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RESUMEN

En las enfermedades pulmonares intersticiales (EPID) la historia clinica, el examen fisico y las imagenes, especial-
mente la tomografia de alta resolucion (TACAR), por lo general, establecen un diagndstico.

Es importante mencionar que aunque este grupo de enfermedades tienen diferentes caracteristicas clinicas e
histoldgicas; comparten una patréon basico de anomalias de la funcion pulmonar. En el caso de la TACAR, estas
enfermedades tienen caracteristicas similares, pero hay diferencias puntuales que ayudan en el abordaje del diag-
noéstico correcto.

Estos trastornos tienen graves consecuencias sobre el intercambio gaseoso, que junto con otras anomalias de la
funcién pulmonar producen los signos y sintomas y afectan la calidad de vida.

La utilizacion de parametros fisiolégicos no soélo ayuda en el diagnéstico, sino que ademas evallan la gravedad,
ayudan a definir consecuencias del tratamiento y son utiles durante el seguimiento. Algunas de las pruebas de funcién
pulmonar puede ser completamente normales con enfermedad radiograficamente severa, pero 10% de los pacientes
presentan alteraciones de la funcién pulmonar antes de los cambios radiolégicos (1).

La TACAR es una herramienta imagenoldgica esencial en el estudio de estos pacientes, no sélo en el diagndstico,
sino en parametros clinicos como seguimiento mientras continua abriéndose camino en su utilidad pronostica.

A continuacion evaluaremos el uso clinico de la funcién pulmonar y la TACAR en las enfermedades pulmonares
intersticiales.

Palabras clave: tomografia computarizada con cortes de alta resolucion, enfermedad pulmonar intersticial, funcion
pulmonar.

ABSTRACT

Diagnosis of interstitial lung diseases is generally arrived at by clinical history, physical examination, and radiologic
images, especially high-resolution CT-scanning.

It is important to note that, while these diseases have different clinical and histological characteristics, they share a
basic pattern of abnormal lung function. With regard to high-resolution tomography, the characteristics of these diseases
are similar, although there are specific differences that can be helpful for correct diagnosis.

These diseases have severe consequences on respiratory gas exchange. These alterations, combined with other
abnormalities of lung function, cause the signs and symptoms and have an impact on quality of life.

The use of physiologic parameters is not only helpful for diagnosis, but can also assess severity, help to define the
consequences of treatment, and aid in the follow-up. Although some pulmonary function tests can remain completely
normal with severe radiographic findings, 10% of patients have impaired lung function before radiologic changes (1).
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High-resolution tomography is an essential imaging tool for the study of these patients. This is true not only for
diagnosis, but also with regard to clinical parameters and follow-up. Its prognostic use is continually gaining importance.

In this article we assess the clinical use of pulmonary function tests and high-resolution tomography in interstitial lung

diseases.

Key words: high-resolution computed tomography, interstitial lung disease, pulmonary function.
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PRUEBAS DE FUNCION PULMONAR EN
LAS ENFERMEDADES PULMONARES
INTERSTICIALES

¢Utilidad en diagnéstico diferencial entre las
diferentes enfermedades intersticiales?

Como ya se menciond estas pruebas deben ser usa-
das en un contexto clinico e imagenoldgico apropiado y
no por si solas. Se sabe que son herramientas utiles en
el diagndstico temprano de las enfermedades
intersticiales.

En el reporte clasico de Epler con 44 pacientes con
disnea y radiografia normal, con diagndstico confirmado
por biopsia, se encontré como la difusién de monodxido
de carbono (DLCO) ya estaba disminuida en 73% de los
pacientes, la capacidad vital (CV) reducidaen 57%y la
capacidad pulmonar total (CPT) en 16% de los pacien-
tes (1). De esto se podria argumentar que la radiografia
de térax no es la imagen de eleccion en la enfermedad
pulmonar intersticial como lo es la TACAR. Sin embar-
go, en el estudio de Orens y colaboradores en pacien-
tes sintomaticos, pero con TACAR normal, se
encontraron anomalias en la funcion pulmonar antes de
los cambios radioldgicos. La capacidad vital forzada (CVF)
ya se encontraba en 72% del valor predichoy la DLCO/
VA se encontraba en 72,2% del predicho (2).

Por esto se puede decir que son Utiles en el diagnds-
tico temprano; desafortunadamente, pueden estar nor-
males con evidencia radiografica e histolégica de EPID
(3), Por lo tanto, si hay sospecha clinica pero imagenes
normales, la funcion pulmonar puede ser utilizada para
detectar anomalias tempranas pero si son normales, no
excluyen enfermedad.

