada. Murié a las 48 horas
de su inqgreso, no habiéndosele realizado procedimientos diagmésti
cos invasivos. la autopsia s reporté cono compatible con neuwenfa

viral.

El tercer pacicnte tenfa Lupus [ritematoso Sistémico e
ingresé por un infiltrado basal para el cual recibi6 tratamiento
con peniciling en base a qur cn ¢l estudio del espwo se observa-

ron diplococos qram positivos. A los dos dias o) infiltrado se -
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diseming acompafandose de insuficiencia respiratoria, falleciendo
48 horas después, sin haberse realizado ninguna maniobra diagnds-
tica invasiva. En la biopsia post-mortem se diagnostico una neu-
monia por Citomegalovirus. E1 cuarto paciente tenia Leucemia Agu-
da Megacariobldstica en recafda y tenfa 5 dfas con insuficiencia-
respiratoria y fiebre mas un infiltrado intersticial bilateral. A
las 48 horas de internado se decidid hacer biopsia pulmonar a cie
lo abierto, falleciendo en el quir6fano por insuficiencia respira
toria progresiva. Em la biopsia pulmonar post-mortem se diagnos-
ticG una neumonta por Pneumocystis carinii, Finalmente, el quinto
paciente tenfa Artritis Reumatoide y un cuadro de ocho dias de --
evolucidn con manifestaciones neurolfgicas compatihles con un ac-~
c.idente vascular cerebral, Ingresf al hospital en paro cardio-res
piratorio que fue reversible. En las placas de t6rax tenia un in-
filtrado micronodular bilateral extenso, por lo que al fallecer -
48 horas después, se hizo la biopsia pulmonar post-morterﬁ. en ba-

se a la cual se diagnostic6 “Membrana Hialina Multifocal".

E1 sexto paciente tenfa Linfoma de Hodgkin en remisién
e ingres6 al hospital por un cuadro de 3 dfas de evolucidn con -

sintomatologfa respiratoria, fiebre y con .un infiltrado en ambas



bases de tipo alveolar, sospechandose clinicamente un a neumonfa
bacteriana. A las 24 horas la paciente se agravd clinica v radip
16gicamente falleciendo por insuficiencia respiratoria. Se le --
hizo broncoscopfa, biopsia transbronquial y biopsia postemortem,

reportindose como “epitelio bronquial con hiperplasia®™.

De los 35 pacientes estudiados 24 fueron mujeres (68.6
por-ciento} y 11 hombre (31.4 porciento), y 1a edad media fue -

de 50 afos con un rango de 16 a 83 afios de edad.

E1 tiempo promedio para efectuar 1a biopsia desde su -
ingreso al hospital fué de 9.62 dfas con un range de 1 a 32 dfas.
Los padecimientos de base was importantes fueron los siguientes:
8 pacientes (22.9 porciento) no tenfan ningun padecimiento de
base y la afeccién pulmonar se considerd como "primaria", 7 pa--
cientes (20 porciento)) tenian Lupus Eritematoso Sistémico, de -
los cuales 3 se encontraban “activos" y 4 "ipactivos", por para
metros ¢linicos. Hubo 2 con Linfoma de Hodgkin (8.6 porciento) -
1os cuales no estaban en remisitn. Los 5 pacien tes con Vasculi-
tis Sistémica (14.3 porciento) se hallaban con actividad de su -
enfermedad; 3 pacientes (8.6 porciento) con Diabetes Mellitus --
descontroladay 2 pacientes (5,7 porciento) con Artritis Reumatoi
de Activay y 2 con leucemias (5.7 porciento)una aguda y otra cr

nica, ambas en fase de recafda, E1 resto de los diagnGsticos de
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los padecimientos de base se pueden observar en la tabla III.

Los 6 pacientes con biopsia post-mortem, por razones
16gicas, se excluyen del andlisis de complicaciones asociadas
a la biopsia, evolucién postoperatoria y tratamiento post-biop-
sia.