Con respecto al diagndstico diferencial de estas en-
fermedades, hay algunas diferencias pero hay conside-
rable sobreposicion. Hay estudios que han intentado
averiguar diferencias en la funcién pulmonar entre las
diferentes neumonias intersticiales, para establecer
parametros diagndésticos pero con pobres resultados (3).
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Algunas diferencias son:

Elevaciones en el volumen residual (VR) por com-
promiso de via aérea pequefia en asbestosis, silico-
sis y neumonitis de hipersensibilidad.

- Los pacientes con sarcoidosis usualmente tienen
enfermedad restrictiva, sin embargo, hay algunos con
menores relaciones de VEF,/CVF que otras EPID
por enfermedad de via aérea pequena.

- Mayores alteraciones del intercambio gaseoso en
fibrosis pulmonar idiopatica (FPI) que en sarcoidosis
o histiocitocis X, con similar reduccién de la capaci-
dad vital (CV).

- Diferencias en la curva de presién-volumen estati-
ca entre sarcoidosis y FPI por efectos del cigarrillo
en ambas condiciones; donde en la FPI el despla-
zamiento es mayormente hacia arriba y a la iz-
quierda que en sarcoidosis que es hacia abajoy a
la derecha.

- Alteraciones mixtas son mas comunes en
histiocitocis X, linfangioleiomiomatosis o bronquiolitis
obliterante (4).

¢Establecen severidad de la enfermedad?

Muchos investigadores han tratado de establecer si
la funcion pulmonar tiene la capacidad de estratificar la
severidad de la enfermedad y diferenciar inflamacién
celular de fibrosis, dado que la Ultima se asocia a pobre
prondstico. Entre algunos de estos estudios estan los
que han buscado correlacion entre la funciéon pulmonar
y la histologia. En el estudio de Glass y colaboradores
se encontré buena correlacion entre fibrosis y baja pre-
sion arterial de oxigeno (PaO,) asi como incrementos
en la diferencia alveolo arterial de oxigeno durante el ejer-
cicio en 18 pacientes con fibrosis pulmonar idiopatica

(5)-

Fulmery colaboradores encontraron correlacion en-
tre los pardmetros de distensibilidad y la fibrosis, pero
no habia relacién con el grado de celularidad. También
confirma como la Pa0, y la diferencia alveolo-arterial de
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oxigeno se correlacionaban con la fibrosis y en menor
grado con la celularidad (6).

Posteriormente Cherniak y colaboradores (n=96) eva-
luaron si se podia diferenciar el estado celular de la fase
fibrética con funcion pulmonar, pero no encontraron co-
rrelacion entre estos parametros funcionales fisioldgicos,
pero si entre la celularidad y la capacidad pulmonar total
(CPT)yla CVF.

En relacion con la correlacion de la funcién pulmonar
ylaTACAR,; la difusion de monoxido de carbono (DL )
se correlaciona mejor con la extensiéon imagenoldgica
que los voliumenes pulmonares o la espirometria en no
fumadores sin enfisema, pues el enfisema esta presen-
te concomitantemente en un 20% a 40% de los pacien-
tes con EPID. También encontraron correlacién entre
severidad del compromiso en TACAR y la desaturacion
durante el ejercicio (7).

En el estudio de Xaubet y colaboradores siguieron a
39 pacientes con FPI al diagnéstico sin tratamiento por
7,5 +/- 0,3 meses encontrando que el grado de compro-
miso pulmonar definido por TACAR tenia una correla-
cion inversa moderada pero significativa con la CVF (r =
-0,46, p=0,003) y la DLCO (r=-0,40, p = 0,03). Pero
especialmente el vidrio esmerilado se correlaciona
inversamente con la CVF (r = -0,58, p = 0,0001). La
concentracion de PaO, en el pico de ejercicio también
se correlacionaba inversamente con el grado de vidrio
esmerilado y mejoria global en los hallazgos de la TA-
CAR después del tratamiento (r =-0,60,p=0,02yr =-
0,64, p = 0,01 respectivamente). En analisis multivariado
la CVyla DLCO fueron marcadores independientes de
correlacion con el compromiso global enla TACARYy se
correlacionaban con la mejoria de manera que son
parametros utiles en el seguimiento de los pacientes
sin exponerlos a riesgo de la radiacion por TACAR (8).

éPuede la funcion pulmonar definir
pronéstico?

Varios estudios han intentado precisar medidas fi-
sioldgicas y otros factores que hagan predicciones de
morbilidad y mortalidad. En FPI la reduccion delaCV'y
la DLCO predicen sobrevida principalmente en pacien-
tes con CVF inicial < 60%, DLCO < 40%, presion de
arteria pulmonar media > 30 mm Hg y edad mayor de 40
afos al diagnéstico, incluso aquellos pacientes que no
mejoran su CV en respuesta a esteroides en el primer
afo tienen mala sobrevida. Por otro lado, sila CV mejo-
ra 10% al primer afio y la DLCO 20% tras un afio de
terapia tienen mejor prondéstico (9).