Veintiocho de los pacientes {80 porciento} se presen-
taron con sintomatologfa respiratoria y de estos en 20(71 por--
ciento) se acompaii de fiebre. Siete pacientes (20 porciento) -

estaban totalmente asintomdticos.

E1 tiempo de evolucitn de 1a sintomatologia respirato
ria fue en promedio de 127,4 dfas con un rango de 1 dfa hasta-
3 afios. Siete pacientes (25 porciento)tuvieron un a evolucién -
menor de 1 semana y ocho pacientes (28.6 porciento) tuvieron en
tre 1 y 4 semanas. Trece pacientes (46.4 porciento) tuvieron -

un a evolucibn de mids de 4 semanas.

Los djagndsticos ¢1inicos efectuados por los residen-
tes encargados del paciente con respecto al problema pulmonar -
se resumen en la tabla IV. Los pacien tes "sin diagnfstico” se-
refieren a aquellos en que se enunciaban 2 o mas categorias =---

diagndsticas, por ejemplo: infeccién v.s. neoplasia v.s. toxici
dad por drogas.
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De los pacientes en 10s que se sospechd por clinica
" el diagnbstico de Tuberculosis, en ninguno se pu do corroborar
por 1a biopsia. De 4 pacien tes en los que se sospecho neumonfa
por Pneumocytis carinii solo en uno se confirmg. Finalmente ,
de 2 pacientes en 10s que se sospecho etiologfa viral, en solo

uno se comprobd por la biopsia.

Se hizo el andlisis de los tratamientos empiricos -
administrados a los pacientes y podemos percatarnos de la diver
sidad de los mismos: 15 pacientes (42,9 porciento) no recibieron
nada y 6 pacientes ( 17.1 porciento) recibieron sclo antifimicos,
El resto de los tratamientos emiricos administrados pueden obser

varse en la tabla V.

Se hicieron broncoscopfasen un total de 9 pacientes: er
5 las broncospopias fueron el (inico método diagnostico; en 1, la
broncoscopia fue post-mortem y en 3, fué previa a 1a biopsia pul-

monar a cielo abierto.

De estas 9 broncoscopias, 6 se reportaroncome normales

y en 3 no existe reporte alguno.

En cuanto a los resultados microbiolbgicos tenemos To

siguiente: no hay ninguna muestra de expectoracidn y hay 3 mues~



tras de punciones transtragueales en las que en la tincin de
Gram no se observd nada y tuvieron de crecimiento bacterias -

Gram negativas.

De las 35 hiopsias pulmonares, solo 9 (25,7 porciento}
Vlegaron al Taboratorie ‘de-microbiologfa, De éstas, en 7 (77.8 «
porciento) no se hizo ninglin diagndstico. En las 2 restantes hubo

crecimiento de bacterias Gram negativas y levaduras.

Los resultados histopatolfgicos de todas las biopsias -
se pueden observar en ia tabla YI. Ademds se analizaron por sepa=-
rado os resultados de las biopsias efectuadas por brnnrnscop1as;

Tos cuales se pueden ver en 1a tabla VII.

Los tratamientos post-biopsia se enumeran en la tabla -
VIll. Lo mds importante de mencionar es que se efectuaron modifi-
caciones al tratamiento empirico inicial en 19 ocasiones, inclu--
yendo 1a suspensi6n, el inicio o la adicidn de wedicamentos nug

vas .

En 24 pacientes (B2.8 porciento) no hubo ninguna compli
cacibn. En un paciente hubo sangrado en el sitio de }a biopsia -~
que cedid con medidas locales ademds de una fistula pleuro-glutea
Otro paciente tuvo enfisema sucutdneo en el sitio del sello de ~-

agua. Un paciente tuvo una neumonia por broncoaspiracion. Final-~

.
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mente hubo una muerte atribuida a la biopsia pulmonar, secunda-
ria a un sangrado masivo en el sitio de la biopsia en una pacien

te con hipertensién pulmonar en estudio.