En un estudio de Hamada y colaboradores evaluaron
el valor de la DLCO como parametro de sobrevida por

enfermedad intersticial y encontraron como valores de
DLCO <40% del predicho se asociaban con sobrevida a
5 afos de 20% versus valores superiores a este de 70,4%.
Con riesgo relativo de mortalidad del 4,85% (IC 95%,
1,97 -11,97) (10).

De otro lado, los estudios de Latsi y colaboradores y
Mogulkoc y colaboradores han mostrado como la
sobrevida de pacientes con DLCO < 39% del predicho
tiene una sensibilidad y especificidad del 80% para pre-
decir mortalidad a 2 afos. Y en FPl y neumonia intersticial
inespecifica (NII) el peor pronéstico a 2 afios es con DLCO
menor del 35% del predicho (11, 12).

Erbes y cols al igual que otros autores como Snack
y colaboradores y Johnson y colaboradores encontraron
como pacientes con CV d» 60% del predicho tienen pobre
prondstico de vida y de respuesta terapéutica (13).

Con respecto al seguimiento longitudinal con medi-
cion de funcién pulmonar hubo muchos avances. donde
el cambio de la CVF ha sido el mas consistente en pre-
decir mortalidad, en parte por ser mas reproducible y
donde un cambio de tan sélo 10% modifica la severidad
mientras que cambios superiores al 15% en DLCO se
consideran significativos.

En el estudio de Collard y colaboradores (n=81) con
neumonia intersticial usual (UIP) seguidos con CPT, CVF
y DLCO; la CVF fue el mejor predictor de mortalidad
(14). Posteriormente, Flaherty y colaboradoresl tomé 109
pacientes (UIP=80 y NII=29) y encontré como la caida
en la CVF era predictor independiente de mortalidad y
superior a la caida del DLCO. Y esto esta soportado por
otro estudio donde la caida de la CVF se asocia con 2,4
veces mas riesgo de muerte (15).

En sarcoidosis hay anomalias en la funcién pulmonar
en un tercio de los pacientes en estado | y en 11% — 80%
en estados Il -1V principalmente por obstruccion del flujo
aéreo. Pero hay correlacion modesta con TACAR o radio-
grafia. En este grupo sdlo la hipertension pulmonar es
predictor de mortalidad y sélo la CVF parece que sirve
para predecir respuestas a esteroides (16, 17).

La caminata de 6 minutos ha sido evaluada como
valor pronéstico donde el 53% de pacientes con FPl y
36% con NIl experimentan desaturaciones > 88% por lo
menos un minuto de ejercicio. Este valor se asocia con
peor sobrevida (Hazard ratio 4,47; 1C 95% 1,58 — 12,64%).
En la FPI la sobrevida a 4 anos en pacientes que
desaturaban era de 34,5% comparado con 69% en los
que no desaturaban y en Nll era de 65,6% versus 100%
a 4 afnos en los que no desaturaban (18).

Con esta informacién se decidié evaluar si la cami-
nata de 6 minutos podia usarse en estudios
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longitudinales para predecir cambios en la funcidn
pulmonar, en relacién a la CVF y DLCO, y como valor
prondstico. Por lo anterior, Faherty realizé un estudio
con 197 pacientes con FPI diagnosticados por biopsia o
TACAR los cuales se dividieron en dos grupos. Uno con
saturacién basal menor de 88% y otro con mayor de
88%. Encontraron que el grupo con saturacién basal
mayor de 88% durante la caminata de 6 minutos tenian
mayores valores predichos de CVF, DLCO y caminaban
mas metros y en este grupo los metros caminados eran
pobres predictores de mortalidad (p = 0,083), mientras
que la desaturacion durante la caminata si era un mar-
cador importante de mortalidad. Si saturaban inicialmente
menos de 88% la sobrevida era de 3,21 afios versus
6,83 afios si no desaturaban (p = 0,006).

Concluyen que en aquellos que saturaron menos de
88% en toda caminata eran predictores de mortalidad la
reduccion en la distancia caminada en 200 metros, la
reduccion de la CVF 10% del basal y la disminucién de
la DLCO un 15% de la basal mientras que en los que
saturaron 88% o menos sélo la disminucion de la DLCO
15% era predictor de mortalidad (HR, 2,95, IC 95% 1,29-
6,76) (19).

Mientras en otros estudios tanto la prueba de ejerci-
cioy la caminata de 6 minutos predicen mortalidad, don-
de caminar menos de 350 metros aumenta el riesgo de
muerte (HR=4,6, 95% Cl 1,5-14. P =0,009) y un oxige-
no menor de 95% antes de la prueba de ejercicio sin
carga, aumenta el riesgo de muerte un 75% en pacien-
tes con EPID en listas de trasplante pulmonar (20).