En la evolucin postoperatoria 10 pacientes (34.5 por
ciento) sobrevivieron y 19 pacientes {65.5 porciento) fallecie-
ron. Las causas del fallecimiento, incluyendo a los 6 pacientes
en quienes se realizd biopsia post mortem, se pueden ohservar -

en la tabla IX.

De los 13 pacientes que fallecieron por progresién de
1a insuficiencia respiratoria, 4 fallecieron en el postoperato-
rio inmediato y el resto (9 paciente) entre 10 y 40 dias después

de 1a toma de la biopsia.

Los Diagn6sticos de aquellos que fallecieron por pro-
gresidn de la insuficien cia respiratoria se enumeran en l1a tabla

X.



DISCUSION

Treinta y cinco biopsias pulmonares de pacientes con -
infiltrades difusos, en un perifdo de 10 afios, son una cantidad pe
quefia compardndola con otras series reportadas eﬁ la literatura --
(12,13,33,42,43), las cuales en peri6dos mas cortos tienen el da-~-
ble o triple de pacientes. La explicacifn a este fenémern consistz
bésicamente en los siguientes factores: a pesar de que nuestro hos
pital es de concentracidn y maneja un nimero considerable de pa---
cientes inmunocomprometidos, s.igue siendo un hospital "pequefio" en
cuanto a la cantidad de camas con 1as que cuenta (aproximadamente-
160). Otro factor importante es que un nimero importante de los pa
cientes que son sometidos a biopsias pulmonares en otras institu--
ciones son usualmente pacientes con infiltrados difuses crbnicos ,
en individuos no inmunosuprimidos, que habitualmente son captados-
y estudiados per un servicio bien integrado de Neumologia, mismo -

del que realmente carecemos en nuestro hospital.

Finaimente, hay que tomar en consideracidn que la necesi
dad de efectuar biopsias pulmonares ha sido enfatizada selo recien
temente en nuestro hospital, siendo anteriormente una decisidn to-

mada de manera esporddica y no sistematizada.
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Para poder sacar conclusiones vdlidas y correctas es im
portante no perder de vista el tipo de poblacidn que estamos ana-
lizando. Como se puede observar en la tabla III, el 40 porciento
de 1a poblacién estudiada tenia alquna enfermedad del tejido conec
tivo, el 17.1 porciento tenfan alguna enfermedad hematolfgica, el
22.9 por ciento, alguna enfermedad pulmonar primaria y ninguno de
los pacientes era transplantado renal. De tal wanera que selo un
poco mas de la mitad de nuestra poblacitn se puede considerar «
como inmunosuprimida si se tomz en cuenta la clasificacién de la-

tabla I,

Esta distribucifn de nuestra poblaci6n explica el porqué
de nuestros resultados histopatolégicos donde tenemos que solo el
20 porciento tuvo una etiologfa infecciosa. Esto contrasta con -
otras series de la literatura que reportan hasta un 70 porciento -
de diagnésticos infecciosos (12,13), diferencia que se puede expli
car en gran parte debido, a que &stas d1timas estaban constituidas

dnicamente con pacientes inmunosuprimidos.

Tomando en cuenta la historia ¢linica y Tos exdmenes de
gabinete y de laboratorio de rutina, manos del 50 porciento de los

diagndsticos iniciales son  confirmados por la biopsia (4,12}.
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En nuestra experiencia, de los 29 diagndsticos inicia
1es (excluyen do a los 6 pacien tes sin diagnfstico) solo en 13 se
“'fx’Jdo conf'lrmar alguna de las sospech as diagngsticas, ]o cual re--
i presenta e'l 44 .9 porc1ento de concordancia, cifra semeJante ala -
'i":;repartada en 1a literatura,
EEA TR e i
Fisd e Respecto a los tratamientos empiricos 1lama 1a atencifn,
i; 1como se puede observar en la tabla VI, que el 42.9 porciento de -
_ Tos pacientes no recibi ninguno, porcentaje que difiere al de otro
estudios (12,13).Sin embargo no hay que perder de vista que mis del
40 porciento de los pacientes de nuestro estudio tenfan padecimien-
tos crfinicos, que p'ermiten estudiarlos adecuadamente sin necesidad
de fniciar un tratamiento empfrico temprano. En cambio &ste solo =
estd indicado en aguellos pacientes inmunosuprimidos que presentan
un infiltrado pulmonar agudo, quienes fueron solo la mitad de Jos -

pacientes del presente estudio.

Uno. de los puntos de mas interes es Ja comparacifn de los tra-
tamientos administrados después de conocer el resultado de la biop-
sia con los tratamientos administrades de manera empfrica. puesto -
que esto refleja en buena medida la utilidad prictica de la biopsia
‘pulmbn‘ar. En este sentido, hubo 19 modificaciones en el tratamiento
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post-biopsia, lo cual representa que el 54.3 porciento de los
tratamientos iniciados empfricamente se modificaron al cono=
cer el resultado de la biopsia, Otros estudios que han anali-
zado este pun to (5), tienen un porcentaje muy similar de mo-

dificaciones (57 porciento).

E1 otro punto importante de analizar, con el objeto
de definir 1a utilidad de las biopsias pulmonares, es observar

su impacto sobre la mortalidad de los pacientes.

La mortalidad global de los pacientes que fueran so-
metidos en vida a Ta biopsia pulmonar fue de 65.5 porciento. -
Esta cifra parece bastante elevada, pero en forma aislada no -
nos dice mucho, por 10 que tiene que compararse con otras se--
ries. En la serie de Gaensler (42) la mortalidad en 360 biop
sias a cielo abierto fue de 0.3 porciento, A primera vista as-
ta diferencia pareceria inaceptable pero hay 2 factores a con-
siderar para entender esta cifra tan baja. Por una parte el --
tiempo de sequimiento es muy diferente, es decir en la serie-
de Gaensler é_ste fué de hasta un mes después de la biopsia, -~
mientras que en el de nuestros pacientes fue con un rango de
1 dia hasta 10 ahos. Por otro lado, todos los pacientes de Ga-

ensler tenfan infiltrados pulmenares difuses cronicas, a dife-
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rencia de nuestra serie en que s6lo la mitad correspondia a este
grupo de pacientes. De tal manera que la cifra de Gaensler, con-
una mortalidad de 0.3 porciento, se le puede considerar como la
mortalidad post-operatoria a corto plazo de la bispsia pulmonar
electiva, que es muy similar en cualquier tipo de cirugia electi

va,

Los estudios de Pennington (5) y Greemman (12) son de
pacientes inmunocomprometidos con infiltrados pulmonares difusos
y aqudos, siendo su mortalidad del 45 y 49 porciento, respectiva
mente, Difieren de nuestro estudio porgque s6lo se refieren a la
mortalidad postoperatoria jnmediata, sin embargo, sirven para
situarnos mds correctamente ya que son pacientes similares a los

nuestros.

Con el objeto de comparar nuestra mortalidad postepera-
toria tenemos que de las 19 pacientes a quienes se les hizo biop
stas pulmonares en vida y fallecieran, 11 de ellos (57.9 porcien
te) lo hicieron durante el primer mes de postoperados, cifra que

se acerca mis & lo reportado en las series antes mencionadas.

La causa principal de muerte en nuestra serie fue por
insuficiencia respiratoria, explicando el 52 porciento de las my

ertes. En otras series grandes con pacientes similares a los
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nuestros (5,12,13) 1a causa principal de muerte fue similar en

tipo y frecuencia.