En enfermedades del colageno hay menos estudios
pero se ha encontrado como estas enfermedades afec-
tan a todos lo componentes del sistema respiratorio
desde vias aéreas, vasculatura, parénquima, pleura y
hasta las musculos respiratorios. Es asi como las ma-
nifestaciones clinicas, el pronéstico y la respuesta al
tratamiento varian acorde al patrén de afeccion.

Se sabe que las enfermedades intersticiales afectan
un 15% de este grupo de pacientes. Y la prevalencia de
enfermedad intersticial varia segun la enfermedad, asi,
en artritis reumatoide es de 19% versus 67% - 85% es
escleroderma limitada o difusa respectivamente, 23% -
38% en lupus y enfermedades mixtas del tejido conectivo
(21).

Con respecto a la funcién pulmonar en artritis
reumatoide se ha encontrado que el patrén mas frecuente
de afeccion es la fibrosis pulmonar. Los parametros mas
utiles son CPT, CV, VEF, y la DLCO que tipicamente
estan disminuidos. La capacidad ventilatoria y altera-
ciones del intercambio gaseoso también estan altera-
dos en las prueba de ejercicio cardiopulmonar y en
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caminata de 6 minutos pero la DLCO es el mas sensi-
ble. Los valores < 54% tienen una sensibilidad del 80%
y especificidad de 93% para determinar progresion de
fibrosis en artritis reumatoide (22).

En la polimiositis y dermatomiosistis con enferme-
dad intersticial pulmonar la disminucién de la DLCO tam-
bién tiene el principal valor predictor prondstico. Y es
comparable con el valor predictor de los niveles creatina
cinasa (CK total), el patrén de fibrosis pulmonar o de
neumonia intersticial aguda en TACAR (21).

En cuanto a la esclerosis sistémica la DLCO nueva-
mente se correlaciona mejor con el compromiso
intersticial por TACAR vy reducciones aisladas de este
se ven por hipertensién pulmonar. Adicionalmente, hay
estudios que han mostrado como la caida del DLCO es
un factor predictor del desarrollo de hipertension pulmonar
cuando esté por debajo de 50% (23, 24).

¢Puede la funcion pulmonar evaluar
respuestas terapéuticas?

Normalmente, la presencia de celularidad inflamatoria
versus fibrosis en las biopsias es el mejor predictor de
respuesta a esteroides en las EPID. Ninguno de los
parametros fisioldgicos se considera predictor de res-
puestas terapéutica. Aunque la CV se correlaciona con
el grado de fibrosis, no es un predictor de respuesta a
esteroides en FPI. Tampoco lo es la DLCO, ni la altera-
cion en la diferencia (A-a) de O, a pesar de
correlacionarse con severidad en la patologia.

Sin embargo, algunos parametros son utiles para el
clinico en definir respuestas terapéuticas. Por ejemplo,
la mejoria en 10% a 20% al afio en la CV y DLCO son
usualmente considerados significativos o el no cambio
tiene mejor sobrevida. Se considera que es mejor
monitorizar con la CV que la DLCO en sarcoidosis y
asbestosis ya que esta tiene mejoria de mayor magni-
tud en este parametro (25).

En FPI segun el Consenso Internacional se conside-
ra respuesta favorable en funcion pulmonar la presencia
de mejoriade la CPT o CV > oigual al 10% en 2 visitas
consecutivas en 3 a 6 meses o por lo menos 200 mL. O
un aumento de la DLCO 15% o mas o por lo menos 3
ml/min/mmHg o una normalizacion de la saturacion (>4%
o PaO, > o igual a 4 mmHg de la medicion previa en
prueba de ejercicio cardiopulmonar) (26).

De otro lado, los europeos consideran remitir a pa-
cientes a trasplante pulmonar en fibrosis pulmonar
idiopatica sila DLCO es menor del 40% o si hay progre-
sion definida con caida >10% en la CVF 0 >15% en 6
meses de seguimiento (24).
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TAC DE TORAX DE ALTA RESOLUCION
(TACAR) EN LAS ENFERMEDADES
PULMONARES INTERSTICIALES

A continuacién procederemos a evaluar el uso clini-
co del TACAR en las EPID.

¢Ayuda la tacar en el diagnéstico especifico
de estas entidades?

El uso de la TACAR en el diagnéstico de las enfer-
medades pulmonares intersticiales ha sido ampliamen-
te estudiado. Segun en consenso del 2002 de
clasificacion de las neumonias intersticiales del American
Thoracic Society (ATS) y del European Respiratory
Society (ERS) (27) la principal utilidad de la TACAR es
separar e los pacientes con caracteristicas tipicas de
neumonia intersticial usual (UIP) de otras neumonias
intersticiales. Este punto también ha sido evaluado en
otras guias de enfermedades intersticiales como la de
la British Thoracic Society (BTS) y otras (24, 28-32).

En la fibrosis pulmonar idiopatica (FPI), la mas estu-
diada es la TACAR que se correlaciona con el paton
histolégico de neumonia intersticial usual, y los princi-
pales hallazgos son opacidades reticulares, vidrio esme-
rilado, bronquiectasias por traccion y panal de abeja
principalmente en las bases y en la periferia de los pul-
mones (Figura 1) (30, 35-37).

La TACAR también da pistas de otras enfermedades
pulmonares intersticiales como proteinosis alveolar,
linfangiolemiomiomatosis, sarcoidosis, neumonitis de
hipersensibilidad e histiocitosis de Langerhans (27, 32,
36-38) pero con considerable sobreposicién en los ha-

llazgos. Algunas caracteristicas como la localizacién de
los hallazgo, el tipo de compromiso pulmonar
parenquimatoso y otros apoyan mas unos diagnésticos
sobre otros pero deben ser interpretados en un adecua-
do contexto clinico para hacer el diagndstico correcto
(Figura 2).

La precision de la tomografia de alta resolucién en
establecer el diagnédstico de la enfermedad pulmonar
intersticial ha sido evaluada previamente (37, 39, 40) De
esta manera, se dice que con hallazgos tipicos de FPI
en TACAR y un escenario clinico compatible, el diag-
nostico de FPI se establece en 70% de los casos sin
necesidad de recurrir a la biopsia pulmonar quirirgica
(24, 27,41, 42). La biopsia solo se recomienda en aque-
llos casos donde hay hallazgos atipicos clinicos y/o
radiograficos de alguna entidad (27, 42, 43). En el caso
de otras enfermedades pulmonares intersticiales la TA-
CAR favorece la eleccion de una broncoscopia por enci-
ma de una biopsia abierta para establecer un diagndstico
como es el caso de la sarcoidosis, por ejemplo (27).

En este tema de la precision diagnostica de la TA-
CAR en FPI, el estudio de In Koyama y colaboradores
(n=92) con enfermedad pulmonar quistica, encontraron
una precision diagndstica de 100% de la TACAR (40);
mientras que el estudio prospectivo de Raghu y colabo-
radores con 59 pacientes encontraron una sensibilidad
de 78,5% vy especificidad de 90% para el diagndstico
radiografico de FPI (44). En un estudio retrospectivo de
Peckham y colaboradoress con 26 pacientes, encontra-
ron un valor predictivo positivo y una sensibilidad de la
TACAR de 71% en FPI (45). Otros reportan valores
predictivos positivos de 90% (46).

Figura 1 A 'y B. TACAR de paciente con fibrosis pulmonar idiopatica en donde se identifican areas de panal de abejas comprometiendo
principalmente las bases pulmonares y la periferia del pulmén, con presencia de bronquiectasias y zonas de vidrio esmerilado.
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Flaherty y colaboradores encontraron cémo la
interaccion entre los clinicos, los radiélogos y los
patdlogos mejoraba el acuerdo en el diagnéstico en la
medida que mas datos eran aportados en el estudio (42).
Es por esto que las guias de la ATS/ERS recomiendan
un enfoque dinamico y multidisciplinario (27).

¢Puede la TACAR establecer pronéstico y
severidad?

La TACAR ha sido utilizada para predecir sobrevida
basandose en hallazgos imagenolégicos como es el
caso del estudio de Sumikawa y colaboradores (28) en
98 pacientes con diagnoéstico confirmado por biopsia de
neumonia intersticial usual (UIP) o FPI. En el estudio se
dividié a los pacientes en 3 grupos de acuerdo a los
hallazgos en la TACAR en NIU definitiva, consistente y
sugestiva de otro diagnoéstico alterno. Encontraron que
la media de sobrevida de pacientes con diagnédstico de-
finitivo de NIU era de 45,7 meses, en consistente era
57,9 meses y en sugestiva de otro diagndstico de 76,9
meses lo cual demuestra como los hallazgos tipicos en
TACAR de FPI se correlacionan con la mortalidad. Esto

también se ve en otro estudio en el que la sobrevidaa 5
afos en pacientes con neumonia intersticial inespecifica
pero en fase de fibrosis era 76% a diferencia de 46% en
pacientes con FPI. (p = 0,006) (47).

Otros hallazgos en la TACAR también ayudan en el
pronostico de pacientes con EPID. En el mismo estudio
de Sumikawa y colaboradoress encontraron cémo las
bronquiectasias de traccion y el puntaje de fibrosis, el
cual se define por la extensién de reticulacion y panal
de abeja en la TACAR, tenian un importante impacto en
los desenlaces en FPI. (28). Shin y colaboradores tam-
bién encontraron que a mayor puntaje de fibrosis hay
mayor mortalidad. (Hazard ratio, 1.200; Cl 95% 1006-
1432, p=0,043) (49). Lynchy colaboradores describen
coémo la reticulacion extensiva y el panal de abeja seve-
ro se asocian a pobre prondstico por lo cual el puntaje
de fibrosis es un importante e independiente de pronos-
tico (48).