_ Resulta interesante analizar los diagndsticos de aque-
110s pacientes que fallecieron por insuficiencia respiratoria -
(tabla X). A pesar de que las infecciones fueron solo el 20
pﬁrc'l ento de los diagndsticos histopatologicos definitivos, en
este subgrupo de pacientes que fallecieron por insuficiencia -
respiratoria progresiva, el 46 porciento tenfa una infeccién - '
subyacente. Esto sugiere que los procesos infecciosos, en -
nuestro grupo dg enfermos, representan un riesgo importante de
muerte por progresién irremediable de la insuficiencia respira-

toria.

A De las infecciones detectadas, en 1a actualidad se cuen
ta con un tratamiento efectivo para por 1o menos la mitad de los
casos ya que, por el momento, no hay uno para el citomegalovirus,
Es decir, que de hacerse un diagnfstico etioldgico especifico a .
tiempo se puede iniciar un tratamiento bién dirigido, en por lo

menos 1a mitad de estos pacientes.

De hecho, como se puede observar la taﬁla VIII, hay tra-. .

tamientos indicados que no se habfan iniciado en el tratamiento .
- empfricn, como son un curso de quimioterapia y otro de ARA-A, o
bién. la administracion de predniscna al 3 porciento de los pa-

cientes.
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pues cada grupo ha definido este punto en base a su propia expien

cia,

Solo en los {1timos 5 a 7 afios se ha hecho evidente que
e abordaje de estos pacientes debe ser muy expedito con el objeto
de obtener un diagndstico especffico, en 1as mejores condiciones-
posibles para el paciente, y asi poderle dar 12  oportunidad de

que responda a un tratamiento dirigido.

En nuestro hospital solo recientemente ha habido la dis
posicifn para efectuar biopsias pulmonares con celeridad, lo cual
se evidencia en nuestro muy prolongado tiempo entre el ingreso al
hospital y 1a ejecucién de l1a hiopsia, siendo éste en promedio de
9.62 dias. las 6 biopsias post-mortem fueron de pacientes con --
sintomatologfa respiratoria aguda (menos de 7 dfas). Hubo 5 paci-
entes mds con sintomatologfa respiratoria aguda,a 3 se les hizo
biopsia a cielo abierto (en un promedio de 3.3. dfas) y a los --
otvos 2, se les efectud broncoscopias a los 2 dfas del ingreso. -
Es decir, que el promedio de 9.6 dfas se explica mds que 'nada por

Jos pacientes con sintomatologia crénica.

Este retraso explica hasta cierto punto la razém por la

que el 37 porciento de los diagndsticos fueron hechos post-mortem.
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rias a la biopsia. En la literatura revisada la incidencia de com-
plicaciones varia entre 11 y 34 porciento (7,12,13,21,23,32,33,35)
por To que nuestra incidencia de complicaciones estd dentro de Tlo
"aceptable". Existid solo una muerte atribuible directamente a la

biopsia pulmonar, o sea una mortalidad del 3.4 porciento. Esta
muerte ocurrié en un paciente con hipertensién pulmonar y que tuvo
un sangrado intratordctico masivo en el postoperatorio immediato. -
De hecho la indicacién de esta cirugfa fue muy controvertida, siendo

ésta 1a de demostrar la etiologia de la hipertensidn.

En este punto existe un hecho de controversia. De los 13
pacientes que fallecieron por progresién de la insuficiencia respi-
ratoria, 4 (30.8 porciento), lo hicieron durante los primeros 10 dfas
de la hiopsia pulmonar a cielo abierto. Estas muerte pudieran atri
buirse al "éstres" énestésico en un paciente con insuficiencia respi.
ratoria grave aunque también pudiera representar la evolucidn natural

de un enfermo con un padecimiento pulmonar grave e irreversible. Lo

que es definitivo, es que este punto serd muy dificil de aclarar de

manera definitiva y como ninguna de Tas series revisadas de la lite-
ratura atribuye a la muerte por insuficiencia respiratoria inmdiato