También hay algunos estudios en neumonia
intersticial aguda (NIA). Dado que esta entidad es rapi-
damente progresiva, con una alta tasa de mortalidad y
afecta a individuos previamente sanos, es indispensable
establecer un correcto diagndstico y con prontitud. Aca
el problema grave esta dado por el deterioro rapido y
progresivo de la oxigenacion, lo cual usualmente impi-
de la realizacion de biopsias; por lo que el papel de la
TACAR puede ser fundamental en el diagndstico e inicio
de la conducta terapéutica.

Figura 2 A, B y C. TACAR de una paciente de 54 afios, con historia de 6 meses de disnea de medianos esfuerzos y tos con diagnoéstico
de proteinosis alveolar. En esta se identifican aras de vidrio esmerilado parcheadas, asociado a engrosamiento de los septos

interlobulillares siendo mas marcado en las bases pulmonares.
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En el estudio de Ichikado y colaboradores se com-
pararon hallazgos en la TACAR entre sobrevivientes y
no sobrevivientes de esta entidad (49). Los hallazgos en
la TACAR se graduaban en una escala de uno a 6 asi:
(7) atenuacién normal, (2) atenuacion en vidrio esmerila-
do (3), consolidacion (4), vidrio esmerilado asociado con
bronquiectasias de traccion o bronquiolectasias (5) con-
solidacion asociada con bronquioloectasia y (6) panal
de abeja. Se obtenia un puntaje total al cuantificar la
totalidad de anomalias en tres zonas pulmonares en
cada lado. De esta manera, se encontré como el vidrio
esmerilado y el de consolidacién con bronquiectasias
por tracciéon o bronquiolectasias eran menores en los
sobrevivientes que en quienes no sobrevivieron (p = 0,004
y p = 0,009 respectivamente). La distorsion arquitectural
era menos frecuente y el vidrio esmerilado o consolida-
cion sin bronquiectasias por traccidon o bronquiolectasias
era mas extensa en los sobrevivientes que en los no
sobrevivientes (p = 0,007, p=0,002y p = 0,029, respec-
tivamente). El puntaje total en TACAR fue
significativamente menor en sobrevivientes que en los
no sobrevivientes (p = 0,0003) y hubo buena concordan-
cia en los hallazgos interobservadores (Kappa 0,75). Los
resultados indican como la TAC es util para predecir
desenlaces o prondstico en esta entidad (49).

Esto es apoyado en el estudio de Lamy y colabora-
dores donde paciente con TAC con hallazgos de fase
tardia proliferativa o fibroética, donde hay distorsion
arquitectural y areas de aumento de la atenuacion con
bronquiectasias por traccion o bronquiolectasias, era
menos probable que sobrevivieran que aquellos sin evi-
dencia fibroproliferativa (50). Dados estos hallazgos, los
autores suponen que la TACAR puede ser util en la
planeacién de estrategias terapéuticas y determinar el
prondstico aunque faltan estudios para evaluar la rela-
cion de hallazgos en la TACAR en relacién a respuesta
a esteroides (49).

Otros autores no han demostrado que los hallazgos
histologicos sean predictores de prondstico pero reco-
nocen la limitacion de sus estudios como errores en el
muestreo por pequefias biopsias no representativas (51,
52).

La TACAR también ha sido estudiada en otras for-
mas de enfermedad intersticial como las enfermedades
del tejido conectivo donde es frecuente el compromiso
pulmonar.

En la artritis reumatoidea (AR) el hallazgos
histopatoldégico mas importante es la neumonia intersticial
usual (NIU) seguido por neumonia intersticial inespecifica
(NIl) y neumonia en organizacién. Otras formas vistas
son la hiperplasia linfoide y los nédulos reumatoideos
(53). Distinguir NIU de NIl es importante dado que la

primera tiene pobre prondstico y pobre respuesta al tra-
tamiento en comparacién con la segunda. La correla-
cién histopatoldgica y radiolégica de la fibrosis pulmonar
asociada con AR no ha sido estudiada tanto como la
FPI pero hay correlacion (54). Akira y colaboradores
encontraron 19 pacientes con reticulacién con y sin pa-
nal de abeja, hallazgos de NIU; 14 de los 19 paciente
tenian fibrosis confirmada en la patologia (55).

Lee et al examino datos de 18 pacientes con AR y
enfermedad intersticial a quienes se les llevo a biopsia.
10 paciente tenian NIU, y 6 tenian NIl en fase fibrética.
De los pacientes con patréon de NIU, 9 tenian TACAR
con reticulacién y panal de abeja. Y un paciente tenia
reticulacion y vidrio esmerilado. De los pacientes con
NIl en biopsia, 3 tenian reticulacién y vidrio esmerilado
en TACAR y los otros 3 principalmente vidrio esmerilado
(57). Estos datos sugieren que la TACAR es bastante
especifica para la presencia de NIU en pacientes con
AR pero se requieren estudios mas grandes (58).

El grupo de Mori y colaboradores hicieron un estudio
para comparar las anomalias en TACAR en paciente con
enfermedad temprana (definida como menos de un afios
de diagnéstico) versus enfermedad tardia (definida como
mayor de 3 afios del diagnoéstico) de artritis reumatoidea
para determinar si hay hallazgos que puedan diferenciar
ambas fases. Encontraron micronddulos y engrosamien-
to de pared bronquial como hallazgos de enfermedad de
via aérea pequefa, mas significativos en etapas tardias
de la enfermedad, mientras que vidrio esmerilado,
reticulacion, panal de abeja y consolidacion no tenian
diferencias estadisticamente significativas entre ambos
estados de la enfermedad. Los autores aclaran que el
grupo de pacientes con enfermedad mas avanzada eran
de mayor edad, con mas sintomas respiratorios y ma-
yor proteina C reactiva pero la historia de tabaquismo
era similar entre ambos grupos y 83,3% de la poblacién
no eran fumadores activos ni previamente, pero se dice
que el aclaramiento de las vias aéreas disminuye con la
edad en sujetos sanos y no sabemos si esto tenga al-
gun impacto en los hallazgos vistos en la TACAR, ni que
estos hallazgos sean benignos por lo cual no podemos
establecer que el TACAR sirve para identificar individuos
con enfermedad temprana o tardia (56).

En polimiositis (PM) y dermatomiositis (DM), la en-
fermedad pulmonar intersticial es una complicacion fre-
cuente. El curso clinico varia y algunos mueren
rapidamente a pesar del tratamiento con
inmunosupresores mientras otros evolucionan bien.
Hayasi y colaboradores hacen un estudio con TACAR
para aclarar la relacion entre el fenotipo imagenoldgico y
la respuesta al tratamiento. Encontraron tasa de morta-
lidad entre 12% y 44% para EPID asociada con PM y
DM respectivamente (57). La mayoria de los pacientes
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con DM mueren por deterioro pulmonar rapidamente pro-
gresivo. Ningun paciente en el grupo con PM murié por
insuficiencia respiratoria. A pesar que los autores com-
pararon pacientes con ambas enfermedades con o sin
EPID, el pronéstico fue peor en ambos grupos con EPID
aunque no estadisticamente significativo (Figura 3).

En el grupo con DM, todos los pacientes fatales te-
nian vidrio esmerilado y opacidades reticulares como los
principales hallazgos histolégicos. La consolidacion se
reconocié como el patrén mas frecuente en los casos no
fatales. Cuando los patrones radiograficos se agrupan
en 3 categorias: A: principalmente consolidacion, B: pre-
dominantemente vidrio esmerilado/ opacidades reticulares

€)

A

sin fibrosis y C: principalmente vidrio esmerilado/
opacidades reticulares con fibrosis. La ocurrencia de
eventos fatales fue 0%, 83% y 20%, en grupos A, By C
concluyendo que el prondstico es diferente en DM que
PM. Y en DM los hallazgos se asocian al prondstico,
siendo el peor la presencia de vidrio esmerilado/
opacidades reticulares sin fibrosis (57).

La TACAR también ha sido estudiada como determi-
nante de prondstico a largo plazo. En un estudios de
Flaherty y cols encontraron como pacientes con 10%
de incremento en el vidrio esmerilado a los 6 meses de
la biopsia inicial tiene un riesgo mayor subsecuente de
muerte. (Riesgo relativo 2,88; 95% CI 1,26, 6,57; p =

€
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Figura 3 A, B, C y D. TACAR e histologia de un paciente de 56 afios con polimiositis refractaria con sintomas respiratorios de 2 meses
de evolucion. La TACAR muestra zonas de vidrio esmerilado comprometiendo las bases pulmonares. La biopsia pulmonar por toracoscopica
arrojo un patrén de neumonia intersticial usual (fig. 3C) con fibrosis en la coloracién de tricromo (fig. 3D).
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0,01) comparado con cambio menor al 10% (14). Pero
cuando se incluye en el modelo el diagnéstico histoldgico,
el sexo, el inicio de los sintomas y la historia de taba-
quismo; la TACAR no es un predictor independiente de
mortalidad y se requieren mas estudios que cuantifiquen
las anomalias de forma computarizada.