como complicacién de la biopsia, nosotros tampoco lo hicimos

Otro hecho que 1lama poderosamente la atencidon es que den-
tro de las complicaciones mencionadas no aparece un solo caso de ney

motGrax, mientras que en las series revisadas ésta complicacifn apa-
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rece entre un 2 y 34 porciento. La explicaci6n para este hecho pu
diera ser que por ser un evento mds o menos "esperado" jamds se ang
te en el expdiente clinico y solo un estudio prospectivo pudiera -
detectar este problema. Sin embargo, s{ podemos afirmar que no hubo
ningun caso de neumotdrax grave que complicara de manera importante

Ta evolucidn clfnica del paciente.

En base a este estudio podemos afirmar que durante el pe-
ri6do que comprende este estudio, e) ndmero de biopsias efectuadas
fue mt;y poco en comparacién al nimero de biopsias efectuadas en otros
centros hospitalarios de tercer nivel, lo cual quiere decir que nues
tra experiencia en relacidn a estas biopsias es limitada, 1o que se
refleia en alaunas de los resultados obtenidos. A pesar de esto, -
la morbi-mortalidad de la biopsia pulmonar a cielo abierto estd den-
tro de 1imites aceptables, es decir aue es un método seguro en nues-

tra Institucidn.

F1 tratamientn emnfrico resulta més riesgoso en parientes -
irmmunocomprometidos que en los inmtnocomnetentes. En primen lugar,
ta certeza diagndstica empirica tanto desde el punto de vista clfni
co como radiolégico es menor al 50 porciento. En segundo lugar, -
las posibilidades diagn@sticas son tantas y tan diversas queningtn
régimen empirico racional podria cubrirlas. En tercer lugar, hasta
una tercera parte de los pacientes puden tener mas de una etiologia
del infiltrado pulmonar. Las medidas no imvasivas en el diagndstico

han demostrado reiteradamente su ineficacia en estos pacientes. En



cuarte lugar, el costo de los antibidticos es cada vez mis elevado
y basta para esto dar un ejemplo: en la clinica Mayo administrar -
‘ Bactrim a un adulto a dosis habituales por 2 semanas tiene un cos-
to de 1503 dolares y la eritromicina, un costo de 837 délares. En
cambio una broncoscoia en biopsia cuesta 1,062 ddlares y una biop

sia a cielo abierto, 2,182 ddlares.

Por estos motivos, la actitud acepatada por gran parte de
los autores es la de administrar un tratamiento empfrico temprano
10 mds orientado posible. (Tomando en cuenta el diagndstico pri-
mario del paciente, el tiempo de evolucidn y el cuadro clinico) y
dar un tiempo "razonable" para evaluar la evolucién del paciente.
Este tiempo varfa entre 1 y 3 dias y en caso de agravamiento se -
procede a una medida invasiva de diagnéstico. El primer proc;:di—
miento utilizado depende de la celeridad con 1a que se quiera ha-
cer el diagnjstico, ya que si 1a evolucidn del paciente es estable,
habitualmente se escoge el procedimiento menos invasivo, aunque no
sea el mds efectivo. Al contrario si la evolucin es muy ripida -
hacia el agravamiento, tiene que escogerse el método diagndstico
mds efectivo. Este método, hasta ahera, ha sido 1a biopsia a -
cielo abierto por su elevada efectividad para establecer diagnfs-
ticos especificos, asi como por su baja morbi-mortalidad cuando
se le compara con los otros métodos invasivos. No obstante, mis

recientemente han surgido otros métodos prometedores como son:
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el lavado broncoalveolar y 1a biopsia dirigida por toracoscopia. -

Surge la necesidad de efectuar un estudio prospectivo que
compare los diversos procedimientos invasivos con los que contamos
en el INNSZ, para evitar errores tales como el bajo porcentaje de
biopsias pulmonares con estudio microbiolégico. Ademds, para poder
contestar las siguientes preguntas adecuadsmente- (En nuestas manos,
aué procedimiento diagndstico es el mejor en cuanto a efectividad y
a morbi-mortalidad ?: ¢ Cudl es el momento Gptimo para efectuar -
las biopsias 2. Asf, pienso que debe definirse un grupo multidis-
ciplinario que se encargue del manejo de estas biopsias, con lo -
que seguramente mejoraremos nuestra efectividad beneficiando final-

mente al paciente.