Akira 'y colaboradores con 17 pacientes con deterio-
ro acelerada de FPI encontraron 3 patrones de deterioro
agudo basado en vidrio esmerilado en: difuso, multifocal
y periférico (58). Los pacientes con exacerbacion aguda
y compromiso periférico tenian mejor sobrevida que los
multifocales y difusos. Resultados similares fueron vis-
tos por Akira pero en otro estudio con 58 pacientes con
exacerbacion aguda de FPI. Los 16 pacientes con pa-
tron difuso murieron y se cree que el patron multifocal
es una etapa temprana del difuso (59).

En sarcoidosis se dice que el pulmén se afecta en
90% de los pacientes. A pesar de que el compromiso
parenquimatoso es mas frecuente, las vias aéreas tam-
bién se afectan. Dicha afeccion en las vias areas puede
ser el resultado de inflamacion, masas endobronquiales,
compresion extrinseca y cicatrizacion bronquial con
estenosis y fibrosis (60).

Previamente, se ha reportado que hay un aumento
de la mortalidad (odds ratio, 1,9) en pacientes con
sarcoidosis y VEF1/CVF < 70% del predicho compara-
do con valores mayores a 70% (61).

En el estudio de Handa y colaboradores, se busca-
ron indices clinicos y radiograficos asociados a la limi-
tacion de la via aérea. Basado en analisis de regresion a
mayor edad, el tabaquismo, engrosamiento
broncovasculary estado radiografico IV (fibrosis pulmonar)
se asocian de forma independiente a menor VEF1/CVF
(60). Por lo anterior, la fibrosis en TACAR es marcador
de pobre prondstico en sarcoidosis similar a lo que aporta
la funcién pulmonar.

CONCLUSION

De estos estudios podemos decir que la funcién
pulmonar tiene usos diversos en la practica clinica. Por
un lado, puede ayudar en el seguimiento y se debe rea-
lizar rutinariamente y de otro lado, podrian ayudar en el
diagnostico, pero no son diagndsticas por si solas, pues
requieren un entorno clinico adecuado con apropiadas
ayudas imagenoldgicas. Pueden detectar la enfermedad
antes de los cambios radiograficos pero no ayudan en el
diagndstico diferencial, aunque hay diferencias sutiles
en aquellos en los que existe una enfermedad concomi-
tante de la via aérea.

En relacién a la funcién pulmonar especificamente,
podemos concluir que los parametros de oxigenacion

son utiles en términos de correlacion con la fibrosis
histolégica, la severidad de la TACAR y define prondsti-
co y respuesta al tratamiento. La capacidad vital se
correlaciona con la TACAR y por si sola es el mejor
parametro prondstico en las pruebas longitudinales. Se
dice que los valores <60% predicen mortalidad en enfer-
medad pulmonar intersticial y es el mejor parametro fi-
siolégico en el seguimiento de la sarcoidosis y la
asbestosis.

Una DLCO <40% del valor predicho esta relacionada
con mortalidad y el riesgo de desarrollar hipertension
pulmonar. En los desordenes del tejido conectivo con
enfermedad intersticial es el parametro mas util de la
funcién pulmonar con valores inferiores a 54% como
marcadores de los pobres prondsticos.

La caminata de 6 minutos es una alternativa a la prue-
ba de ejercicio cardiopulmonar con mayor mortalidad
cuando se camina menos de 350 metros y hay
desaturacion (<88%) antes y durante la prueba. La prue-
ba de esfuerzo cardiopulmonar integrada con VO2 max
<8,3 ml/min/kg es de mal prondstico en las enfermeda-
des pulmonares intersticiales.

La funcién principal de TACAR en la enfermedad
pulmonar intersticial es separar los pacientes con ha-
llazgos caracteristicos de neumonia intersticial usual de
otras enfermedades intersticiales. El diagndstico de la
FPI se pueden hacer con hallazgos en TACAR tipicos 'y
un entorno clinico compatible en aproximadamente 70%
de los casos.

La puntuacion de fibrosis en la TACAR es un factor
prondstico importante e independiente en la NIU. Distin-
guir NIU de NIl es importante porque el pronéstico de
diferente asi como lo es la respuesta al tratamiento en-
tre ambas entidades.

EITACAR es potencialmente util para predecir el pro-
nostico del paciente en la neumonia intersticial aguda
donde el grado de atenuacion en vidrio esmerilado o con-
solidacién asociados a bronquiectasias o
bronquiolectasias por traccion tienen que ser tomados
en cuenta ya que se asocian con peores resultados.

También ayuda en trastornos del tejido conectivo para
establecer pobre prondstico, aunque es necesario reali-
zar mas estudios que permitan identificar parametros
que definan las estrategias especificas de tratamiento.

Se recomienda un enfoque integrado que utilice un
contexto clinico adecuado apoyado por imagenes 'y fun-
cion pulmonar asi como un enfoque multidisciplinario
para agregar mejor seguridad en el diagnéstico.
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