TABLA 1 . (tomada de 40)

A.~ Enfermedades Linfoproliferativas

1) Leucemia Linfocitica Aguda y Crdnica.
2) Enfermedad de Hodgkin.
3) Linfoma no Hodgkin,

4) Mieloma Mdltiple.

B.- Carcinomas o Sarcomas

1) Usualmente estadios avanzados o metastdsicos.

C.~ Insuficiencia Renal
D.- Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida { S.I.D.A.)
E.- Desnutricidn Grave

F.- Enfermedades que pueden no causar inmunosupresidn hasta que
se traten.

1) Cualquiera de las enfermedades anteriores en estadi
os tempranos,

2) Enfermedades del Tejide Conectivo como Lupus Eritemato
50 Sistémico (LES), Artritis Reumatoide (AR), Vasculitis
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Sistémicas, Granulomatosis de Wagener, STndrome de Good
pasture.

3) Leucemia Aguda.
G.- Drogas
1) Esteroides.
2) Agentes Alquilantes.
3) Antimetabolitos.
H.- Radiaciones.

I.- Transplante de érganos
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TABLA IT (41).

TIPQ DE INMUNOSUPRESION

Granulocitopenia

Disfuncidén de Linfocitos T

PATOGENOS MAS COMUNES

1)Bacilos Gram Negativos
Escherichia Coli
Pseudomona Aeruginosa
Klebsiella Pneumoniae

2) Staphylococcus Aureus

3) Levaduras
Candida

4) Hongos Filamentosos
Aspergi Tus

Mucormycosis

1) Bacterias
Listeria Monocytogenes
Salmonelia
_Mycobacterium
Nocardia Asteroides
Legionella

2) Hongos
Criptococcus Neoformans
Histoplasma Capsulatum
Coccidioides Imitis

3) Virus
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Varicella-~Zoster
Citomegalovirus
Herpes Simplex

4} Protozoarios
Pneomocystis Carini
Toxoplasma Gondii
Cryptosporidium

Disfuncidn de Linfocitos B Streptococcus Pneumoniae
Hemophitus Influenzae
Pseudomona Aeruginosa




TABLA 1II

PADECIMIENTO DE BASE No %

1. Nada 8 22.9
2. Lupus Eritematoso Sistémico 7 20

3. Linfoma de Hodgkin 2 5.7
4. Vascuh‘ﬁs Sistémica 5 14.3
5. Diabetes Mellitus 3 186
6. Artritis Reumatoide . 2 5.7
7. Fibrosis Puimonar Idiopdtica 2 5.7
8. Linfoma No Hodgkin 1 2.9
9. Leucemia Aguda Linfobldstica 1 2.9
10.Leucemia Granulocftica Crdnica 1 2.9
11.Aplasia Pura de C&lulas Rojas 1 2.9
12, Insuficiencia Renal Crénica Terminal 1 2.9
13.Paniculitis Nodular 1 2.9

TOTAL 35 100.0



TABLA 1Y
DIAGNOSTICOS CLINICOS "EMPIRICOS"

1. Tuberculosis

2. Sin Diagndstice

3, Secundaria a Colagenopatfa

4, Infeccioso de Origen a Determinar
5. Fibrosis Intersticial fdiopatica
6. Hipertensibn Pulmonar

7. Neoplasia

<o

Viral vs P.Carinii

9. P.‘Carinii

10.Bacteriana

11. 7.B. vs Micosis

12. T.B. ys P, Carinii

13, Fibrosis Intersticial ys Hiper-
tensitn Pulmonar.

14.Cardiopatfa Congénita y Edema

Pulmonar.

NN NN W e O
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TABLA ¥

TRATAMIENTOS EMPIRICOS

1. Ninguno

2. Antifimicos

3. Antifimicos y Antibacterianos

4.' Antibacterianos

5. Bactrim

6. Prednisona

7. Antibacterianos y Bactrim

8. Antibacterianos, Bactrim,Predni-
sona y Anfotericina.

9. Bactrim y Eritromicina

10.Antifimicos y Prednisona

TOTAL

No

16

35

42.9
17.1
14.3
8.6
2.9
29
2.9

2.9
2.9
2,9

100.0
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TABLA YI

RESULTADOS HISTOPATOLOGICOS

No %

1. Fibrosis Intersticial Difusa 8 22.9
2. Alveolitis Descamativa 4 1.8
3. Adenocarcinoma 3 8.6
4. Neumonfa por Citomegalovirus 2 5.7
5. Neumonfa Intersticial por Adenoyirus 2 5.7
6. Cambios de Hipertensifn Pulmonar Cr. 2 5.7
7. Fibresis Secundaria a Busulfan 1 2.6
8. Neumonfa Compatible con Etiologfa Vi

ral. 1 2.6
9, Membrana Hialina 1 2.6
10. Neumonfa por Pneumocistes Carinii 1 2.6
11.Neumonia Viral por Herpes 1 2.6
12.8ronconeumonta Organi zada 1 2.6
13.Neymonfa Lipofdica Exogena 1 2.6
14 .Cambios Inespecificos 4 11.4
15.Puimdn Hormal 3 8.6

TOTAL ki 100.0
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TABLA VII

RESULTADOS HISTOPATOLOGICOS DE LAS BIQPSIAS EFECTUADAS

POR BRONCOSCOPIA.

No X
1. Mucosa Bronquial Normal 1 16.7
2, Pulmén Normal 2 33.3
3, Carcinoma Infiltrante a Mucosa
Bronquial 1 16.7
4. Epitelio Bronquial con Hiperplasia 1 16.7
5. Neumonitis Intersticial 1 16.7

TOTAL
6 100.0




TABLA YIII

TRATAMIENTOS POST-BIQPSIA

No
1. Ningung -6
2. Antifimicos 5
3. Prednisona 9
4. Antibacterianos ' 4
5. Quimioterdpia 1
6. Eritromicina 1
7. ARA - A !
8. Antifimicos, Antibacterianos y
Anfotericina 1
9. Eritromicina y Bactrim 1

TOTAL 29

3.4

3.4

3.4

3.4

3.4

100.0

40




TABLA IX

CAUSAS DE MUERTE

1. Progresi6n de Insuficiencia Respiratoria
2. Eyentos No Pulmonares

3, tyento Pulmonar no Asociado a su Enfer-

medad,

4, Pérdida de Ta Consulta con Diagnéstico

de Adenocarcinoma

5, [atrogénia de la Biopsia

TOTAL

No

13

41

52

28

100.0



TABLA X

DIAGNOSTICOS HISTOPATOLOGICQS DE LOS PACIENTES QUE FALLECIERON
POR PROGRESIQON DE LA INSUFICIENCEA RESPIRATORIA

1. Neumonfa por Citomegalovirus )]

2. Compatible con Neumonfa Viral.

3. Neumonfa Viral por Herpes.

4. Neumonfa Intersticial por Adenovirus.

5. Neumonfa por Pneumocistes Carinii,

6. Neumonitis Intersticial.

7. Fibrosis Intersticial Difusa | (2)

" 8. Adenocarcinoma Poco Diferenciado.

9, Hipertensi6n Pulmonar Crfnica.

10.Epitelio Bronquial con Hiperplasia { Broncoscopfa)

11.Mucosa Branquial Normal {Broncoscopia)
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